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{ fragmento)
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RESUMEN .

La determinacién de malignidad de tumores tiroideos con
bibpsia por aspiracién en pacientes con patrén folicular
neoplasico es difficil.

El presente estudic realiza una revisidén retrospectiva de 22
pacientes con patrén folicular neoplasico y sometidos a
eirugia en el Hospital de Bspecialidades de Centro Médico La
Raza de los afics de 1991 a 1993.

Se consultaron los archivos de endocrinolegia, cirugia general
y anatonia patolégica, 35 pacientes tuvieron citologia con
patrén folicular neoplasico, se excluyeron 13 pacientes,

7 no se localizaron y no tuvieron expediente, & no fueron
intervenidos quirdrgicamente.

Se estudiaron pacientes de ambos sexos, de 16 afies en adelante
con citologia previa, diagndstico de patrén folicular neo-
plasico e intervenidos quirurgicamente.

Se reportaron 16 pacientes con histopatoldgico benigno (72.737)
¥ 6 con histopatolégico maligno (27.274/

La patologia benigna predominante fué el bocio con 11 casos
(49.9%), la patologia maligna predominante fué el carcinoma
medular con tres casos (13.6%).

De los 6 casos de patologfia maligna tres carcinomas fueron
medulares, dos papilares y un anapldsico, de los casos de
patologia benigna 11 casos fueron bocio, cuatro adenomas’
foliculares y una tiroiditis de Hashimoto.

La patologia benigna predominante fué el bocio mientras que la
patologia maligna predominante fué el carc¢inoma medular, no se

report® ningin caso de carcinoma folicular.



OBJETIVO .
1.- Conocer el diagnéstico histopatoldgico de los casos diagnosticados
como patrén folicular neoplésico, en biopsia por aspiracién con
aguja delgada. en el Hospital de Especialidades de Centro Médico

La Raza en los afios 1991 a 1993,



ANTECEDENTES CIENTIFICOS.
Tumores malignos dg tiroides,
Los carcinomas mis frecuentes de tiroides son:
1.- Papilar, 2.- Medular, 3.- Folicular y 4.~ Anapléasico, sin
dejar de mencionar al linfoma y metastasis.
Carcinoma Papilar. Es el mas comin de los tumores malignos de
tiroides y constituye alrededor de dos terceras partes de todos
los carcinomas de ésta glandula. Mas de la mitad de é&stos casos
se manifiestan antes de los 40 afios de edad, entre el tercero y
cuarto decenlos de la vida, es mds frecuente en las mujeres que
en los hombres.
Al corte histolégico se trata de un tumor que contiene depési-
tos de calcio dispuestos en capas concéntricas (cuerpos de
psamoma), consta de epitelio columnar dispuesto en proyecciones
papllares con tejido conjuntivo y tallos vasculares. Es el de
mejor pronéstico y de ¢recimiento mas lento con mortalidad de
3% a 12%. £l tratamiento es tiroidectomia total.
Carcinoma Medular. Es un tumor de célula C productor de calci-
tonina, polipéptido que se encuentra en la glandula tiroides de
todos los mamiferos inclusoc en el ser humano. Tiene peor pro-
néstico que los carcinomas papilar y folicular con metastasis
tempranas a géAnglios linfaticos lo cual es un dato de peor
prondstico. El tratamiento es la tiroidectomia total.
carcinoma Folicular. Representa una cuarta parte de los tu-
mores malignos de tiroides. se presenta en grupes de mayor
edad, con predominio en la quinta década de la vida, tres veces

mas comun en mujeres gue en hombres. (1)



Desde el punto de vista microscépico el tumor puede parecer
encapsulado. Al gx&men histolégico la lesidn tiene foliculos.
pero también se fdAisponen en trabéculas y sdlidos. La luz de los
foliculos puede pstar desprovista de coloide. La invasién
capsular y/o vasLular es un requisito para el diagnéstico de
carcinoma folicular. (2-6)

La biopsia por &gspiracién con aguja delgada de tiroides es-util,
sin embargo es dificil diferenciar un adenoma folicular de un
carcinoma folicylar ya gque no se examina la cépsula en la
citologia tiroidea. Por lo tanto los aspirados foliculares muy
celulares deben colocarse en la categoria de sospechosos. En el
Hospital Karolinska suele haéerse el diagnéstico citolégico de
neoplasia folicilar en el entendido de que debe efectuarse
hemitiroidectomia para el diagnéstico histopatolégico que
determina si es| adenoma o carcinoma. (8-13)

Algunos autores opinan que la biospia por aspiracidén es poco
util para difeJenciar entre adenoma y carcinoma foliculares,
otros inclusiveg creen que es casl imposible diferenciarlos en
la biopsia por |aspiracion con aguja delgada. (15-23) Se con-
sidera que la biopsia por aspiracién de tiroides. en éstos
casos Se asoclé con un pequefo pero notorio rango de falsos
positivos, otros autores mencionan como alternativa el corte
congelado sin embargo también se le relaciona con un rango
significativo de falsos negativos. (24-30) Es por ésta razén
que algunos cirujanos realizan un corte congelado trans-

operatorio para tratar de confirmar el diagnéstico de la



biopsla por aspiracién realizada con anterioridad.

