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Perché	  la	  chirurgia	  conserva1va	  



There	  is	  an	  increasing	  incidence	  (3-‐fold)	  of	  DTC	  over	  recent	  decades.	  
The	  en1re	  increase	  is	  a=ributable	  to	  Papillary	  Thyroid	  Cancer.	  
87%	  of	  the	  increase	  is	  a=ributable	  to	  tumors	  measuring	  less	  than	  2	  cm.	  
	  

	   	   	   	   	  Davies	  L.,	  et	  al.,	  Arch.	  Otolaryngol.	  Head	  Neck	  Surg.	  2010	  
	   	   	   	   	  Davies	  L.,	  et	  al.	  JAMA	  2006	  

Epidemic	  of	  diagnosis:	  	  
opportunis1c	  screening,	  diagnos1c	  cascade,	  serendipitous	  detec1on	  

	   	   	   	  Davies	  L.,	  et	  al.	  JAMA	  Otolaryngol.	  Head	  Neck	  Surg.	  2014	  



…	  a	  low	  share	  of	  public	  health	  expenditure	  is	  associated	  with	  a	  high	  
incidence	  of	  thyroid	  cancer.	  

	   	   	   	   	   	  Lee	  T.J.,	  et	  al.	  JKMS,	  2012	  

Curado	  M.P.,	  et	  al.	  Intern.	  Ag.	  Res.	  Cancer,	  2007	  

The	  total	  costs	  in	  2013:	  $1.6	  bilion	  dollars,	  in	  2030:	  $3.55	  billion	  dollars	  
	   	   	   	   	  Lubitz	  C.C.,	  et	  al.	  Cancer	  2014	  	  

DTC	  is	  pojected	  to	  surpass	  rectal	  cancer	  in	  2019	  and	  colon	  cancer	  in	  2039	  
	   	   	   	   	  Lang	  B.H.-‐H.,	  et	  al.	  EJSO,	  2015	  



Despite	  its	  high	  prevalence	  DTC	  is	  an	  uncommon	  cause	  of	  death.	  
Most	  pa1ents	  with	  these	  lesions	  have	  an	  excellent	  prognosis.	  

DTC	  is	  common	  among	  people	  who	  die	  from	  non-‐thyroid	  related	  cause	  
	   	   	   	  Harach	  H.R.,	  et	  al.	  Cancer,	  1985	  
	   	   	   	  MarRnez-‐Tello	  F.J.,	  et	  al.	  Cancer,	  1983	  

Wang	  T.S.,	  et	  al.,	  WJS,	  2014	  Davies	  L.,	  et	  al.	  JAMA	  Otolaryngol.	  Head	  Neck	  Surg.	  2014	  



Many	  pa1ents	  with	  LOW	  RISK	  DTC	  receive	  similar	  care	  to	  that	  for	  more	  aggressive	  	  
disease	  and	  worse	  prognosis:	  total	  thyroidectomy	  is	  performed	  for	  85%	  of	  people	  
diagnosed	  as	  having	  DTC.	  Many	  also	  undergo	  a	  lymph	  node	  dissec1on.	  
Half	  of	  pa1ents	  received	  radia1on	  treatment.	  

	   	   	   	  Davies	  L.	  et	  al.	  JAMA	  Otolaryngol.	  Head	  Neck	  Surg.	  2014	  

SEER	  9,	  april	  2013	  



Because	  of	  the	  indolence	  and	  slow	  growth	  of	  DTC,	  the	  studies	  with	  very	  large	  numbers	  
and	  long	  follow-‐up	  are	  retrospec1ve,	  o]en	  with	  some	  biases	  or	  deficiences	  in	  recording	  
analysis.	  
There	  are	  not	  including	  randomized	  studies.	  
Most	  pa1ents	  who	  undergo	  total	  thyroidectomy	  may	  also	  undergo	  RAI	  abla1on	  therapy,	  
which	  means	  that	  these	  studies	  may	  not	  have	  compared	  total	  thyroidectomy	  with	  
limited	  thyroidectomy	  



