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RESUMEN

ANTECEDENTES: La enfermedad nodular tiroidea (palpable y no palpable),
comprende diferentes trastornos que incluyen: el nédulo solitario, bocio multinodular,
bocio nodular, enfermedades autoinmunes (tiroiditis de Hashimoto o la enfermedad
de Graves) ademas de lesiones neoplasicas benignas y malignas, estas ultimas
pueden ser pequefias y dificiles de detectar. Los estudios de cohorte retrospectiva
en pacientes pediatricos han proporcionado datos clinicos moleculares y patolégicos
diferentes en la enfermedad nodular tiroidea del adulto, por lo que el grupo propone
guias unicas en pacientes pediatricos, ya que es importante conocer como se estan

abordando nuestros pacientes.

OBJETIVO: Determinar cuales son los hallazgos cito-histopatologicos tiroideos en
pacientes pediatricos en los ultimos 6 anos.

MATERIAL Y METODOS: Este estudio se realiza6 en el Hospital de Especialidades
del Centro Médico Nacional la Raza se tomardn los resultados de biopsias por
aspiracion y reseccion quirurgica de lesiones tiroideas de pacientes pediatricos de
2-16 afios de edad, ambos sexos del 1° de enero de 2011 al 31 de diciembre de
2016. Fue un estudio observacional, comparativo, analitico, retrospectivo y

transversal.

RESULTADOS Y DISCUSION: Encontramos 50 pacientes a los que se les realizaron
72 estudios. A una paciente se le realiz6 una tiroidectomia total profilactica ya que
su madre es portadora de sindrome de NEM 2. Se observé en una paciente la
tiroiditis de Hashimoto asociada a un carcinoma papilar de tiroides. De los once
pacientes que encontramos con carcinoma papilar, solo 5 tenian adenopatias
cervicales y 7 tuvieron metastasis, un paciente tenia compresion de cuerdas vocales
posterior a la reseccidn quirurgica. En nuestro estudio encontramos 22 pacientes que
fueron estudiados por un nodulo tiroideo, cuatro pacientes con carcinoma papilar,
que corresponde al 18.1 % el total de carcinomas en nddulos tiroideos en la serie,
de estos 22, solo a 15 se les realiz6 USG. El estudio de Gammagrafia sigue siendo

un estudio adicional que marca la pauta decisiva preoperativa para extender la



cirugia de un paciente con una lesiéon nodular tiroidea o que invade estructuras
adyacentes. En este estudio encontramos que se han realizado en 7 pacientes con
carcinoma papilar como seguimiento de la enfermedad; en cuatro de ellos se
documento tejido tiroideo residual funcional o metastasis a pulmon principalmente,
lo que representa el 63.6 %. En esta revision el carcinoma papilar corresponde al
100 % de los subtipos histolégicos encontrados en los 11 casos con carcinoma. Los
subtipos histologicos del carcinoma papilar incluyen las variantes: clasica, solida,
folicular y esclerosante difusa, tal y como observamos en nuestro estudio. El
tratamiento de los carcinomas de tiroides y de muchas otras enfermedades tiroideas
es quirurgico. La sobrevida valorada al afio, a los tres afios y a los cinco afios fue del
100 %.

CONCLUSIONES: las enfermedades en la edad pediatrica son mas frecuentes en
mujeres. La tiroidectomia total es el procedimiento de eleccion en nuestro medio
hospitalario para tratar el bocio multinodular y las lesiones neoplasicas. La
exploracion fisica es el método clinico mas sensible y especifico para detectar
lesiones tiroideas palpables e incluso considerar con alta posibilidad neoplasias
mediante el hallazgo de adenopatias o adherencia a planos profundos y afeccién de
cuerdas vocales. El estudio de ultrasonido es el auxiliar diagnodstico de imagen de
eleccion en nuestro hospital. La gammagrafia se realiza en todos los pacientes con
cancer de tiroides y como estudio de seguimiento con alta sensibilidad. El adenoma
folicular de tiroides fue la lesion neoplasica benigna mas frecuente. La tiroiditis de
Hashimoto fue la lesion autoinmune mas frecuente. La tiroiditis linfocitaria cronica fue
la lesién inflamatoria mas frecuente. El carcinoma papilar de tiroides fue la lesion
neoplasica maligna mas frecuente. En los pacientes pediatricos los estadios
avanzados se presentan con mayor frecuencia dando metastasis ganglionares de la

region cervical y pulmonares.



I. ANTECEDENTES

Los trastornos que afectan a la glandula tiroides representan las endocrinopatias
mas comunes en la infancia, sin embargo la “enfermedad nodular tiroidea” es una
entidad poco frecuente en la infancia comparada con la poblacién adulta. Un “nédulo
tiroideo” es una lesion en forma localizada en la glandula tiroides; esta puede ser
palpable o no. En caso de ser palpable, presenta una consistencia distinta a la del
resto de la glandula.” La prevalencia e incidencia de los nédulos tiroideos varia
dependiendo de los métodos diagnosticos utilizados. Aumenta con la exposicion a
radiacion, en zonas con deficiencia de yodo, con la edad y es mayor en mujeres que
en hombres.? En poblacion menor a 21 afios la prevalencia de nddulos palpables es
de 0,5-1,8%. Sin embargo estudios de autopsia refieren hasta el 13% en nifios y
adolescentes.®>* Recientemente existen diversos estudios en los que se cuestionan
los procedimientos diagnosticos y terapéuticos en la poblacidn pediatrica ya que los
casos de neoplasias malignas son de un 22% a 25% contra un 14% de la poblacion
adulta. En pacientes pediatricos las neoplasias malignas predominan en el sexo
masculinoy en nifios menores a 10 afios. *° Los factores de riesgo de que un nédulo
tiroideo sea maligno son asociados a historia familiar de cancer de
tiroides, neoplasia endocrina multiple, otros tipos de cancer, enfermedad tiroidea,
exposicidon previa a radiacidon (cabeza, cuello, térax), posterior a tratamientos para
linfomas de Hodgkin y previos a trasplante de médula 6sea. ° Dentro de los factores
hormonales la TSH puede generar areas de hiperplasia y nddulos.”

La palpacion de un nodulo tiroideo no permite diferenciar si es benigno o maligno,
aunque existen caracteristicas que orientan, entre ellas el tamafo, si se trata de un
nodulo solitario o multiples, la localizacion, los bordes (regulares o no), la
consistencia, adherencia o no a estructuras vecinas, la relacion con el tejido tiroideo
normal o hiperplasico, entre otros. Para identificar estas caracteristicas es necesario
auxiliarse de estudios de imagen ya que incrementan la sensibilidad y especificidad
al identificar nédulos de menor tamafo y mejora la interpretacidon de éstos,
clasificandolos como ndédulo aislado, nédulos multiples, estar o no dentro de tejido
tiroideo normal, etc. La evaluacion citologica (biopsia por aspiracion con aguja fina



/IBAAF) es un estudio diagnostico y complementario, tiene hasta el 94% de
sensibilidad y 81% de especificidad en nédulos tiroideos de la edad pediatrica.’'
La medicion de niveles hormonales en la funcion tiroidea ayudan a determinar la
existencia de hipertiroidismo o hipotiroidismo; entidades que disminuyen la
posibilidad de cancer tiroideo aunque pueden existir nédulos malignos en pacientes
con tiroiditis autoinmune en un porcentaje nada despreciable. La evaluacion,
tratamiento y seguimiento de las neoplasias tiroideas en nifios en el pasado ha
seguido los mismos lineamientos y el abordaje que en los adultos, con los estudios
de cohortes retrospectivas se ha observado que muchos de estos nifios se han
curado, sin embargo han sido sometidos a una tiroidectomia total y yodo radiactivo
con un aumento en la morbimortalidad debido principalmente a segundas

neoplasias. '°

Los estudios de cohorte retrospectiva han proporcionado datos clinicos, moleculares
e histopatologicos diferentes en la enfermedad nodular tiroidea por lo que se
proponen guias unicas en pacientes pediatricos teniendo en cuenta que presentan
un mayor riesgo de malignidad, metastasis ganglionares y pulmonares, y, de manera

contrastante menor mortalidad por la enfermedad y una mejor respuesta a la terapia.
15