En los casos de carcinoma folicular invasor es alta la certeza
diagnéstica en estudio transoperatorio. (31) Los pacientes con
éste tipo de neoplésia en su mayoria poseen antecedente de
bocio con cambios recientes de la glandula, por lo general hay
un solo nédulo. El dolor y la invasién de estructuras
adyacentes son manifestaciones tardias. Las metastasis suelen
ser pulmonares y &seas, mas frecuentemente osteoliticas con
capacidad para captar yodo. La via principal de diseminacién es
hematégena. El potencial maligno sobrepasa al del carcinoma
papilar. El tratamiento es la tirocidectomia total con diseccién
modificada de los génglios linfaticos.

Carcinoma Anaplasico. Los carcinomas no diferenciados consti-
tuyen cerca del 10% de los tumores malignos de tiroides y por
lo general se presentan después de los 50 anos de edad. la
relacién de hombres a mujeres es de 1.3:1 y 50% se encuentran
entre el séptimo y el octavo decenjios de la vida. con una edad
promedio de 66 anos.

! Macroscépicamente el tumor no esté encapsulado y puede ex-
tenderse ampliamente fuera de los limites propios de la glan-
dula invadiendo estructuras adyacentes.

Se trata de pacientes dque presentan crecimiento doloroso del
tiroides el que por lo regular siempre se encuentra duro y no
permite la deglucidén. Los ganglios se encuentran duros y causan
efecto de compresion en la mayoria de los casos. Se encuentran
metastasis en pulmédn mas que en hueso. la enfermedad tiene un
curso extremadamente rapido en la mayoria de los casos el tumor

no es resecable y lo unico posible es realizar



traqueostomia para asegurar una via aérea.

Tumores benignos de tiroides. Los verdaderos adenomas que
proceden del epitelio glandular son mucho menos comunes que el
bocio. El adenoma folicular mas frecuentemente es un tumor
solitario, so6lido y bien encapsulado, estd sujeto a las compli=-
caciones proplas de la degeneracién, hemorragia y subsecuente-
mente a la formacién de un quiste, que a su vez puede experi-
mentar transformacién maligna. Se compone de células cubicas
con nucleos grandes bas6filos y citoplasma escaso.

Los pacientes por lo regular refieren la aparicién de una masa
de crecimiento lenhto que debe alcanzar el tamafio de un centi-
metro para ser palpable. La hemorragia en el tumor se mani-
fiesta por dolor subito localizado y un rapido aumento de
tamafio. No hay adenomegalias cervicales. Por lo general se
realiza lobectomia y la extirpacién del istmo si la lesién
tiene posibilidades de ser maligna. El especimen se envia a
corte congelado y estudio transoperatorio dependiendo el trata-

miento quirirgico del resultado del mismo.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA. El carcinoma folicular constituye
una cuarta parte de los tumores tiroideos. Es tres veces mas
comin en las muleres que en los hombres. Histolégicamente la
luz de los acinos esté desprovista de coloide, la invasién
capsular y/o vascular es un requisito para el diagnéstico.

Su potencial maligno sobrepasa al del carcinoma papilar. La
blopsia por aspiracién es poco Gtil en la diferenciaciédn de
carcinoma y adenoma folicular, se asocia ademas con un pequefio
pero notorio rango de falsos positivos. Hay autores que ponen
en duda la certeza de la biopsia por aspiracién sobre todo lo
referente a la diferenciacién entre carcinoma folicular y
adenoma por lo que toda lesifn reportada como folicular neo-
plasico se etiqueta como sospechosa y se envia a cirugia para
confirmar el diagnostico.

Esperamos que el presente estudio nos perrita conocer la
certeza diagndstica de la biopsia por aspiracion de tiroides
con diagnéstico de patrén folicular neopldsico y la compro-
bacién con estudio histopatolégico en é&stos casos.

En base a lo anterior nos hemes hecho la siguliente pregunta:
;Cull serad el diagndstico histopatolégico del patrén folicular
neoplAsico hecho mediante biopsia por aspiracién de tiroides
en pacientes del Hospital de Especialidades de Centro Médico

La Raza entre los afios de 1991 a 1993.7

11
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VARIABLES.