«…factors	  that	  had	  not	  influence	  on	  survival	  were	  lymph	  node	  status,	  CHOICE	  
OF	  	  INITIAL	  SURGICAL	  TREATMENT,	  and	  a	  hystory	  of	  prior	  irradia1on…»	  
	  

	   	   	   	   	  Cunnigham	  M.P.,	  et	  al.,	  Am.	  J.	  Surg.,	  1990	  	  

«…mul1variate	  analysis	  revealed	  that	  the	  extent	  of	  surgical	  resec1on	  
does	  not	  impact	  a	  significant	  DSS	  or	  OS	  benefit…»	  

	   	   	  Mendelsohn	  A.H.,	  et	  al.	  JAMA	  Otoralingol.	  Head	  Mneck	  Surg.	  2010	  

…less	  extensive	  ini1al	  surgery	  no	  affect	  the	  cause	  specific	  survival…	  
	   	   	   	   	  Tsang	  R.W.,	  et	  al.	  Cancer	  1998	  	  



Ann.	  Surg.	  2014	  



Surgery,	  2014	   Diameter	  1	  -‐	  >	  3	  cm	  



It	  is	  difficult	  to	  show	  benefit	  of	  any	  interven1on	  when	  the	  risk	  of	  mortality	  
is	  close	  to	  1-‐2%	  a]er	  20	  years	  of	  follow-‐up.	  

	   	   	   	   	  Brito	  J.P.,	  et	  al.	  BMJ	  2014	  
	  



Thyroid	  lobectomy	  and	  isthmusectomy	  is	  a	  defini1ve	  treatment	  for	  pa1ents	  
with	  a	  benign	  follicular	  adenoma	  and	  pa1ents	  with	  minimally	  invasive	  follicular	  
cancer	  

	   	   	   	   	  McHenry	  C.R.,	  et	  al.	  The	  Oncologist,	  2011	  

Hemithyroidectomy	  was	  adequate	  defini1ve	  treatment	  in	  87%	  of	  pa1ents	  with	  	  
follicular	  neoplasms	  

	   	   	   	   	   	  Chiu	  C.G,	  et	  al.	  Can.	  J.	  Surg.	  2012	  

Hemithyroidectomy	  was	  considered	  adequate	  for	  treatment	  in	  96%	  of	  pa1ents	  
(with	  cytological	  diagnosis	  of	  follicular	  neoplasms),	  and	  no	  further	  opera1on	  
was	  required	  

	   	   	   	   	  Wiseman	  S.M.,	  et	  al.	  Ann.	  Surg.	  Oncol.	  2006	  

Hemithyroidectomy	  seems	  to	  be	  the	  preferable	  ini1al	  surgical	  approach	  (in	  
89.48%	  of	  pa1ents)	  for	  indeterminate	  follicular	  lesions	  

	   	   	   	   	  Dobrinja	  C.,	  et	  al.	  Ann.	  Ital.	  Chir.	  2010	  



Intrathyroidal	  metastases	  in	  controlateral	  lobe,	  because	  bilateral	  cancers	  have	  been	  
reported	  in	  30-‐85%	  of	  PTC	  	  

	   	   	   	  Russel	  W.O.,	  et	  al.,	  Cancer	  1996	  
	   	   	   	  Samaan	  N.A.,	  J.	  Clin.	  Endocrinol.	  Metab.	  1983	  
	   	   	   	  Clark	  R.L.,	  et	  al.,	  Ann.	  Surg.	  1959	  

The	  recurrence	  rate	  in	  the	  remanant	  thyroid	  gland	  at	  25	  years	  is	  just	  6.5%	  
	  

	   	   	   	   	  Matsuzu	  K.	  Et	  al.,	  WJS,	  2014	  
	   	   	   	   	  Hay	  I.D.	  et	  al.,	  Surgery	  1993	  
	   	   	   	   	  Grant	  C.S.,	  et	  al.,	  Surgery	  1988	  