Estudios de los ultimos 10 afios en paises de habla hispana han evaluado la
sobrevida de los pacientes pediatricos con neoplasias malignas que han tenido que
ser resecadas, esto en diferentes periodos de tiempo, y se ha visto que la sobrevida
en general es buena; uno de ellos, realizado en Madrid en el 2010 menciona que el
89.29% de la serie al cabo de 300 meses se encontraban libres de enfermedad.’®
Otros como el descrito por Pérez et al., refieren en el estudio de 8 pacientes que en
general el cancer de tiroides en edad pediatrica se asocia a una supervivencia
prolongada, incluso en etapas avanzadas; encontrando a 7 de 8 pacientes vivos
luego de 7 afios de seguimiento."”” El estudio realizado por Cammarata-Scalisi y
cols. en 11 pacientes menores de 20 afios concluy6 que la sobrevida de los pacientes
en 4,6 afios fue 70%. ' Zanabria en 2007 describe que el tiempo promedio de
seguimiento en su estudio fue de 6,4+3,8 afos (rango, 0,7 a 15; mediana, 3 anos),



en 15 pacientes mas de 5 afios y en 6 mas de 10 anos. El porcentaje de sujetos
libres de enfermedad a los 5 afios fue de 72,4%. Soélo un paciente muridé por la
enfermedad (2%)."® Con lo anterior podemos decir en cuanto a la sobrevida que tener
un nodulo tiroideo maligno representa una de las causas mas comunes de reseccion
tiroidea y en general la sobrevida es mayor del 50 % a los 5 afios; teniendo en
consideracion que depende ademas de factores de riesgo individuales y

caracteristicas histopatologicas especificas.

En el servicio de patologia recibimos aproximadamente el 20% de estudios de
patologia pediatrica, aunque desconociamos cuantos estudios correspondian al area
de patologia tiroidea, por lo que nos planteamos investigar ¢cuales eran los
hallazgos cito-histopatologicos tiroideos en pacientes pediatricos en los ultimos 6
afos?, teniendo en cuenta que los nodulos tiroideos que se resecan son en un alto
porcentaje malignos, queremos determinamosel numero de pacientes pediatricos
vivos desde entonces, ya que en diversas series se menciona que comparado con
los adultos, los nifios y adolescentes tienen una sobrevida por arriba del 50 % a los
5 afios.



I1. OBJETIVOS

El objetivo general fue determinar cuales eran los hallazgos cito-
histopatologicos tiroideos en pacientes pediatricos en los ultimos 6 afos.

Objetivo especifico

1.- Conocer conocer los hallazgos cito-histopatolégicos tiroideos en nifios
(inmunoldgicas, neoplasicas benignas, neoplasicas malignas, inflamatorias).

2.- Revisar, describir e identificar en la historia clinica endocrinolégica de los nifios,
si existe una enfermedad tiroidea previa, cual fue el tratamiento recibido, y si los
pacientes presentan algun sindrome asociado en el apartado de exploracion fisica.
3.- Verificar qué pacientes presentan alteraciones de las pruebas de laboratorio.

4.- Analizar los estudios de imagen (USG / Gammagrama) previos.

5.- En el caso de los nodulos tiroideos malignos reclasificar si es necesario
histopatolégicamente las lesiones de acuerdo a la clasificacién de Bethesda (ver
anexo). Determinar la mortalidad y la sobrevida a uno, a tres y a cinco afios.



I11. JUSTIFICACION

La enfermedad nodular tiroidea comprende diferentes trastornos que incluyen: el
nodulo solitario, bocio multinodular, bocio nodular, enfermedades autoinmunes
(tiroiditis de Hashimoto o la enfermedad de Graves) ademas de lesiones neoplasicas
benignas y malignas, estas ultimas pueden ser pequeias y dificiles de detectar. Los
nodulos pueden identificarse por el paciente, durante un examen fisico o de manera
incidental durante las técnicas de imagen del cuello.
Una observacion personal en el departamento de patologia es la deteccion tardia de
carcinomas de tiroides en nifios, realizando el diagnostico de manera indirecta,
cuando se han manifestado como metastasis. Otras problematica a nivel
internacional es el uso de guias para el estudio de nédulos tiroideos del adulto en
los nifios, sin embargo las caracteristicas y evolucion de estas lesiones es diferente,
aunque las enfermedades nodulares tiroideas parecieran menos frecuentes en edad
pediatrica comparada con los adultos, los ndédulos no palpables y las lesiones
malignas ocupan un mayor porcentaje del total de estas lesiones. Recientemente
han surgido estudios de cohortes retrospectivas en los que se sugieren algoritmos y
recomendaciones exclusivas en este grupo de edad, que incluyen el uso del
ultrasonido y la adecuacién del sistema Bethesda para la evaluacién de la biopsia
por aspiracion con aguja fina. El presente trabajo nos ayudoé a identificar de manera
retrospectiva cuales fueron los hallazgos cito-histopatoldgicas tiroideos, conocimos
a cerca del manejo clinico, en el caso de lesiones tiroideas malignas cual fue la
sobrevida y morbimortalidad de estos pacientes, asi como una proyeccién a futuro y
una propuesta o adecuacion de los algoritmos existentes para el manejo integral de

estos pacientes.
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IV. MATERIAL Y METODOS

Este estudio se realizd en el servicio del departamento de Anatomia Patoldgica
UMAE Centro Médico Nacional La Raza del Hospital de Especialidades “Dr. Antonio
Fraga Mouret”. Se obtuvieron los resultados de biopsias por aspiracion y el producto
de reseccion quirurgica de lesiones tiroideas en un periodo comprendido del 1° de
enero de 2011 al 31 de diciembre de 2016.

Disefio: es un estudio observacional, comparativo, analitico, retrospectivo y

transversal.

CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de inclusion:

* Pacientes pediatricos de 2-16 afios de edad con BAAF, que tuvieron reporte
histopatoldgico, bloques de parafina y/o laminillas, expediente clinico y/o estudios
de imagen de lesiones tiroideas

¢  Ambos sexos

Criterios de exclusion:
* Pacientes sin estudio histopatologico completo (bloques de parafina y/o

laminillas)

Criterios de eliminacion:

« Pérdida del seguimiento

11



Variable

VARIABLES DEL ESTUDIO

Definicion

Tipo de

Medicion

Indicador

Operacionalizacion

Indicacién de la
biopsia por
aspiracién
BAAF

Causa por la cual se toma la
biopsia por aspiracion

variable
Cualitativa

Nominal

1. Nédulo palpable
2. Nédulo no palpable
. Otra causa

w

Solicitud de
histopatologia
(Véase Anexo1)

Indicacion de la
reseccion
quirargica

Causa por la cual se realiza la
cirugia

Cualitativa

Nominal

. Inmunolégica

. Neoplasia maligna
. Neoplasia benigna
. Otra

AOWON =

Solicitud de
histopatologia
(Véase Anexo1)

Resultado
citoléogico

Cambios morfolégicos
observados en la biopsia por
aspiracion,

Cualitativa

Ordinal

Se categorizara de acuerdo a la
Clasificacion de Bethesda (Anexo 2)
1. Insatisfactorios o no diagnostico

2. Benigno

3.- Atipia de significado indeterminado
4. Neoplasia folicular

5. Sospecha de malignidad

6. Maligno

Se obtendran de los
reportes de patologia
( Véase Anexo 1)

Resultado
histopatolégico

Cambios
observados
microscépicamente en el
espécimen quirurgico.

morfolégicos

Cualitativa

Ordinal

Se categorizara de acuerdo a los
siguientes hallazgos:

1.- Bocio nodular

2.- Bocio multinodular
3.-Enfermedad tiroidea autoinmune
4.- Tiroiditis linfocitica crénica

5.- Tiroiditis de Hashimoto

6.- Enfermedad de Graves

7.- Neoplasias benignas (Anexo 3)
8.- Neoplasias malignas

Se obtendran de los
reportes de patologia
ISynapseRIS

( Véase Anexo 1)

Historia clinica
endocrino-
légica

Factores de riesgo para
nédulos tiroideos.