Identificacién.,

Variable independiente: Patrén folicular neoplésico.
Definicién:

Patrén folicular neoplasico es el término utilizado como
diagndstico en biopsias por aspiracién con aguja delgada de
tiroides en los casos en que los frotis son muy celulares con
formacién de foliculos de tamafio variable con o generalmente
sin coloide, con sobreposicién de los nicleos y variacién en el
tamafio de los mismos con presencia en algunos casos de
nucleolos que son desde poco aparentes hasta prominentes.
Identificacién.

Variable dependiente: Diagnéstico histopatolégico de 1a pieza

quirdrgica.

Definicién:

El diagnéstico histopatoldgico final es el reporte que se
obtiene después de analizar macroscédpica y microscépicamente la
{ pieza enviada a patologia y sometida a diferentes cortes, con
tinciones de hematoxilina y eosina asi como estudios de
inmunoperoxidasa e inmunohistoquimicos en los casos necesarios.
El reporte histopatolégico puede ser maligno:

1.- Carcinoma folicular: ¢on microinvasién capsular y/o

angloinvasién.
carcinoma folicular: francamente invasor.
2.- Carcinoma Papilar: con o sin invasidén capsular., tamafio
unico o multicéntrico, ganglios con

metastasis.
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3.- carcinoma medular: amiloide en el estroma.

4.~ Carcinoma anaplésico: estructura celular variable,
numerosas mitosis, el tumor no esta
encapsulado.

Por otro lado el reporte puede ser benigno:

1.- Adenoma folicular: células cubicas con grandes nucleolos de
coloracién profunda rodeadas por pequefias crestas débil-
mente coloreables de citoplasma.

2.- Adenoma fetal: poca diferenciacidn, diminutos foliculos con
pequefias cantidades de coloide.

3.- Adenoma embrionario: mal diferenciado, disposicién de
cé&lulas en laminas o columnas.

4.~ Adenoma simple: bien diferenciado. foliculos con celoide,
la céApsula lo separa claramente del resto de la glé&ndula.

§.- Adenoma coloide: folifculos grandes repletos de coloide.

6.~ Adenoma con hiperplasia papilar: es mucho menos comin y su
existencia es negada por algunos clinicos.

7.- Adenoma de la célula de Hiirhtle: célula de gran tamaiio,
granulares y acidéfilas, ordenadas en l&minas o agrupadas
alrededor de pequefios acinos.

Ademas de los anteriores se consideran benignos el adenoma

atipico.el bocio, la hiperplasia tiroidea y la tiroiditis.



HIPOTESIS.
1.~ De todos los pacientes con tumor tiroideo, a quienes se les
practica citologia tiroidea por aspiracién con aguja delgada
Yy se reporta patrén follcular neoplasico, el diagnéstico
histopatolégico después de la cirugia serd de maligno en un

13% y benigno en un 87% predominando los adenomas.

14



DISERO EXPERIMENTAL Y TIPO DE ESTUDIO.

Encuesta descriptiva restrospectiva ( retrospectivo.

transversal, descriptivo y observacional).

Area epidemiolégica.

15
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MATERIAL Y METODOS.

Nuestro universo de trabajc fueron todos los pacientes con

reporte de patrén folicular neoplasico en citologia por aspi-

racién con aguja delgada de tiroides sometidos a cirugia en el
periédo comprendido entre el 1 de Enero de 1691 al 31 de

Diciembre de 1993.

Criterios de seleccién.

Inclusién: 1.- Pacientes de cualquier sexo

2.- Mayores de 16 aflos

3.- Con reporte de patrén folicular neopl&sico hecho
mediante citologia por aspiracién de tiroides y
sometidos a cirugia en el periddo comprendido
entre el 1 de Enero de 1991 al 31 de
Diciembre de 1993.

No inclusién: 1.- Pacientes intervenidos quirdrgicamente con
reporte final de malignidad o benignidad sin
citologia previa.

2.- Pacientes intervenidos sin reporte histopato-
l6gico final.

3.- Pacientes con reporte de patrén folicular
neoplasico sin intervenir atn.

4.- Pacientes sin expediente.
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METODOLOGIA.

Se acudid al servicio de endocrinologia del Hospital de
Especialidades del Centro Médico La Raza a consultar

los archivos sobre citologias por aspiraciédn realizadas entre
los aflos 1991 a 1993.
Se obtuvo el total de las mismas de donde se separaron las

citologias con reporte de patrén folicular neopléasico.