Discrepancies	  between	  the	  clinical	  recurrence	  rate	  and	  the	  poten1al	  recurrence	  rate	  

The	  possibility	  of	  intrathyroidal	  metastasis	  in	  controlateral	  lobe	  is	  not	  alone	  a	  
sufficient	  reason	  to	  jus1fy	  rou1ne	  total	  thyroidectomy	  in	  all	  cases	  



RAI	  abla1on:	  	  
-‐indica1on	  in	  PTC	  pa1ents	  have	  not	  yet	  been	  clearly	  defined	  
-‐its	  therapeu1c	  use	  has	  recently	  been	  revised	  (increased	  risk	  of	  secondary	  
cancers)	  
-‐in	  USA	  only	  56%	  of	  the	  pa1ents	  who	  had	  undergone	  TT	  underwent	  
postopera1ve	  RAI	  abla1on	  

	   	   	   	  Billimoria	  K.Y.,	  et	  al.	  Ann.	  Surg.	  2007	  
	   	   	   	  Sawla	  A.M.,	  et	  al.	  Thyroid,	  2009	  
	   	   	   	  Schvartz	  C.,	  et	  al.	  J.	  Clin.	  Endocrinol.	  Metab.	  2012	  
	   	   	   	  Gepalakrishna	  n.,	  et	  al.	  Cancer	  2011	  

I-‐131:	  its	  diagnos1c	  use	  is	  increasingly	  being	  supplanted	  by	  US	  and	  MR,	  
which	  are	  	  more	  reliable	  than	  I-‐131	  in	  pa1ents	  with	  advanced	  disease	  

	   	   	   	   	  Molver	  B.	  Oral	  Oncol.	  2013	  	  

Tg	  assay	  a]er	  conserva1ve	  surgery:	  looking	  at	  the	  trend	  of	  values	  
	   	   	   	   	  Vaisman	  F.,	  et	  al.	  J.	  Thyroid	  Res.	  2013	  

Use	  of	  radioiodine	  a]er	  thyroid	  lobectomy	  in	  pa1ents	  with	  differen1ated	  thyroid	  cancer:	  
does	  it	  change	  outcome	  ?	  

	   	   	   	   	  Kiernan	  C.M.,	  et	  al.	  J.	  Am.	  Coll.	  Surg.	  2015	  



Recurrence	  can	  occur	  in	  3	  forms:	  
-‐ Distant	  metastasis	  
-‐ «true»	  local	  recurrence	  
-‐ Disease	  within	  lymph	  nodes	  (LNM)	  

90%	  of	  recurrence	  is	  LNM	  (most	  likely	  represent	  disease	  persistence)	  

Recurrence	  rates	  of	  4-‐10%	  in	  pa1ents	  with	  low-‐risk	  	  a]er	  conserva1ve	  treatment	  
6.9%	  in	  the	  cervical	  LNM,	  1.6%	  in	  the	  remnant	  thyroid	  and	  1.3%	  in	  distant	  sites	  
In	  high-‐risk	  pa1ents	  recurence	  rates	  are	  as	  high	  as	  20-‐40%	  

	   	   	   	   	  Sugitani	  I.	  et	  al.,	  Surgery	  2004	  
	   	   	   	   	  Haigh	  P.I.,	  et	  al.,	  Ann.	  Surg.	  Oncol.,	  2005	  
	   	   	   	   	  	  

Cervical	  recurrence	  are	  reported	  to	  have	  li=le	  to	  no	  effect	  on	  survival:	  8%	  of	  pa1ents	  
die	  of	  locoregional	  recurrence	  

	   	   	   	   	  Saha	  A.R.,	  et	  al.	  Laryngoscope	  2004	  
	   	   	   	   	  Mazzaferri	  E.L.,	  et	  al.	  Am.	  J.	  Med.	  1994 	  
	   	   	   	  Schlumberger	  M.J.,	  et	  al.	  J.	  Endocrinol.	  Invest.	  1999	  	  