Cualitativa

Nominal

a) Historia familiar de cancer de
tiroides

b) Historia familiar de neoplasia
endocrina multiple

c) Historia familiar de otros tipos de
cancer

d) Historia familiar de enfermedad
tiroidea

e) Historia de exposicion previa a
radiacién de cabeza, cuello y térax
postratamiento radioterapico para los
linfomas de Hodgkin y otras neoplasias.
f) Previo trasplante de médula 6sea en
leucemias

Expediente clinico

Examen clinico

Consulta médica que tiene por
objetivo orientar o determinar
un diagnéstico.

Cualitativa

Ordinal

1.- Lesién nodular no palpable

2.- Lesion nodular palpable

3.- Adherencia a tejidos adyacentes
4.- Réapido crecimiento del nédulo
5.- Pardlisis de cuerdas vocales

6.- Adenopatias loco-regionales

7.- Metastasis a distancia (pulmoén,
hueso)

Expediente clinico

Examenes de
laboratorio

Determinaciones en sangre,
orina o tejidos corporales para
ser usados en conjunto con la
historia clinica y examen fisico
y ayuden a un diagnéstico.

Cualitativa

Nominal

1.- Determinacion de TSH,

2.- T4 libre

3.- Anticuerpos antitiroglobulina
4.- Otros

Archivos electrénico de
laboratorio
(LAB.GENER.COM)

Estudios de
imagen y
medicina
nuclear

Conjunto de técnicas y
procesos usados para crear
imagenes del cuerpo como
auxiliares para el dignostico.
Medicina nuclear especialidad
que utiliza radio farmacos por
diversas vias con la obtencién
de imagenes funcionales.

Cualitativa

Nominal

USG

1.- Hipoecogenicidad

2.- Localizacion subcapsular

3.- Margenes irregulares

4.- Crecimiento invasivo

5.-Lesién de naturaleza heterogénea.
6.-Lesiones multifocales dentro de un
nédulo solitario

7.- Microcalcificaciones

GAMMAGRAMA

1.- Hiperfuncionantes (calientes),
2.- Isofuncionantes

3.- Hipofuncionantes (frios).

Archivo de medicina
nucleary
SynapseRIS

12




Variable Definicion Tipo de Medicion Indicador Operacionalizacién

variable
Mortalidad Numero de | Cuantitativa Continua Intervalo Expediente clinico
muertes en una numérico
poblacion expresado en
especifica y en porcentaje
un periodo de (%)
tiempo
determinado
2006-2016
Sobrevida Proporcién  de | Cualitativa Continua Un afio, tres Expediente clinico
personas vivas anos, 5 afos
en un tiempo pre (2006-2011)
especificado
luego de
diagnéstico
Edad Periodo de | Cuantitativa Discreta Afos Expediente clinico
tiempo que un
ser humano ha
vivido, se mide
en afios
Género Personas de | Cualitativa Dicotémica Femenino/ Expediente clinico
caracteristicas masculino
generales
comunes.

TAMANO DE LA MUESTRA

No probabilistico, por conveniencia: totalidad de estudios histopatolégicos vy
citopatoldgicos con las caracteristicas antes mencionadas, que cumplieron con los

criterios de seleccion, en los ultimos 6 anos.

DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

1.- Se obtuvierdn el nombre y numero de afiliacion de todos los pacientes con biopsia
por aspiracion con aguja fina ( BAAF/ estudio citolégico) y/o histopatologico
(reseccion quirurgica) de tiroides de enero del 1° de enero de 2011 al 31 de
diciembre de 2016; en los que tenian bloques de parafina y laminillas con tumor

viable para el estudio.

2.- De los archivos cinicos se tomardn los datos demograficos de los pacientes, edad,
sexo, tipo de espécimen (BAAF, quirurgico, ambos), sobrevida al afio a los tres y a
los 5 afios de los archivos de anatomia patolégica se tomé el numero de quirurgico

y datos del examen microscoépico (diagndsticos cito-histopatologicos).
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3.- Posteriormente se seleccionamos las laminillas de todos los casos y se re-

evaluaroén.

4.- Se revisardn las laminillas, previamente tefidas con la técnica de hematoxilina &
eosina, en conjunto (médico anatomopatolégo pediatra y residente de patologia
pediatrica) en el microscopio de luz Leica microsystems Wetzler Gim6V tipo: 020-
518.500DMI/LS, y se tomardén fotomicrografias obtenidas con la camara digital
adaptada a este microscopio.

5.- Se disen6 una hoja de captura con todas las variables por analizar y una base de
datos con codificacion de las variables en Excel.

6.- La informacion se expres6é a través de cuadros y graficas, ademas de

fotomicrografias representativas de las lesiones
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V. ASPECTOS ETICOS

Fue un estudio es observacional, comparativo, analitico, retrospectivo y transversal;
se revisardn los expedientes clinicos de pacientes y resultados histopatolégicos del
Hospital General “Dr. Gaudencio Gonzales Garza” del Departamento de Anatomia
Patolégica en el Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional La Raza,

ambos del IMSS, en el periodo comprendido del 1° de enero de 2011 al 31 de diciembre
de 2016.

La investigacion no implico ningun riesgo ya que solo se realizo la intervencion
mediante la revisién de expediente clinico y reportes histopatologicos, sin obtener el

nombre de los pacientes.

Se utilizarén laminillas y bloques de parafina, por lo cual no se desprendieron
residuos biolégicos o infecto-contagiosos. Las biopsias fueron previamente
procesadas en el departamento de patologia siguiendo el Procedimiento para
estudio de biopsias y piezas 2660-003-001 y la NOM 087-2002

Este protocolo cumplié con los principios éticos para las investigaciones en seres
humanos en el codigo de Nuremberg, la declaracion de Helsinki de la Asociacion
Médica Mundial, y la 52 Asamblea General Edimburgo, Escocia, Octubre 2000. Nota
de clarificacién del parrafo 29, agregada por la Asamblea General de la AMM,
Washington 2002. Nota de clarificacion del parrafo 30, agregada por la Asamblea
General de la AMM, Tokio 2004.

De acuerdo a la Ley General de Salud contenida en la constitucion politica de los
estados Unidos Mexicanos en materia de investigacion para la salud en seres
humanos, titulo V y VI publicado en el diario oficial de la Federacion el dia 6 enero
1987 no conllevod ningun riesgo por ser de tipo observacional. Por tal motivo no se
requirio firma del consentimiento de los pacientes, sin embargo se respeté el
anonimato de los expedientes revisados de acuerdo a los estatutos y reglamentos
que estan descritos bajo la Le Ley Federal de Proteccion de datos personales en
posesion de particulares vigente actualmente desde el 2010.
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VI. RECURSOS HUMANOS, FISICOS Y FINANCIEROS

Recursos Humanos:

Se realizar6 busqueda bibliografica de los antecedentes cientificos en revistas
especializadas, revision de expedientes clinicos de pacientes con patologia tiroidea
asociada a toma de biopsia por aspiracion o reseccion tiroidea, de acuerdo a los
criterios de inclusion y exclusion, se llenarén los formatos de recoleccion de datos.
Posteriormente los datos se codificaron en una hoja de Excel, se analizaron y
presentan para su publicacion. Dichas acciones fueron realizadas por la Dra. Gladis
Razo Jiménez médico residente de patologia pediatrica del Centro Médico Nacional
La Raza y supervisada por cada uno de los investigadores; Dra. Araceli Arellano
(verificacion de datos clinicos), Dr. Eduardo Gonzalez (validacion de estudios de
imagen y medicina nuclear), Dra. Elsa Acosta (evaluacion y supervision de datos
cito-histopatologicos).

Recursos Materiales:
Impresion y copias de documentos. Uso de Internet, equipo de computo, memorias

electronicas portatiles tipo USB, proporcionados por los investigadores.

Recursos Econdmicos:

El presente estudio no requirié de financiamiento externo.
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VII. RESULTADOS

Se incluyeron 50 pacientes pediatricos a los que se les realizaron biopsias por
aspiracion con aguja delgada y tiroidectomias en el periodo del 1° de enero de 2011
al 31 de diciembre de 2016. Encontramos que los estudios correspondieron a 43
nifias y unicamente 7 nifos (grafica 1), de estos 27 eran menores de 10 afios, y

23 mayores de 10 afios al momento el diagndstico (grafica 2).