En una hoja de contabilidad fueron reunidos todos los pacjientes
con reporte de patrén folicular neopléasico, fueron consul%ados

los archivos de cirugia general para localizar a los pacientes

y su fecha de intervencién: posteriormente se acudié al servi-

cio de anatomia patolégica para buscar el histopatolégica final
|

en sus archivos.

Fueron consultados los expedientes clinicos de los pacieq&es
para complementar la informacién gue se obtuve en cirugi&
general y anatomia patolégica. J

Se obtuvo el numero total de pacientes con reporte de paern
folicular neoplasico de donde se obtuvo el nimeroc y porcqntaje
de malignos y benignos respectivamente, a su vez se obtuvo el

nimero y porcentaje de cada patologia benigna y maligna.
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ANALISIS ESTADISTICO.

Se tomaron en cuenta los pacientes con diagnéstico de patrén
folicular neopl&sico hecho mediante biopsia por aspiracién con
aguja delgada de tircides y sometidos a cirugifa, de los gque se
buscd el reporte histopatolégico final y a su vez se calculé el
porcentaje de malignos y benignos respectivamente:; posterior-
mente se ordend a cada grupo y se organizé cuantitativamente de
mayor a menor con los diagnésticos histopatolégicos finales.
Los resultados fueron reportados en graficas en tres rubros:
Diagnéstico histopatoldgico definitivo, ¥ de malignos y benignos
Diagnéstico histopatolégico benigno, ¢ de los diferentes
tumores benignos.

Diagnéstico histopatolégico benigno, $ de los diferentes

tumeores malignos.
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CONSIDERACIONES ETICAS.

Los datos obtenidos en &sta investigacién se manejarén en forma
confidencial siguiendo las normas y coédigos internacionales,
ademas de que se ajustd a la Ley General de Salud de la

Repliblica Mexicana.
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RESULTADOS.
De las 669 citologias de 1991 a 1993, fueron reportadas como
patrén folicular neoplasico un total de 35.
Fueron excluidos del estudio un total de 13 pacientes de los
que 7 no se localizaron y no tuvieron expediente clinico, los 6
restantes no fueron sometidos a cirugfia ya que el comporta-
miento ¢linico no fué el de neoplasia tiroidea maligna y ademas
en dos se realizé un nueva biopsia por aspiracién sin encontrar
patrén folicular neoplésico.
Con una poblacién de 22 pacientes con patrdn folicular neo-
plasico que fueron sometidos a cirugfa; 16 tuvieron diagnéstico
histopatolégico benigno (72.737) mientras que 6 tuvieron
histopatolégico maligne (27.274). (grafica # 1)
A su vez, 16 pacientes que tuvieron reporte de histopatolégico
benigno 4 de ellos fueron adenoma folicular (18%), 11 se iden-
tificaron como bocioc (49.9%) y finalmente uno mas fué
stiroiditis de Hashimoto. (grafica # 2)
Por otra parte de los 6 pacientes con diagnéstico histopato-
l6gico final maligno 3 fueron reportados como carcinoma medular
(13.6%), dos de ellos fueron carcinoma papilar (9%) y uno de
ellos se identificé como carcinoma anaplasico (4.5%).
{grafica # 3). Es interesante mencionar que el patrén
folicular neopléasico se presentdé en mujeres en un 90.9%,
mientras que en hombres seolo un 9.1%, en relacidn con patologia
benigna solo un caso era paciente masculine, mientras gue en
patologia maligna también se presentd un caso masculino.

(Ver tablas 1 y 2).
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Por otro lado tenemos también que en los casos de patologia
benigna el rango de edad fué& de 22 a 70 afios con edad promedio
de 44 afios, mientras que en patolegia maligna el rango de edad

fué de 20 a 83 afios con una edad promedio de 51 afios de edad.



Tabla # 1

RELACION PORCENTUAL ENTRE LOS DIFERENTES

TUMORES TIROIDEOS BENIGNOS ENCONTRADOS. n=16

Bocio multinodular [ 37.5%

Bocio coloide 4 25.0%

Bocio nodular 1 6.25%
Adenoma folicular 4 25.0%

Tiroiditis de

Hashimoto. 1 6.25%
TOTAL= 16 100%

La predominancia de patologia benigna es evidente

siendec el bocio multinocdular el mas comin.

