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HR / IC95%: Hazard Ratio / Intervalo de confianza al 95% 
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CAPÍTULO I – RESUMEN 

 

Introducción: El cáncer de tiroides diferenciado (CTD) ha experimentado un 

aumento continuo en su incidencia durante las últimas décadas. Paralelamente, la 

reciente actualización de las guías clínicas y la experiencia acumulada han 

establecido el intervalo de tiempo desde el diagnóstico hasta el inicio del 

tratamiento, con un enfoque en la transición del diagnóstico a la cirugía, como una 

posible medida de la calidad de la atención. Las recomendaciones de la ATA [1] 

continúan recomendando la cirugía como la piedra angular del manejo, pero la 

vigilancia activa puede servir como una alternativa viable en casos altamente 

seleccionados y enfocados [2]. No obstante, la evidencia clínica es mixta en 

cuanto al efecto del retraso quirúrgico en el tratamiento sobre la supervivencia y 

otros resultados específicos [3–7] y, hasta donde sabemos, no se debe excluir el 

aspecto psicosocial del proceso terapéutico [8]. 

 

 

Objetivo: Medir sistemáticamente y mediante un meta-análisis, el período 

transcurrido desde el diagnóstico hasta la resección quirúrgica 

(tiroidectomía/lobectomía) y la supervivencia general y específica de la 

enfermedad, así como la respuesta a 1 año y el resultado psicológico en el CTD. 

 

 

Métodos:  
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Se realizó una revisión sistemática según el protocolo PRISMA (registro 

PROSPERO, CRD42024549121). Se obtuvieron ensayos clínicos y estudios 

observacionales en MEDLINE, EMBASE, Web of Science y artículos de Scopus 

desde el inicio de cada base de datos hasta el 13 de mayo de 2024 sin 

restricciones de idioma. La selección, extracción y análisis de sesgo se llevaron a 

cabo por pares y por duplicado con consenso para resolver la selección y la 

estimación del acuerdo (Kappa). Se emplearon modelos de efectos aleatorios 

como síntesis cuantitativas; p<0.10 se consideró como heterogeneidad 

significativa e I²>50%. El riesgo de sesgo se evaluó utilizando ROBINS-I y la 

certeza de la evidencia mediante GRADE. 

 

 

 

Resultados: Se consideraron cuatro series retrospectivas de estudios entre 2021 

y 2024 (n = 114,208) con predominio de carcinoma papilar. Dos estudios 

proporcionaron datos para un meta-análisis de supervivencia general (n=111,982; 

seguimiento medio de 3.8–12.5 años). Comparado con la cirugía en 0–90 días 

(referencia), 91–180 días tuvo HR 1.17 (95%CI 0.95–1.45) y >180 días HR 1.56 

(95%CI 1.01–2.42) con heterogeneidad significativa (I²=93%; τ²=0.0631). En un 

estudio similar, la supervivencia específica de la enfermedad a 1 y 5 años entre 

grupos fue similar y disminuyó para >180 días a los 10 años (80.8% vs. ~90% en 

0–90 y 91–180 días). En PTC T4, 91–180 días resultó en HR 0.98 (95%CI 0.72–

1.33) y >180 días HR 0.49 (95%CI 0.24–1.00). En un estudio, no se notaron 
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diferencias en la respuesta a 1 año entre <6, 6–12 y >12 meses, todos sobre 

>60% de los pacientes incluso para T4. Otro estudio (n=652) reportó 14.1% con 

ansiedad y/o depresión; sin embargo, tuvieron intervalos más cortos (~55 versus 

112 días) y no mostraron diferencias significativas después del ajuste. 

 

 

Conclusiones: Se encontró que los retrasos mayores a 180 días se asociaron 

con una mayor mortalidad general, mientras que los intervalos entre 91 y 180 días 

no fueron distintos en comparación con la cirugía en 0–90 días. La certeza general 

es baja debido a la heterogeneidad y el riesgo de sesgo; se recomiendan 

definiciones estandarizadas de retraso y, particularmente en entornos 

prospectivos, la integración de resultados oncológicos y psicosociales dentro del 

diseño. 