Grafica 1.

TOTAL DE PACIENTES: 50

MASCULINO
14%

FEMENINO
86%

FEMENINO MASCULINO

El total de estudios que se encontraron fueron 72, de éstos; 35 fueron BAAD (24
diagndsticas, 11 no diagnodsticas, véase mas adelante, grafica 6), 32 tiroidectomias
(gréfica 3, tabla 2), entre las que se encontraron dos hemitiroidectomias, dos
resecciones de nddulo tiroideo, una reseccion de tejido tiroideo residual, una tiroides

ectopica y 26 tiroidectomias totales (véase mas adelante), ademas de esto, se
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realizaron diversos tipos de resecciones, 5 en total que correspondieron a biopsias

de ganglios y una biopsia de pulmén (grafica 4 ).

Grafica 2
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Grafica 4
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Dentro de los motivos por los que se realizaron los estudios (BAAD y/o
tiroidectomias, grafica 5, tabla 2) encontramos el bocio como principal causa con 19
pacientes; de éstos, 15 fueron multinodulares, un nodular, un bocio de predominio
derecho y dos pacientes en las no que se especificaba. Otro motivo fue un nédulo
tiroideo, donde encontramos 22 pacientes, de los que no se especificaba lado fueron
15, tres derechos, dos izquierdos, uno con nodulo tiroideo bilateral y uno mas con
tejido tiroideo ectopico en forma de nddulo. Se hallaron 5 pacientes donde no
especificaban el motivo del estudio. Otros motivos donde se encontré unicamente un
paciente en cada uno fueron: tiroidectomia total, carcinoma papilar de tiroides e

hipotiroidismo.
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Grafica 5
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Grafica 6

TOTAL DE BAAD: 35

No diagnésticas
Clase | a\
31%
Diagnésticas
Clase II-VI
69%

Diagnosticas Clase II-VI ™ No diagnosticas Clase |

20



Dentro de los antecedentes personales patoldgicos de importancia y los heredo-

familiares (grafica 7), una paciente tenia antecedente de un tumor de células de la

granulosa juvenil unos afios antes del diagndstico de un carcinoma papilar de

tiroides, cinco tenian antecedente de enfermedad tiroidea (especificamente un

hipotiroidismo congénito en una de ellas), otra paciente con sindrome metabdlico

que presentd falla renal cronica, estuvo en dialisis peritoneal y posteriormente fue

trasplantada de donador amigo, una mas con diabetes tipo |, una paciente

presentaba historia clinica de carcinoma papilar de tiroides, o que nuestro

departamento recibi6 fue una revision de laminillas en este caso y fue corroborado.

Grafica 7
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Una paciente tenia historia familiar de carcinoma papilar de tiroides (la mama),
una mas con una neoplasia endoécrina multiple que consisti6 en un carcinoma
medular de tiroides y feocromocitoma bilateral, corroborado mediante la busqueda
de la mutacion RET. Otros tipos de cancer familiar fueron de pulmén (un abuelo
materno y una prima materna), ovario y cabeza no especificados, y en general
enfermedades tiroideas en 9 familiares (no especificados, excepto la madre con
carcinoma medular y una con carcinoma papilar de tiroides), obesidad en dos
familiares, hipertension arterial sistémica en uno, y el padre de una paciente con

asma.

Grafica 8
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Ningun paciente tenia exposicioén a radiacion.

Durante el examen clinico encontramos que 39 pacientes presentaban una lesién
nodular palpable o aumento de tamano de la glandula, en 4 pacientes
aparentemente no se palpaba la glandula y en 7 mas no se especificaba (grafica 9).

Grafica 9
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De aquellos que tuvieron neoplasias tiroideas (benignas y malignas); en tres
pacientes (dos con carcinoma papilar de tiroides) se describe dentro de la
exploracion que se encontraban adheridos a tejidos adyacentes, el otro fue un
paciente que finalmente presentd una hiperplasia. En el resto; 6 pacientes no se

especificaba y en otros 41 pacientes no se encontraban adheridos (grafica 10).
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Grafica 10
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Las lesiones que presentaron crecimiento rapido (menos de 6 meses) fueron tres,
segun los expedientes clinicos electronicos; de éstos dos carcinomas papilares de
tiroides y un paciente con un absceso. Siete no estaban especificados y 40 mas

habian crecido en un tiempo mayor a seis meses aparentemente (gréafica 11).

Grafica 11
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Un paciente con carcinoma presentd paralisis de cuerdas vocales posterior a la
reseccion tiroidea, en seis pacientes no es especificaba y otros 43 no tenian esta
caracteristica (grafica 12).

Once pacientes presentaron adenopatias cervicales; cinco con carcinomas
papilares, cinco con hiperplasias multinodulares y una BAAD de ganglio que no fue
diagnodstica. No presentaron adenopatias 33 pacientes y en seis de ellos no es

especificaba (grafica 13).

Grafica12y 13

PARALISIS DE CUERDAS VOCALES ADENOPATIAS CERVICALES

Sl \[o]
2% ESPECIFICADO
12%

[CATEGOR!
NAME]
PERCENT)

Sl NO ESPECIFICADO  ®NO mS|  mNO ESPECIFICADO NO

En los datos de laboratorio mas sobresalientes la determinacion de los niveles de
hormonas tiroideas se realiz6 en la mayoria de los pacientes; 41. Nueve no
especificados. T4L se realizo en 41 pacientes, en uno mas no se realizé y en 8
pacientes no estaba especificado. Anticuerpos antitiroglobulina se realizaron en dos
pacientes, ambos con carcinoma papilar de tiroides; el paciente con cifra pre-
quirargica tenia niveles de Ac Anti TG de 561, uno de ellos fue post quirargico (la
cifra fue de 0.10), 40 pacientes no tenian medicién y en 8 mas no se especificaba

(gréfica 14).
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Grafica 14
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Se hicieron 33 ultranosografias de glandula tiroides (graficas 15 y 16); en 24
pacientes se reportd una hiperplasia tiroidea, dos nédulos con microcalcificaciones,
un nodulo derecho y uno izquierdo, un paciente que no tenia reporte y cuatro lesiones
con posibilidad de ser neoplasicas. En 11 pacientes no se especificaba si se habia o
no realizado ultrasonido y en seis pacientes aparentemente no se realizé.

Otros estudios que se realizaron fueron tomografias en cuatro pacientes, perfil de
lipidos en uno de ellos, no se especificaba en 8 pacientes y 37 pacientes no tenian
estudios de importancia.

Grafica15y 16
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Dentro de los estudios de gammagrafia encontramos 51 estudios (graficas 17 y 18);
de estos, 23 pacientes tenian un reporte; cuatro nddulos tiroideos (dos derecho, dos
no especificados; uno de ellos hipercaptante), bocio multinodular en cinco pacientes,
bocio nodular hipocaptante uno, hipercaptante uno derecho, se reporté un tejido
ectopico tiroideo residual sublingual, una tiroides con aumento de la funcion y
probable tiroiditis de Hashimoto, un I6bulo izquierdo hipocaptante, cuatro pacientes
con antecedente de carcinoma papilar de tiroides sin tejido tiroideo residual funcional
y cuatro mas con tejido residual funcional. Veintiocho pacientes no tenian

gammagrafia.

Grafica17 y 18
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De los 50 pacientes, 49 (graficas 19 y 20) fueron tratados quirdurgicamente mediante
toma de biopsias y/o resecciones tiroideas, al otro paciente se le realizo la revision
de bloques y laminillas. En total se realizaron 36 resecciones (tabla 2) de las cuales
una fue de nodulo tiroideo sublingual, dos nédulos tiroideos de lado no especificado,
dos hemitiroidectomias; una derecha y otra izquierda, una con reseccion ganglionar.
25 tiroidectomias totales (sin contar la revision de laminillas, antes descrita), nueve
de ellas con reseccion ganglionar y nueve mas con paratiroidectomia uni o bilateral,
seis estudios correspondieron a cinco resecciones de ganglios linfaticos y una

biopsia de pulmén. Las biopsias por aspiraciéon con aguja delgada fueron en total 35;
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de estas; 6 eran de un nodulo tiroideo y el resto de tiroides en general, segun la nota
del expedientes clinico.