Guo	  K.,	  et	  al.,	  Int.	  J.	  Ex.	  Pathol.,	  2014	  

Risk	  factors	  influencing	  recurrence:	  
male,	  extrathyroid	  extension,	  LNM,	  
tumor	  size	  more	  than	  2	  cm,	  
distance	  metastases,	  
subtotal	  thyroidectomy	  	  



Suh	  Y.J.,	  et	  al.	  Ann.	  Surg	  Oncol.	  2015	  



Risk	  factors	  for	  recurrence	  were	  older	  age,	  FVPTC,	  T4	  tumors,	  cervical	  limph	  
node	  involvement,	  metastases,	  and	  stage	  >	  4°	  

	   	   	   	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  Grogan	  R.H.,	  et	  al.,	  Surgery	  2013	  

11%	  of	  recurrences	  and	  17%	  of	  deaths	  occurred	  a]er	  20	  years,	  
furthermore	  4%	  of	  recurrences	  and	  13%	  of	  deaths	  occurred	  more	  
than	  30	  years	  a]er	  the	  diagnosis	  of	  thyroid	  cancer.	  

Lee	  J.,	  et	  al.	  Thyroid	  2103	  



Pacini	  F.	  	  Best	  &	  Res.	  Clin.	  Endocrinol.	  &	  Metabol.	  2012	  

Mortality:	  no	  significant	  differences	  was	  found	  
(p=0.2)	  

Mehanna	  H.,	  et	  al.	  J.	  Clin.	  Endocrinol.	  Metab.	  2014	  



Sywak	  M.,	  et	  al.,	  Surgery,	  2006	  
Roh	  J.L.,	  et	  al.,	  Ann.	  Surg.,	  2007	  

Ebina	  A.,	  et	  al.,	  Surgery	  2014	  



“…compleRon	  thyroidectomy	  is	  not	  necessary	  in	  all	  paRents	  with	  WDTC.	  
…it	  should	  be	  used	  in	  cases	  of	  large	  tumors,	  bulky	  nodal	  disease,	  and	  
concerning	  histologic	  features.	  	  
Risk	  group	  straRficaRon	  and	  postoperaRve	  risk-‐adapted	  evaluaRon	  is	  
very	  important…”	  



Currently	  available	  data	  on	  the	  prognos1c	  influence	  of	  PCND	  during	  ini1al	  
surgery	  are	  controversial	  

	   	   	   	  Ito	  Y.,	  et	  al.	  WJS	  2010	  
	   	   	   	  Pereira	  J.A.,	  et	  al.	  Surgery	  2005	  
	   	   	   	  Wada	  N.,	  et	  al.	  Ann.	  Surg.	  2003 	   	  
	   	   	   	  Carling	  T.,	  et	  al	  Thyroid	  2012	  
	   	   	   	  Shah	  N.D.,	  et	  al.	  Laryngoscope	  2003	  
	   	   	   	  	  

LNM	  are	  common	  in	  pa1ents	  with	  PTC.	  
35%	  of	  pa1ents	  with	  PTC	  have	  macroscopically	  LNM	  and	  80%	  have	  microscopic	  
LNM	  (clinically	  non-‐palpable	  disease)	  

	   	   	   	  Kim	  W.W.,	  et	  al.	  Head	  Neck	  2013	  
	   	   	   	  Miao	  S.,	  et	  al.	  ORL	  J.	  Otorhinolaryngol.	  Relat.	  Spec.	  2013	  
	   	   	   	  Machens	  A.,	  et	  al.	  WJS	  2002
	   	   	   	   	   	   	  Pereira	  J.A.,	  et	  al.	  Surgery	  2005	  
	   	   	   	  Lee	  Y.S.,	  et	  al.	  WIS	  2007	  

It	  is	  important	  to	  recognize	  that	  all	  LNM	  are	  not	  the	  same	  in	  terms	  of	  their	  
implica1ons	  for	  recurrence	  and	  mortality.	  