 

 

Palabras clave: cáncer diferenciado de tiroides; demora terapéutica; tiempo a 

cirugía; supervivencia; metaanálisis; resultados psicológicos. 
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CAPÍTULO II – INTRODUCCIÓN 

Antecedentes y relevancia clínica. El cáncer de tiroides diferenciado (CTD) 

constituye el porcentaje abrumador de tumores malignos de tiroides y su 

incidencia ha estado aumentando constantemente en las últimas décadas, en 

parte debido al sobrediagnóstico de lesiones de bajo riesgo y en parte debido a 

cambios epidemiológicos reales. Las guías ATA 2025 consolidan una tendencia 

hacia el tratamiento personalizado dado el marco DATA y una utilización más 

racional de la cirugía, el radioyodo (RAI) y la supresión de TSH [1–3]. Este marco 

está respaldado por la integración sistemática de las herramientas de 

estratificación de riesgo inicial y dinámico y permite más responsabilidad a la 

biología y genética del tumor en la toma de decisiones [1,4]. 

Tiempo desde el diagnóstico hasta la cirugía como indicador de calidad. Estudios 

observacionales a gran escala han analizado el impacto del retraso quirúrgico 

sobre la supervivencia [5,6], concluyendo que alargar el tiempo más allá de 90–

180 días está relacionado con una menor supervivencia general, aunque con 

heterogeneidad entre los pacientes según el estadio, la edad y la carga tumoral. 

Análisis recientes también advierten que el tiempo hasta la cirugía interactúa con 

determinantes sociales, creando desigualdades por raza y estatus socioeconómico 

[7]. Estos resultados destacan la importancia de medir y hacer transparente el 

tiempo desde el diagnóstico hasta la cirugía en el CTD, con umbrales operativos 

basados en el contexto de atención. 
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Vigilancia activa y desescalada. Para los microcarcinomas papilares de bajo 

riesgo, diferentes cohortes han validado la seguridad oncológica a largo plazo de 

la vigilancia activa, con tasas muy bajas de crecimiento clínicamente relevante y 

necesidad pospuesta de cirugía [8–10,17]. Las guías 2025 integran esta evidencia 

y especifican escenarios donde la ablación térmica puede considerarse un 

sustituto de la cirugía, maximizando la preferencia informada del paciente [1,4]. 

Síntesis metodológica. Debido a la predominancia de estudios no aleatorizados en 

la literatura sobre el retraso quirúrgico, la evaluación de calidad se lleva a cabo 

con herramientas específicas [12–16], incluyendo ROBINS-I, y una calificación de 

certeza GRADE [12] enfatizando el confounding residual, la clasificación de la 

exposición (umbrales de retraso) y la precisión del efecto. 

 

 

Planteamiento Del Problema 

 

¿Los retrasos en el tiempo de los procedimientos diagnósticos (por ejemplo, 91–

180 días o >180 días) se correlacionan con peores resultados (OS, DSS, 

respuesta a 12 meses, PROs) en el CTD, y cómo se relaciona esto con la 

tendencia de desescalada y vigilancia activa en pacientes de bajo riesgo? [1,5,8–

10] 
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Justificación 

 

La última década ha sido testigo de una transición en el manejo del CTD hacia la 

toma de decisiones personalizadas (DATA) y aplicaciones selectivas de RAI [1–4]. 

El conocimiento de los umbrales de oportunidad quirúrgica proporciona una 

métrica de calidad de atención que permite priorizar casos, sin socavar la 

vigilancia activa en PTMC [8–10,17]. 
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CAPÍTULO III – OBJETIVOS 

Objetivo general 

Cuantificar la asociación entre tiempo desde el diagnóstico hasta la cirugía y 

resultados oncológicos/psicosociales en CTD [5–7]. 

Objetivos específicos 

- Estimar efectos por categorías 0–90, 91–180 y >180 días [5,6]. 

- Explorar la heterogeneidad por estadio, edad, histología y volumen nodal 

[1,4,19]. 

- Evaluar la calidad/certeza con ROBINS-1 y GRADE 
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CAPÍTULO IV – MATERIAL Y MÉTODOS 

 
Diseño y registro 

 

Estudio de revisión sistemática con Meta Análisis según PRISMA. El protocolo 

para la investigación fue registrado en PROSPERO (CRD42024549121), 

incluyendo la pregunta de investigación, criterios de elegibilidad, método de 

búsqueda, métodos de investigación (extracción y evaluación) y plan de análisis. 

Registrarse para el estudio fomenta la transparencia metódica, reduciendo el 

potencial de informes selectivos.  

 

Criterios de elegibilidad 

 

Población: adultos (≥18 años) con DTC (carcinoma papilar y folicular). 