Grafica19y 20
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El tratamiento farmacoldgico previo, durante o post quirurgico fue principalmente
levotiroxina para normalizar la funcién luego de la reseccion de glandula tiroides, este
tratamiento se dio solo o en combinacién con calcitriol, carbonato de calcio,
leuprolide, tiamazol y/o yodo. Algunos otros tratamientos fueron antibioticoterapia
como ampicilina en los pacientes que presentaron un absceso de la glandula.
Insulina NPH en la paciente diabética, 9 pacientes hasta la fecha estaban eutiroideos
por lo que no requirieron tratamiento farmacolégico y en dos paciente no se
especifico el tratamiento.

El tiempo de uso fue desde un mes hasta 6 afios en los pacientes del 2011. Uno de
los pacientes segun las notas tenia mas de un afio con el tratamiento, sin especificar
la fecha de inicio, en seis pacientes no se especificaba el tiempo de uso.

Las dosis de levotiroxina variaron de 25 a 100mg/kg/dia.

En la parte de patologia que nos corresponde se revisaron los bloques y laminillas
de todos los estudios mencionados, se encontraron 72 estudios entre los que habian
BAAD, tiroidectomias, una biopsia de pulmén, una revision de la minillas y 5
resecciones de ganglios linfaticos (ver fotomicrografias 1-9 y tabla 2).
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Resultados de citologia (grafica 21); se clasificaron de acuerdo a la nueva version
del sistema Bethesda 2017 en seis categorias (ver anexo). Encontramos 11
pacientes con clase I, 16 con clase Il, dos con clase lll, tres con clase IV, tres con
clase V y cero pacientes con clase VI. A 18 pacientes no se les realizé una biopsia
por aspiracion, incluyendo la revision de laminillas que correspondia a la

tiroidectomia total.

Grafica 21
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Resultado histopatolégico (grafica 22 y tabla 2); se clasificd en lesiones tiroideas
inflamatorias, adaptativas, autoinmunes, infecciosas y neoplasicas; éstas ultimas de
acuerdo a la nueva version de la Organizacion Mundial de Salud (OMS) para
neoplasias de tiroides 2017 (ver anexo y tabla de variables).

Encontramos dos resecciones de tejido tiroideo sin alteraciones, a este grupo

decidimos clasificarlo como GRUPO 0, que no se encuentra en la clasificacion de la
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OMS ya que ésta es exclusiva para neoplasias, y unicamente hara alusion a tejido
tiroideo que no tenia alteraciones histologicas.

Bocio nodular (GRUPO 1) y multinodular (GRUPO 2) solo, en 12 pacientes

No se observé ninguna enfermedad tiroidea autoinmune (GRUPO 3).

Siete pacientes presentaron tiroiditis linfocitaria cronica (GRUPO 4) y cinco de ellos
también presentaban hiperplasia folicular (GRUPO 2).

Un paciente presentd un adenoma folicular derecho de 2.7 cm de diametro maximo
(GRUPO 7) con tiroiditis linfocitaria cronica (GRUPO 4) e hiperplasia multinodular
(GRUPO 2).

Once pacientes presentaron carcinomas papilares de tiroides (GRUPO 8); uno de
ellos asociado a una tiroiditis de Hashimoto (GRUPO 5), cinco con tiroiditis linfocitaria
cronica (GRUPO 4) y cuatro con hiperplasia multinodular (GRUPO 2).

A 16 pacientes no se les realizd estudio histopatoldgico.

Grafica 22
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De los pacientes que presentaron carcinoma (11), siete tenian metastasis al
diagndstico a ganglios linfaticos, uno de ellos ademas presentd en pulmén y fue el
motivo principal de realizar tiroidectomia total con reseccion ganglionar.
Encontramos que todos los carcinomas son de tipo histologico papilar, de subtipos
esclerosante difuso, (2), folicular (2), clasico (1), sdlido (1), mixtos (3) y
microcarcinomas papilares clasicos (2). El tamafo varié entre 0.7-3.3 cm de diametro
maximo con una media de 1.6 cm. Lateralidad; no predominé ningun lobulo,
encontramos tres derechos, cuatro izquierdos y cuatro mixtos. La capsula se
encontraba infiltrada en 9 pacientes, encontramos permeacion vascular linfatica en
9 pacientes, cuatro presentaron permeacion vascular venular, cuatro tenian invasion
perineural y cinco presentaron invasion a tejidos blandos adyacentes. Ver grafica 23
ytabla1y 2.

La sobrevida a uno, tres y cinco anos es del 100 % en los pacientes hasta la fecha.

Grafica 23
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Tabla 1

Neoplasias Tipo Tamaiio Localizacion Capsula Invasion Invasion Invasion a

tiroideas histolégico tiroidea vascular perineural  tejidos
linfatica [JELT

1 Carcinoma Lébulo Invadida Tiroiditis

Femenino Papilar izquierdo/istmo linfocitaria

11afos clasico/células Crénica

columnares

2 Carcinoma 1.5¢cm Lébulo derecho Invadida Si Si No Tiroiditis

Femenino papilar sélido especificado | linfocitaria

10 afios crénica/
hiperplasia
folicular.
Metéstasis a
ganglios
linfaticos
yugulares

3 Carcinoma No Ambos lébulos Invadida Si Si Si Cambios

Masculino papilar clasico especifica e istmo adenomatosos

10 afios y folicular do Metastasis a GL

difuso 5/14
Metastasis a GL
3/3
Cartilago
cricoides y
primer anillo
traqueal traqueal
con metastasis

4 Carcinoma 1.3cm Lébulo derecho | Si Si Si Si Metastasis a

Masculino papilar e istmo pulmoén (1er est)

9 afios esclerosante 7/20 GL con

difuso metastasis (3er
est)

5 Carcinoma 3.3cm Lébulo derecho | Si Si Si Si Metastasis 2/17

Masculino papilar GL

11 afios macrofolicular y

difuso

6 Carcinoma 2.6 cm Lébulo derecho | Si Si No Si Metastasis en

Femenino papilar folicular e istmo 2/2 GL,

9 afos Hiperplasia
folicular, 6/27 GL
con metastasis

7 Carcinoma No Lébulo Si Si No Si Metastasis en

Masculino papilar folicular especifica izquierdo 4/17 GL

12 afios do

8 Microcarcinoma | 0.7 cm Lébulo Si Si No No Tiroiditis de

Femenino papilar clasico izquierdo Hashimoto

13 afios Metéstasis en
1/3 GL (2do est)

9 Carcinoma No Lébulo Si Si No No Metastasis en

Femenino papilar especifica izquierdo 7/21 GL

10 afios esclerosante do Tiroiditis

difuso linfocitaria
crénica
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10
Masculino
15 afos

Microcarcinoma

papilar clasico

Adenoma
folicular

0.8 cm

Lobulo
izquierdo

Lébulo derecho

No

No aplica

No

No aplica

No

No aplica

No

No aplica

Hiperplasia
folicular de istmo
y l6bulo derecho

Tiroiditis
linfocitaria

crénica
Hiperplasia
folicular de istmo
y lébulo izquierdo
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Tabla 2.