	   	   	   	   	  Schlumberg	  M.	  N.	  Engl.	  J.	  Med.	  1998	  
	   	   	   	   	  Noguchi	  S.,	  et	  al.	  Surg.	  Clin.	  N.	  Am.	  1987	  
	   	   	   	   	  Cranshaw	  I.M.,	  et	  al.	  Surg.	  Oncol.	  2008	  
	   	   	   	   	  Randolph	  G.W.,	  et	  al.	  Thyroid	  2012	  



The	  overal	  rate	  of	  posi1ve	  lymph	  nodes	  by	  cytokera1n	  immunohistochemistry	  (all	  
nega1ve	  for	  metastasis	  by	  H.H.	  staining)	  was	  53%,	  with	  >	  90%	  posi1ve	  node	  in	  the	  

central	  compartment:	  all	  pa1ents	  were	  alive,	  implying	  that	  node	  posi1vity	  was	  
not	  life	  threa1ng	  
	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	   	  Qubain	  s.K.,	  et	  al.	  Surgery	  2002	  

PCND	  no	  changes	  the	  incidence	  of	  recurrence	  or	  disease	  specific	  mortality	  for	  pa1ents	  
with	  low	  risk	  PTC	  

	   	   	   	  Tisell	  L.E.,	  et	  al.	  WJS	  1996	  
	   	   	   	  Salvesen	  H.,	  et	  al.	  Eur.	  J.	  Surg.	  1991	  
	   	   	   	  Roh	  J.L.,	  et	  al.	  Ann.	  Surg.	  2007	  

No	  difference	  between	  the	  rate	  of	  disease-‐specific	  mortality	  in	  
pa1ents	  with	  and	  without	  lymph	  node	  metastases	  in	  PTC	  

	   	   	   	   	  Hay	  i.D.,	  et	  al.	  Surgery	  1992	  
	   	   	   	   	  Spires	  J.R.,	  et	  al.	  Head	  Neck	  1989	  

Removal	  of	  microscopic	  lymph	  node	  metastases	  has	  not	  
been	  shown	  to	  improve	  survival	  

	   	   	  McHenry	  C.R.,	  et	  al.	  Surg.	  Clin.	  N.	  Am.	  2014	  



Surg.	  Clin.	  N.	  Am.	  2014	  

There	  is	  no	  significant	  difference	  in	  the	  rate	  of	  recurrence	  whether	  a	  PCND	  is	  
performed	  or	  not	  

If	  PCND	  is	  not	  performed	  recurrence	  may	  be	  rare,	  even	  less	  than	  1%	  
	   	  Wada	  N.,	  et	  al.	  Ann.	  Surg.	  2003	  

	  
Two	  meta-‐	  analyses	  have	  shown	  an	  absence	  of	  a	  clinically	  significant	  
reduc1on	  in	  disease	  recurrence	  from	  PCND	  

	   	  Shan	  C.X.,	  et	  al.	  Laryngoscope	  2012	  
	   	  Zetoune	  T.,	  et	  al.	  Am.	  Surg.	  Oncol.	  2010	  



Importantly,	  the	  rate	  of	  locoregional	  
recurrence	  requiring	  reopera1on	  was	  
not	  significantly	  different	  between	  the	  two	  
groups	  (3.6%	  in	  LN	  dissec1on	  
group,	  5.6%	  in	  TTX	  alone	  group).	  

There	  remains	  no	  compelling	  evidence	  
that	  prophylac1c	  CLND	  favorably	  affects	  
survival.	  