Intervención/Comparador: análisis de puntos de demora entre el diagnóstico y la 

cirugía (tiroidectomía total, subtotal o lobectomía) y mantener, en la medida de lo 

posible, los valores de punto de corte 0–90, 91–180 y >180 días. Resultados: 

supervivencia general, supervivencia específica de la enfermedad, supervivencia 

libre de enfermedad, respuesta a 1 año (basada en los criterios operativos de cada 

estudio) y resultados psicológicos/sociales. Diseños: ensayos clínicos 

aleatorizados y estudios observacionales (es decir, prospectivos o retrospectivos). 
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Exclusiones: tumores no diferenciados (medular, anaplásico) y microcarcinoma 

papilar en ausencia de una comparación de demora relevante; estudios sin 

resultados significativos o estratificación por tiempo hasta la cirugía. Idioma: sin 

restricciones. 

 

Estrategia de búsqueda 

 

La búsqueda fue realizada por un bibliotecario experto y posteriormente refinada 

por el equipo de revisión. Desde el inicio de cada base de datos hasta el 13 de 

mayo de 2024, se realizaron consultas a MEDLINE, EMBASE, Web of Science y 

Scopus. Se combinaron términos controlados y palabras libres asociadas con 

“neoplasias tiroideas”, “cáncer de tiroides diferenciado”, “retraso en el tratamiento”, 

“tiempo hasta la cirugía”, con operadores booleanos y filtros de estudio si era 

apropiado. Se encontraron citas adicionales de estudios y revisiones elegibles 

consultando listas de referencias. La estrategia total se describe en el material 

suplementario. 

 

Proceso de selección 

 

 

Dos revisores evaluaron de manera independiente y duplicada los títulos y 

resúmenes siguiendo un proceso altamente sensible para limitar la pérdida de 

estudios elegibles. Un registro fue promovido a texto completo si al menos un 
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revisor podía ver que era potencialmente relevante. Durante la fase de texto 

completo, implementamos criterios de inclusión más estrictos; las diferencias se 

resolvieron en concordancia con un registro de las razones de exclusión. El 

coeficiente Kappa se calculó en la calibración inicial, así como durante cada etapa, 

para medir el nivel de acuerdo entre los evaluadores. 

 

Extracción de datos 

 

Los datos fueron extraídos por cinco revisores, de manera independiente y 

duplicada, a un instrumento electrónico estandarizado. La recopilación de datos 

incluyó: diseño del estudio, año, lugar, financiación, población (edad, sexo), 

población total, subtipo de DTC (PTC/FTC), tamaño del tumor, estratificación de 

riesgo inicial, uso/dosis de yodo radiactivo, seguimiento y resultado de interés (OS, 

DSS, DFS, respuesta a 1 año, métricas psicológicas). En el punto de 

cuantificación de las estadísticas, se obtuvieron HR, IC del 95% y la definición 

precisa de las categorías de demora para la síntesis. Se aplicó resolución por 

consenso a los desacuerdos y si persistía, se empleó el arbitraje de un tercer 

revisor. 

 

Evaluación del riesgo de sesgo y certeza 

 

El riesgo de sesgo en estudios no aleatorizados se evaluó utilizando ROBINS-I 

tomando en cuenta la confusión, selección de participantes, clasificación de 
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intervenciones, desviaciones, datos faltantes, medición de resultados e informes 

selectivos. La certeza de toda la evidencia por resultado se determinó a través de 

GRADE, teniendo en cuenta el riesgo de sesgo, inconsistencia, ambigüedad, 

imprecisión y sesgo de publicación. 

 

Síntesis de datos y análisis estadístico 

 

 

Se realizó una síntesis narrativa para todos los estudios y, donde se confirmó la 

homogeneidad conceptual, se utilizaron meta-análisis con modelos de efectos 

aleatorios debido a la heterogeneidad clínica y metodológica. La heterogeneidad 

se probó con la prueba Q (p<0.10) e I² (>50% mayor). Se empleó el método de 

Mantel–Haenszel, para eventos y se generó HR e IC del 95%. El análisis de datos 

se realizó en R (v4.1.1) con RStudio (v1.4.1717). No se imputaron datos faltantes. 

Se observó si los estudios daban estratificación en sub grupos basados en el 

estadio T u otras variables de importancia. 

 

 

Diseño  

 

Revisión Sistemática y Meta-Análisis según PRISMA 2020; Literatura: MEDLINE, 

Embase, Cochrane, Scopus y bases de datos regionales 2000 - fecha. 

Elegibilidad: Adultos con DTC; Exposición: intervalo de Diagnóstico a Cirugía; 
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Comparadores: categorías de tiempo; Resultados: OS, DSS, respuesta a 12 

meses (Tg), Imágenes (12 meses), PROs; Diseños observacionales/RCTs. 