Fotografias macroscopicas de diversas lesiones tiroideas 1-13. Foto 1. Corte transversal de tiroidectomia total con hiperplasia
multinodular. Fotografia 2. Corte transversal de tiroides con adenoma folicular; es una lesién bien circunscrita, de apariencia
homogénea. Fotografia 3. Adenoma folicular tiroideo del I16bulo derecho/ Carcinoma papilar de tiroides de I6bulo izquierdo.
Fotografia 4.Corte transversal de tiroidectomia total con microcarcinoma papilar de tiroides de l6bulo derecho (véase nédulo
en porcién inferior derecha de color café claro-amarillento). 5. Producto de hemitiroidectomia con microcarcinoma papilar de
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tiroides en borde quirargico del lado izquierdo (nédulo amarillento). 6. Microcarcinoma papilar de tiroides en producto de
hemitiroidectomia. 7. Carcinoma papilar de tiroides invasor, observe la apariencia clasica papilar en el nédulo dentro de la zona
quistica. 8. Carcinoma papilar de tiroides en un corte transversal; localizado en el istmo. 9.Carcinoma papilar de tiroides en un
nodulo tiroideo, este ademas se acompafiaba de una tiroiditis linfocitica. 10. Carcinoma papilar variante folicular y esclerosante
difuso, observe las areas solidas y quisticas en la porcion superior derecha de la fotografia. 11 y 12. Tiroidectomia total; en la
primera fotografia se observa un corte homogéneo, practicamente normal de la glandula, mientras que en la foto 12 se puede
apreciar un nodulo amarillento mal delimitado de bordes infiltrantes en la porcién central izquierda, que corresponde a un
carcinoma papilar de tiroides con lesién en el borde quirurgico.13. Carcinoma papilar de tiroides localizado en el I6bulo derecho
y porcién superior, en contacto con los bordes quirdrgicos. Cortesia del departamento de Anatomia Patoldgica del Centro

Médico Nacional La Raza.
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Figura 1. Fotomicrografias 1-9 (observe de izquierda a derecha y de arriba hacia abajo). Estudio histolégico y citoldgico;
laminillas tefiidas con la técnica Hematoxilina y eosina (H&E). 1-5 hemitiroidectomia por diagndstico de bocio multinodular;
reportado como hiperplasia folicular difusa con degeneracioén quistica. 6-9. Citologia de nédulo tiroideo reportado como benigno
(Categoria Il de Bethesda); se observan células foliculares con nucleo bien definido, redondo, cromatina finamente granular y
un nucléolo poco evidente en un fondo inflamatorio y material coloide.
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Figura 2. Fotomicrografias 1-9 (observe de izquierda a derecha y de arriba hacia abajo). Estudio histolégico; laminillas tefiidas
con la técnica Hematoxilina y eosina (H&E). 1-5 tiroidectomia total por diagnéstico de bocio multinodular de predominio derecho;
reportado como tiroiditis linfocitaria cronica con hiperplasia focal. 6-9. Tiroidectomia por nédulo tiroideo izquierdo; se observan
en la foto 6 la transicion del tejido tiroideo normal con el tejido tiroideo hiperplasico, multinodular en la foto 7, con acercamientos
donde las células de hiperplasia (arriba foto 8 y derecha foto 9) se observan mas juntas de lo habitual, pero presentan nucleo
bien definido, redondo, cromatina finamente granular y un nucléolo poco evidente formando foliculos (observe caracteristicas
nucleares en foto 1 de Figura 3). Este estudio fue reportado como hiperplasia multinodular.
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Figura 3. Fotomicrografias (observe de izquierda a derecha y de arriba hacia abajo). 1. Continuacion...hiperplasia multinodular:

caracteristicas nucleares benignas en células foliculares. 2- 9. Estudio citolégico e histoldgico; tefiidas con la técnica
Hematoxilina y eosina (H&E). 2-3. Citologia de nddulo tiroideo izquierdo, BAAD reportada como benigno (Categoria Il de
Bethesda); se traté de un absceso resuelto mediante la administraciéon de ampicilina; se observa un fondo coloide con un
infiltrado inflamatorio mixto de predominio polimorfonucleares. 4-7. Bocio eutiroideo, tiroidectomia total. Paciente con citologia
clase IV de Bethesda (neoplasia folicular benigna) al que se le realizd reseccién total con reporte de hiperplasia folicular
adenomatosa. Observe en foto 4 y 5 la transicion de zona normal (izquierdo) y con hiperplasia (derecho). 6 y 7. 20X y 40 X.
Células de caracteristicas benignas, cubicas, con nicleos basdfilos, cromatina finamente granular, nucléolo poco evidente. 8,9.
Citologia tefiida con H&E de noddulo tiroideo derecho, reportada como clase Il de Bethesda (atipia de significado
indeterminado). Se concluyé con una nota donde se hace la observacién de que citolégicamente es compatible con un
carcinoma papilar de tiroides, sin embargo el tejido es minimo y se recomienda tomar una nueva BAAD. Se observa en ambas
fotografias un fondo coloide y hemorragico con abundantes células en nidos que se sobreponen unas con otras, de nucleos
baséfilos en un patrén de crecimiento sélido, se observa, ademas cuerpos de psammona caracteristicos de los carcinomas

apilares de tiroides.
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Figura 4. Fotomicrografias (observe de izquierda a derecha y de arriba hacia abajo). Estudio histopatolégico y citoldgico.
Laminillas tefiidas con H&E. 1.5. Producto de tiroidectomia total. Estudio con reporte de adenoma folicular de 2.7 cm de
diametro con areas de tiroiditis linfocitica crénica e hiperplasia folicular difusa. Observe la capsula que se encuentra con tinta
negra en las fotos 1y 2, esta respetada, no infiltrada. No se observé permeacién vascular ni atipia celular (aunque podria
encontrarse y no tratarse de un carcinoma). Presenta cambio quistico y en algunas zonas los foliculos separados, con coloide
en su interior (foto 3). Foto 4, acercamiento donde se aprecia zona de foliculos compactos sin atipia celular (foto 5), con mitosis
tipicas sin que sea un dato de malignidad. 6-9. Estudio citolégico de nédulo tiroideo izquierdo con un reporte citoldgico de clase
V de Bethesda (sospechoso para carcinoma papilar de tiroides). Observe en foto 6 el patron arquitectural papilar del grupo de
células que ademas se encuentran sobrepuestas, cuerpos de psammoma (foto 7), nidos de células basdfilas con aumento el
la relaciéon nucleo:citoplasma (foto 8) e incluso caracteristicas nucleares del carcinoma papilar como binucleacion, barras
nucleares, irregularidad del nucleo o pseudoinclusiones nucleares en un fondo rico en linfocitos (foto 9). A este paciente se le
realiz6 una tiroidectomia total. Véase mas adelante en Figura 5.
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Figura 5. Fotomicrografias (observe de izquierda a derecha y de arriba hacia abajo). Estudio histopatoldgico. Laminillas tefiidas
con la técnica de H&E.1-2. Producto de tiroidectomia total. Paciente con antecedente de BAAD clase V de Bethesda, se observa
que ademas del carcinoma descrito en la figura previa, el paciente presentaba una tiroiditis de Hashimoto acompanante.
Actualmente se conoce la alta relacién entre estas dos entidades y es quiza uno de los hallazgos mas frecuentemente asociado
en nuestro centro. Observe los foliculos linfoides que presentan un centro germinal activo y que separan los foliculos tiroideos.
Otros hallazgos necesarios para el diagnostico de tiroiditis de Hashimoto a nivel histopatolégico son foliculos atréficos, células
de Hirtle, menos frecuentes es la fibrosis, metaplasia escamosa o incluso un patrén nodular, entre otros (no se observan
aqui). Todo asociado a una clinica de tiroiditis de Hashimoto. 3 y 4. Corresponde a reseccion de nddulo tiroideo izquierdo para
lo que se realiz6 una tiroidectomia total con reseccion ganglionar. No tuvo estudio citologico. El reporte histopatolégico mostro
un microcarcinoma papilar de tiroides clasico de 0.8 cm de diametro, que no infiltraba la capsula ni presentaba permeacion
vascular linfatica ni venular. Ademas de estos hallazgos se observé una hiperplasia folicular del istmo y el I6bulo derecho. En
las fotos podemos ver un patrén neoplasico maligno compuesto por papilas con centro hialinizado, y las células muestran
caracteristicas malignas como cuerpos de psammoma, sobreposicidon nuclear, barras nucleares, irregularidad del nucleo e
incluso pseudoinclusiones nucleares. 5-9. Corresponde a tiroidectomia total con reseccion ganglionar en un paciente que

presenté un nédulo tiroideo y un estudio citolégico reportado como clase V de Bethesda (sospechoso para carcinoma papilar
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de tiroides, no se muestra en las fotos). 5-7. Patrén papilar sélido, en un fondo inflamatorio ( se asocié a una tiroiditis linfocitica
cronica). Presentd permeacion vascular linfatica, como se observa en la foto 8 y por consiguiente metastasis a ganglios