Central	  compartment	  observa1on	  is	  safe	  in	  N0	  cases	  with	  Papillary	  Throid	  
Carcinoma	  without	  extrathyroidal	  extension	  
(recurrence	  3%,	  reoperaRon	  of	  Central	  Compartment	  4%)	  

	   	   	   	   	  Liu	  J.,	  et	  al.	  Eur.	  Arch.	  Otorhinolarigol.	  2014	  

LN	  features	  most	  predic1ve	  of	  neck	  recurrence	  appears	  to	  be	  the	  
presence	  of	  ExtraNodal	  Spread	  (ENS)	  in	  the	  posi1ve	  central	  neck	  

	   	   	   	   	  Wang	  L.Y.,	  et	  al.	  Thyroid	  2014	  



2013	  



One-‐third	  of	  pa1ents	  who	  have	  PCND	  may	  be	  upstaged,	  and	  a	  
consequence	  RAI	  theraphy	  is	  used	  significantly	  more	  frquently	  in	  these	  
pa1ents	  

	   	   	  Barczynski	  M.	  et	  al.	  BJS	  2013	  
	   	   	  Shindo	  M.,	  et	  al.	  Arch.	  Otolaryngol.	  Head	  Neck	  surg.	  2006	  

	  

No	  studies	  have	  shown	  that	  such	  upstaging	  improves	  long-‐terms	  
outcomes	  

	   	   	  McLeod	  D.S.A.,	  et	  al.	  Lancet	  2013	  



Permanent	  hypoparathyroidism	  ranges	  from	  2.7%	  to	  25%	  a]er	  T.T.	  +	  PCND,	  and	  
permanent	  vocal	  cord	  paralysis	  is	  3.4%	  

	   	   	   	   	  Bonnet	  S.,	  et	  al.	  J.	  Clin.	  Endocrinol.	  Metab.	  2009	  
	   	   	   	   	  Pamou	  F.,	  et	  al.	  WJS	  1998	  
	   	   	   	   	  Goretzki	  P.E.,	  et	  al.	  BJS	  1993	  

PCND	  is	  not	  recommended	  for	  low-‐volume	  thyroid	  surgeons	  
	   	   	   	  Barczynski	  M.,	  et	  al.	  BJS	  2013	  
	   	   	   	  Carling	  T.,	  et	  al	  Thyroid	  2012	  

Hemythyroidectomy	  +	  unilateral	  PCND	  
	  Hyun	  S.M.,	  et	  al.	  Am.	  Surg.	  Oncol.	  2011	  



TT	  +	  pCND	  is	  more	  expensive	  in	  the	  
medium-‐	  and	  long-‐term	  and	  seems	  
less	  jus1fied	  compared	  with	  TT	  
alone	  for	  cN0	  PTC	  

…the	  higher	  costs	  of	  pCND	  are	  mostly	  a=ributable	  to	  (1)	  longer	  
opera1ve	  1me	  and	  greater	  complexity	  of	  the	  opera1on,	  (2)	  more	  
ini1al	  complica1ons,	  and	  (3)	  higher	  percentage	  of	  postopera1ve	  
RAI	  in	  pa1ents	  with	  pCND	  



Management	  of	  small	  DTC	  should	  be	  based	  on	  tumor	  size	  and	  the	  presence	  of	  
clinical,	  histopathological	  and	  molecular	  risk	  factors.	  Based	  on	  current	  clinical	  data,	  
in	  pa1ents	  with	  small	  tumors	  and	  no	  addi1onal	  risk	  factors	  a	  conserva1ve	  surgical	  
approach	  without	  radioiodine	  therapy	  might	  be	  appropriated.	  

-‐  Mul1disciplinary	  Team	  
-‐  Pa1ents	  wishes	  

Differen1ated	  thyroid	  cancer-‐personalized	  
therapies	  to	  prevent	  overtreatment	  

	  Luster	  M.,	  et	  al.	  Nat.	  Rev.	  Endocrinol.	  2014	  

Pa$ent	  outcome	  is	  much	  more	  linked	  to	  prognos$c	  factors	  
intrinsic	  to	  the	  tumor	  or	  to	  the	  pa$ent	  themselves	  rather	  

than	  to	  treatment	  op$ons	  	  



Grazie	  per	  l’a=enzione	  