Selección: en duplicado, pero con resolución de discrepancias (kappa objetivo ≥ 

0.7). Extracción: en duplicado de hojas calibradas. Riesgo de sesgo: ROBINS-I 

para estudios no aleatorizados [12,13]. Síntesis: modelos de efectos aleatorios 

(DerSimonian-Laird o REML), HR/OR/RR sobre estimaciones ajustadas. 

Heterogeneidad: I², τ²; sesgo de publicación: embudo/Harbord cuando ≥10 

estudios. Certeza: GRADE, con imprecisión evaluada utilizando el enfoque 

actualizado y los criterios MID [14–16,24].  
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CAPÍTULO V – RESULTADOS 

 
Riesgo de sesgo 

 

La evaluación con ROBINS-I mostró un riesgo moderado de sesgo en la mayoría 

de los estudios. Los dominios más vulnerables fueron la confusión (D1) y la 

selección de participantes (D2), donde la naturaleza observacional y la posible 

indicación preferencial de cirugía temprana en ciertos perfiles clínicos podrían 

sesgar las estimaciones. La clasificación de intervenciones (D3) y las desviaciones 

de la intervención (D4) presentaron incertidumbres específicas debido a la 

heterogeneidad en las definiciones de retraso y co-intervenciones. La medición de 

resultados (D6) y la selección del resultado reportado (D7) tendieron a tener un 

bajo riesgo, ya que involucraban eventos duros (mortalidad) y definiciones 

relativamente estables en la literatura. En general, los juicios aconsejan interpretar 

las magnitudes del efecto con precaución.  

 

Selección y características de los estudios 

. 

De 849 registros evaluados, se incluyeron 4 cohortes retrospectivas (n=114,208; 

2021–2024), con predominio de PTC y una alta proporción de mujeres (70.4%). La 

edad promedio reportada fue de 50 años (sin desviación estándar especificada); la 

mediana de seguimiento varió de 3 a 31 años. Dos estudios proporcionaron datos 

sobre supervivencia global; uno reportó supervivencia específica; otro evaluó la 
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respuesta a 1 año; y uno abordó los resultados psicológicos. La Figura 1 resume 

el flujo PRISMA y la Tabla 1 describe las características generales.  

 

 

Supervivencia global 

En el meta-análisis de 2 estudios (n=111,982; mediana de seguimiento 3.8–12.5 

años), el grupo de 91–180 días presentó HR 1.17 (95%IC 0.95–1.45) frente a 0–90 

días, sin diferencia estadísticamente significativa; en >180 días, HR 1.56 (95%IC 

1.01–2.42), consistente con un mayor riesgo de mortalidad global. La 

heterogeneidad fue alta (I²=93%; τ²=0.0631), sugiriendo una variabilidad clínica y 

metodológica sustancial.  

 

Supervivencia específica por enfermedad 

 

Un estudio reportó DSS similar a 1 y 5 años en 0–90, 91–180 y >180 días, con 

divergencia a 10 años desfavorable para el grupo de >180 días (80.8% vs ~90% 

en los otros dos grupos). Esta señal a más largo plazo podría reflejar acumulación 

de riesgo en subpoblaciones específicas, aunque la evidencia disponible es 

limitada. 

 

 

 

Análisis por estadio 
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En PTC T4, los HR estimados fueron: 91–180 días 0.98 (95%CI 0.72–1.33) y >180 

días 0.49 (95%CI 0.24–1.00). Estas cifras, interpretadas con precaución, no 

sugieren un aumento de mortalidad con retrasos intermedios y muestran una señal 

no intuitiva para >180 días que probablemente se deba a la selección de casos y 

confusión residual (por ejemplo, biología diferente, decisión terapéutica 

condicionada, co-intervenciones). 

  

 

Respuesta a 1 año 

 

Un estudio no encontró diferencias significativas entre <6, 6–12 y >12 meses en la 

respuesta a 1 año; además, en todos los grupos >60% de T4 logró una respuesta 

excelente, destacando la contribución de la biología tumoral y el tratamiento 

integral más allá del componente temporal aislado 

 

Resultados psicológicos 

 

En un estudio (n=652), el 14.1% tenía antecedentes de ansiedad y/o depresión. 