linfaticos de la region cervical (fotos 9-11).
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Figura 6. Fotomicrografias 1-9 (observe de izquierda a derecha y de arriba hacia abajo). Tiroidectomia total con reseccién
ganglionar. Se observa un carcinoma papilar clasico y folicular, con caracteristicas nucleares malignas; 1-4. Patrén folicular
predominante con nucleos que presentan pseudoinclusiones. La neoplasia infiltraba los tejidos blandos, (foto 7), la traquea
(foto 6), tenia metastasis a ganglios linfaticos de la region cervical ( foto 8 y 9). La metastasis presenta caracteristicas del patrén
clasico predominantemente. Observe en la foto 5 y 6 la biopsia de la traquea con infiltraciéon por debajo del cartilago (a la
izquierda en ambas), por el carcinoma papilar de tiroides.
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Figura 7. Fotomicrografias 1-9 (observe de izquierda a derecha y de arriba hacia abajo). Estudio histopatolégico, laminillas
tefiidas con la técnica de H&E. Fotografias de un estudio enviado por bocio multinodular, se le realizé tiroidectomia total y en
el estudio histopatolégico se reporté un carcinoma papilar de tiroides con patrén folicular, observe una lesion hipercelular,
neoplasica, maligna, que consta foliculos compactos células cuboidales (Foto 1-3), con nucleos que presentan barras
nucleares, irregularidad de la membrana nuclear y pseudoiclusiones nucleares (Foto 4). Foto 5 y 6 corresponden a la capsula
tiroidea, observe células neoplasicas en la luz de una vena. Foto 7 y 8. Acercamiento (40X) células neoplasicas en la pared

vascular venosa. 8. Extensién de células neoplasicas a tejidos blandos.
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Figura 8. Fotomicrografias 1-9 (observe de izquierda a derecha y de arriba hacia abajo). Estudio histopatoldgico. Laminillas
tefiidas con la técnica de H&E. Producto de tiroidectomia total con reposte histopatoldgico de carcinoma papilar de tiroides
folicular observe fotos 1 y 2 con con neoplasia folicular maligna con células compactas, donde se observan caracteristicas
celulares propias del carcinoma papilar de tiroides descritas previamente en otras figuras. Foto 3. Invasion neural por
carcinoma papilar de tiroides. Foto 4. Invasién a tejidos blandos adyacentes con fibrosis extensa. Foto 5. Invasion a tejidos
blandos (adiposo) en forma de nédulos neoplasicos. Foto 6. Metastasis a ganglios linfaticos; aunque no se observan las células
neoplasicas, uno de los datos histolégicos mas caracteristico de éstas lesiones son los cuerpos de psammoma (calcificacion
observada en formaciones concéntricas; no patognoménica del carcinoma de tiroides, pero si caracteristica) que se ven en
grupos. Algunos ganglios linfaticos con hiperplasia mixta y las glandulas paratiroides que no presentaron alteraciones. Foto 7
y 8.
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Figura. 9 Fotomicrografias 1-9 (observe de izquierda a derecha y de arriba hacia abajo). Estudio histopatoldgico. La minillas
tefiidas con la técnica H&E. Carcinoma papilar de tiroides con patron macrofolicular. Se observan en fotos 1-4. las
caracteristicas antes descritas del carcinoma papilar, este caso hay foliculos de tamafio aumentado y las células foliculares
neoplasicas metidas entre estos, revistiendo los espacios. Foto 1. Capsula tiroidea en contacto con el tumor. Foto. 7. Metastasis
a ganglio linfatico de la region cervical; abajo células neoplasicas, arriba a la derecha tejido linfoide residual del ganglio en el
espacio subcapsular. Foto 8 y 9. Metastasis de carcinoma papilar de tiroides a pulmén (uno de los sitios mas frecuentes de
presentaciéon cuando los pacientes no tienen aumento de tamafio glandular o nédulo palpable), el sintoma relacionado es la
dificultad respiratoria.
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Figura 10. Fotomicrografias 1-9 (observe de izquierda a derecha y de arriba hacia abajo). Estudio citoldgico e histopatoldgico.
Laminillas tefiidas con la técnica H&E. Ambos estudios corresponden a un carcinoma papilar de tiroides con patron esclerosante
difuso. La citologia fue enviada como BAAD de tiroides, fue reportada como Clase IV de Bethesda (patrén folicular benigno
con cambios oxifilicos). Observe las células se presentan en grupos, el citoplasma es eosindfilo, presentan irregularidad leve
de la membrana nuclear y una cromatina finamente granular, consistente con la clasificacién realizada. Se realiz6 tiroidectomia
total y se encontré un carcinoma papilar de tiroides con patrén esclerosante difuso, observe en las fotos 5 y 6 los nédulos de
células neoplasicas separados por septos de tejido fibroconectivo esclerosado y en el acercamiento (40X), foto 7 las
caracteristicas nucleares y un cuerpo de psammoma consistente con el diagndstico. Este paciente ademas presentd metastasis

a ganglios linfaticos regionales (foto 8). Las glandulas suprarrenales no tenian infiltraciéon por carcinoma (foto 9).
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VIII. DISCUSION

De los 50 pacientes a los que se les realizaron 72 estudios, concordamos con lo
descrito en la literatura; la patologia tiroidea en las mujeres es mas frecuente en
general que en los hombres.> ' 1820

En los antecedentes heredofamiliares encontramos una paciente a la que se le
realizé una tiroidectomia total profilactica ya que su madre tenia el antecedente de
ser portadora de sindrome de NEM 2, corroborado mediante la mutacion de RET (ya
habia presentado un carcinoma medular de tiroides y feocromocitoma bilateral). De
acuerdo a lo que se describe en la literatura un estimado del 5 % de los pacientes
con cancer de tiroides no medular tiene una historia familiar de cancer de tiroides no

medular, no sindrémico, siendo mas agresivos en estos pacientes'”.

Dentro de los antecedentes personales patolégicos en los paciente pediatricos con
patologia tiroidea un factor de riesgo significativo para el hallazgo de enfermedades
nodulares tiroideas es la asociacion con tiroiditis de Hashimoto, esto incrementa la
prevalencia hasta un 31.5 % en nifios con Tiroiditis de Hashimoto®, tal como se
observo en la nifla que presento esta patologia asociada a un carcinoma papilar de
tiroides.

El interrogatorio y la exploracion fisica de aquellos pacientes con nédulos tiroideos
aportan gran informacién para poder diagnosticar neoplasias malignas en los nifios;
entre ellas la historia familiar de cancer de tiroides, patologias onco-hematolégicas
previas, historia de exposicidn a radicacion, la presencia de ganglios linfaticos
palpables y sintomas como compresion a estructuras adyacentes (disfonia, disfagia,

dificultad para tragar, obstruccion respiratoria o ronquido)®

, en nuestro estudio
encontramos a la paciente de 4 meses que tenia el antecedente de cancer medular
de tiroides y que se le realizé una tiroidectomia total profilactica como comentamos
anteriormente y adecuado segun lo que menciona la literatura®?, ninguno de nuestros
pacientes tenia otra neoplasia onco-hematoldgica, asi como ninguno tenia
antecedente de radiacion, aunque se sabe que la exposicion a radicacidn es el mayor

factor de riesgo para desarrollar carcinoma en pacientes pediatricos %15 Qe ha
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observado ademas segun lo referido en la literatura que el encontrar un nédulo
tiroideo ectdpico aumenta la incidencia de carcinoma papilar de tiroides'’. En nuestro
estudio encontramos un paciente con un nodulo tiroideo ectépico, sin embargo en la
reseccion resulto ser una hiperplasia folicular con una tiroiditis linfocitica crénica. De
los once pacientes que encontramos con carcinoma papilar, solo 5 tenian
adenopatias cervicales durante la exploracion fisica y 7 tuvieron metastasis durante
la reseccion en la pieza quirurgica enviada por primera vez a patologia, solo un
paciente tenia compresion de cuerdas vocales pero fue posterior a la reseccion
quirurgica y como resultado del avance de la enfermedad. Generalmente el
carcinoma de tiroides en nifios se presenta como un nddulo tiroideo, palpable o no,
con adenopatias cervicales presentes, aunque en ocasiones puede estar asociado
a un hallazgo incidental por otras patologias.’ Incluso puede ser diagnosticado al
encontrar metastasis a distancia como en el caso de nuestro paciente con una
biopsia pulmonar donde se documento la metastasis y posteriormente se realizé la
tiroidectomia total con reseccion ganglionar. Documentado en la literatura se sabe
que hasta un 25 % de los casos presentan metastasis pulmonares via hematégena“,
en el caso de éste paciente represento el 9 % del total de los carcinomas encontrados
en el estudio.