22
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Tabla # 2 *
RELACION PORCENTUAL ENTRE LOS DIFERENTES
TUMORES TIROIDEOS MALIGNOS ENCONTRADOS. n=6

Carcinoma medular 3 49.99%
Carcinoma papilar 2 33.34%
Carcinoma anaplasico 1 16.67%
TOTAL = 6 100%

En la tabla se ilustra la predominancia del
carcinoma medular en todo el grupo de patologia
maligna y es notoria la ausencia de carcinoma

folicular.
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GRAFICA N*3
RELACION ENTRE LOS DIFERENTES TUMORES
TIROIDEOS MALIGNOS ENCONTRADOS n=6
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PORCENTAJE DE TUMORES

GRAFICA N*2
RELACION ENTRE LOS DIFERENTES TUMORES
TIROIDEOS BENIGNOS ENCONTRADOS n= 16
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benigna encontrada y a su vez la predominancia del tipo
multinodular.




GRAFICA N*1
RELACION ENTRE TUMORES TIROIDEOS

BENIGNOS Y MALIGNOS n=22
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Lo grdfico muestra la predominancia de la potologla benigna
sobre la maligna.
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DISCUSION.

La biopsia por aspiracién con aguja delgada de tiroides es atil
sin embargo, es dificil diferenciar un adenoma folicular de un
carcinoma folicular ya que no se examina la cépsula en la
citologla. Los aspirados que reportan patrén folicular se
colocan en la categoria de sospechosos por lo due

debe efectuarse hemitircidectomia y estudic transoperatorio
para el diagndéstico histopatolégico definitivo que determina si
es adenoma o carcinoma. Algunos autores opinan que la biopsia
por aspiracién es poco (til para diferenciar entre Farcinoma Y
adenoma folicular, creen algunos que existe imposibilidad para
hacer la diferenciacién. La biopsia por aspiracién con aguja
delgada de tiroides con diagnéstico de patrén folicular neo-
plAsico se asocia con un peguefio pero notorio nimero de falsos
positives para carcinoma.

En nuestro estudio, de 22 citologias reportadas como patrén
folicular neoplasico, 18% fueron adenomas, 27% fueron carci-
nomas sin ningin reporte definitivo de carcinoma folicular.
Miller et al en un estudio de 282 casos sometidos a citologia
por aspiracién con patrén folicular neopléasico., abarcando 6
aflos, encontrd 39 carcinomas (13.8%), de los que solo 5 casos
fueron carcinoma folicular. (5)

Nuestra revisién se hizo de tres afios en comparacién con los 6
afios revisados por Miller, no encontramos carcinoma folicular
quiza por el corto tiempo de nuestro estudio sin embargo Harness
et al, en un estudio de 20 afos encontré 37 casos de carcinoma
foliéular pure con lo que obteniendo un resultado promedio

tendriamos que por afo Harness encontré dos casos de carcinoma



28

folicular purc y probablemente hubo algunos afios sin reporte,
Harness inclusive menciona que la incidencia de carcinoma
folicular puro se encuentra decreciendo. (15)

Norton et al, en un estudio de casi 2 afios, con 21 pacientes
con patrén folicular neopléasico sometidos a cirugia encontraron
que 10 de ellos tuvieron carcinoma (48%), siete pacientes con
carcinoma papilar, dos con folicular y uno con adenocarcinoma
metastésico. En éste caso llama la atencidn el peridde tan
corto de tiempo y el porcentaje tan alto de carcinoma encon-
trado; en nuestro estudlo solo encontramos 6 casos de carcinoma
predominando el carcinoma medular sin carcinoma folicular que
es otro dato que llama la atencidén en el estudio de Norton;

por otro lado reporta adenoma folicular en un 29% y en nuestro
estudio se reportd de 18% cuya diferencla se pueda deber al
factor tiempo, analizamos tres afios y ellos dos afios. Por otro
lado el estudlo de Norton reporta dos casos de bocio y tres
pacientes se reportaron con adenoma coloide, nuestro estudio
reporta 11 casos de bocio con 4 adenomas foliculares y una
tiroiditis de Hashimoto lo que contrasta con lo mencionado
anteriormente por Norton.

La diferencia del estudio mencionado y el nuestro se debe a que
Norton et al también operaron a los pacientes con citologia
aparentemente no sospechosa pero coh comportamiento clinico

sospechoso.



1.~

CONCLUSION.

El patrén folicular neoplésico tuvo diagnéstico histo-
patolégico final benigno en un 72.73% de los casos predomi-
nando el bocio multinodular seguido del bocio coloide,
adenoma folicular, bocio nodular y tiroiditis de Hashimoto.
El patrén folicular neoplasico tuvo diagndstico histo-
patolégico final maligno en 27.27% de los casos predomi-
nando el carcinoma medular seguido por el carcinoma papilar
¥ el anaplasico.

No hubo reporte de carcinoma folicular en el periédo del

1 de Enero de 1991 al 3@ de Diciembre de 1993.

ESTA TESS WO BERE
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