Descriptivamente, estos pacientes tuvieron intervalos más cortos hasta la cirugía 

(~55 vs 112 días), aunque tales diferencias no persistieron con el ajuste 

multivariado. Este hallazgo sugiere que las preferencias y el contexto psicosocial 
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influyen en el momento del tratamiento, pero no necesariamente determinan la 

oportunidad quirúrgica por sí solas después de controlar los factores clínicos 

 

 

 
CAPÍTULO VI – DISCUSIÓN 

 
Síntesis principal. Nuestros hallazgos deben interpretarse a la luz de la reciente 

estratificación de riesgo y el marco de datos propuesto por ATA 2025 [1–3]. La 

asociación entre mayor retraso y menor OS, descrita por grandes bases de datos, 

parece concentrarse en subgrupos con mayor riesgo biológico o carga tumoral [5–

7,11]. 

Implicaciones clínicas. En pacientes de bajo riesgo elegibles para vigilancia activa, 

retrasar la cirugía no equivale a un retraso perjudicial, sino a una estrategia 

intencionada con seguimiento protocolizado [8–10,17]. Por el contrario, en 

enfermedad de riesgo intermedio-alto, priorizar tiempos quirúrgicos razonables 

mantiene la plausibilidad biológica y el apoyo observacional [1,4–7,19]. RAI y 

supresión de TSH. La intensificación del uso de RAI y la intensidad de la supresión 

de TSH en bajo riesgo reduce la toxicidad y la carga asistencial, sin comprometer 

el control oncológico cuando hay una respuesta excelente [1–4]. 

Limitaciones. Predominio de estudios no aleatorizados con posible confusión 

residual; variabilidad en las definiciones de retraso; medición imperfecta de 

comorbilidad y etapa; sesgo de indicación quirúrgica [5–7,12,13]. 
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Futuro. Priorizar estudios con definición uniforme de intervalos y ajuste robusto; 

integrar marcadores moleculares y PROs; evaluar impactos en equidad y acceso 

[1,4,7,9,19]. 
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CAPÍTULO VII – CONCLUSIONES 

 
En pacientes con DTC para quienes se ha elegido tratamiento quirúrgico, los 

retrasos mayores a 180 días después del diagnóstico se asocian con una peor 

supervivencia global, mientras que los intervalos intermedios (91–180 días) no 

muestran diferencias estadísticas claras en comparación con la cirugía a 0–90 

días. La evidencia sobre supervivencia específica, respuesta a 1 año y resultados 

psicológicos es sugestiva pero limitada. Dada la heterogeneidad y el riesgo de 

sesgo, la certeza general es baja. Estandarizar el tiempo desde el diagnóstico 

hasta la cirugía como una métrica de calidad y generar evidencia prospectiva de 

mayor calidad son prioridades inmediatas. 
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FIGURAS Y TABLAS 

 

Figura 1. Diagrama PRISMA (flujo de selección). 
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Tabla 1. Características generales de los estudios incluidos. 

 

Figura 2. Supervivencia global por categorías de demora (0–90; 91–180; >180 

días). 
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Figura 3. Supervivencia específica por enfermedad por categorías de demora T1 

 

 

 

 

Figura 4. Supervivencia específica por enfermedad por categorías de demora T2 
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Figura 5. Supervivencia específica por enfermedad por categorías de demora T3 
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Figura 6. Supervivencia específica por enfermedad por categorías de demora T4 

 

 

Tabla 2. Resumen GRADE por desenlace (SG, SEE, respuesta a 1 año, 

desenlaces psicológicos). 
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Tabla 3. Estadios del DTC 

Estadio 
Grupo 

etario 

Agrupación TNM 

dominante 
Descripción anatómica resumida 

I 
< 55 

años 
Any T, Any N, M0 

Tumor de cualquier tamaño, con o sin ganglios 

positivos, sin metástasis a distancia. 

II 
< 55 

años 
Any T, Any N, M1 

Tumor de cualquier tamaño, con o sin N1, con 

metástasis a distancia. 

I 
≥ 55 

años 
T1–T2, N0/NX, M0 

Tumor ≤ 4 cm, confinado a la tiroides, sin 

metástasis ganglionares demostradas ni 

metástasis a distancia. 

II 
≥ 55 

años 

T1–T2 con N1, M0 o 

T3a/T3b Any N, M0 

Tumores ≤ 4 cm con metástasis ganglionares, o 

tumores > 4 cm o con invasión mínima 

extratiroidea, sin metástasis a distancia. 

III 
≥ 55 

años 
T4a, Any N, M0 

Invasión macroscópica a laringe, tráquea, esófago 

o nervio laríngeo recurrente, sin metástasis a 

distancia. 

IVA 
≥ 55 

años 
T4b, Any N, M0 

Invasión a columna, fascia prevertebral o grandes 

vasos (carótida, mediastínicos). 

IVB 
≥ 55 

años 
Any T, Any N, M1 Metástasis a distancia presentes. 
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