El objetivo de evaluar mediante multiples estudios no invasivos un noédulo tiroideo es
descartar neoplasias malignas. En lo nifios, un nodulo debe ser revisado
cuidadosamente y aunque el ultrasonido no tiene una especificidad del 100 %, si
puede ayudarnos a discriminar los pacientes que necesitan una biopsia por
aspiracion guiandonos mediante hallazgos especificos como hipogenicidad en el
nodulo, microcalcificaciones, alteraciones especificas, incremento del flujo vascular,

etc., que son caracteristica que nos orientan a una alta sospecha de cancer tiroideo.

Realizar una biopsia por aspiracion con aguja delgada (BAAD) en pacientes
pediatricos que presentan clinicamente o por ultrasonido un ndédulo tiroideo es
altamente sensible (95%) y especifico (86%)"""*'* 2" de acuerdo a lo revisado en la
literatura cuando de neoplasias malignas se trata. En nuestro estudio encontramos

22 pacientes que fueron estudiados por un noédulo tiroideo, cuatro pacientes con
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carcinoma papilar, que corresponde al 18.1 % el total de carcinomas en nddulos
tiroideos en la serie., de estos 22 solo a 15 se les realizé USG.

El estudio de Gammagrafia sigue siendo un estudio adicional que marca la pauta
decisiva preoperativa para extender la cirugia de un paciente con una lesién nodular
tiroidea o que invade estructuras adyacentes®, es un estudio que por obvias razones
debe realizarse en lesiones menores a 1 cm o como auxiliar en recurrencia o estadios
avanzados de la enfermedad, en el caso del carcinoma. En este estudio encontramos
que se han realizado en 7 pacientes con carcinoma papilar como seguimiento de la
enfermedad; en cuatro de ellos se documentd tejido tiroideo residual funcional o

metastasis a pulmon principalmente, lo que representa el 63.6 %.

El cancer de tiroides es mas frecuente en adolescentes que en nifios pequefos, y
mas frecuente en mujeres que en hombres (5:1), segun la literatura reportada en las
guias de manejo de los nédulos tiroideos y el cancer en nifios.'® En el articulo de De
Luca et al. 2014,%° se menciona que en nifios menores de 15 afios la relacion es de
1.5:1 en nifas, en nuestro estudio encontramos 3 nifias y dos nifios menores de 10
afios y en total 6 mujeres y 5 hombres, igual a lo reportado por De Luca y Niedziela.”
%0 En nuestro estudio cinco pacientes tenian menos de 10 afios y seis eran mayores
de 10 afos, de acuerdo a lo reportado en la literatura en ninos menores de 10 afos
la incidencia es de 1 caso por 1,000,000 y en nifios de 10 a 14 afos, de 1 caso por
cada 200,000"°; de los mayores de 10 afios; tres eran nifias, distinto a los reportado
en la literatura, pues, se menciona que después de la pubertad las nifias tienen tres
o cuatro veces mas posibilidades de tener carcinoma diferenciado de tiroides que los
nifos, lo cual esta relacionado con la sensibilidad estrogénica de la glandula
tiroidea'. En este estudio la mediana de edad fue de 11 afios, cifra que apoya lo
reportado por otros autores, con un rango de 9-15 afos.

El carcinoma papilar de tiroides representa el 90 % o mas de los subtipos de
carcinomas tiroideos'® luego le sigue el folicular, medular y anaplasico, siendo estos

dos ultimos realmente raros segun la literatura de Francis GL, Waguespack SG, Bauer
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AJ, et. al.’; en nuestro estudio pudimos observar que el carcinoma papilar

corresponde al 100 % de los subtipos histolégicos encontrados en los 11 casos.

Los subtipos histolégicos del carcinoma papilar de tiroides que se presentan en los
nifios incluyen las variantes: clasica, solida, folicular y esclerosante difusa’™"°, tal y
como observamos en nuestro estudio. Estos tumores pueden no ser encapsulados '
como fue el caso de 10 de los 11 carcinomas encontrados (incluyendo un
microcarcinoma) y ademas presentan invasion importante en la glandula, con
patrones sdlidos o foliculares, con caracteristicas nucleares unicas y abundantes

cuerpos de psamoma’®.

Encontramos cuatro casos de pacientes con carcinoma papilar bilateral o mixto (un
I6bulo/istmo), lo que representa el 36.3 %, mientras que en la literatura el carcinoma
papilar tiroideo en nifios es generalmente bilateral y multifocal, metastatizando a las

regién cervical en la mayoria de las ocasiones'®.

Segun el articulo reportado por Zanabria et al.® la invasion vascular linfatica presente
en los pacientes con tiroidectomia por carcinoma de tiroides es un factor que
predispone a la recurrencia, en nuestra serie de 11 casos; 9 pacientes presentaban
permeacion vascular y de estos hasta la fecha de corte, cuatro habian presentado
recurrencia de la enfermedad en forma de adenopatias cervicales con metastasis, lo

que correspondio al 44 %.

El tratamiento de los carcinomas de tiroides y de muchas otras enfermedades
tiroideas es quirurgico. En el carcinoma ademas es importante iniciar la terapia con
Yodo y suprimir la hormona tiroidea’®, en nuestro estudio encontramos que todos los
pacientes recibieron tiroidectomia con reseccion o no de ganglios linfaticos de la
region cervical, y todos ademas tenian supresion de la hormona tiroidea, solo en un
paciente pudimos documentar el tratamiento posquirurgico con yodo. Aunque en
nuestro estudio la sobrevida valorada al afo, a los tres afios y a los cinco afos fue
del 100 %, pensamos que igual a lo que se refiere en la literatura los casos de
carcinoma papilar se encontraban en estadios avanzados al momento del

diagnostico lo que complicd la enfermedad al presentar metastasis en segundos y
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terceros estudios realizados de adenopatias cervicales o paralisis de cuerdas
vocales en uno de los pacientes, pues segun las guias de manejo de tiroides a pesar
de que el carcinoma tiroideo tiene una tasa de supervivencia superior al 95%, el
carcinoma de tiroides infantil a menudo es mas avanzado, con un mayor indice de
recurrencias, y su tratamiento puede llevar a un mayor numero de complicaciones,

pero con menos mortalidad™.
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IX. CONCLUSIONES

En este estudio realizado durante los ultimos seis afios podemos decir que las
enfermedades en la edad pediatrica son mas frecuentes en mujeres que en hombres.
Son similares a las de la edad adulta, aunque varian en algunas consideraciones
clinicas e histologicas; especificamente hablando de las neoplasias malignas y su
forma de presentacion, las caracteristicas moleculares y los subtipos histolégicos. El
motivo principal para realizar algun procedimiento quirurgico en pacientes con
enfermedad tiroidea es identificar un ndédulo tiroideo y el aumento de tamafio. La
tiroidectomia total es el procedimiento de eleccidn en nuestro medio hospitalario para
tratar el bocio multinodular y las lesiones neoplasicas. La exploracion fisica es el
meétodo clinico mas sensible y especifico para detectar lesiones tiroideas palpables
e incluso considerar con alta posibilidad neoplasias mediante el hallazgo de
adenopatias o adherencia a planos profundos y afeccion de cuerdas vocales El
estudio de ultrasonido es el auxiliar diagndstico de imagen de eleccién en nuestro
hospital. La gammagrafia se realiza en todos los pacientes con cancer de tiroides y
como estudio de seguimiento con alta sensibilidad, de acuerdo a lo encontrado en
este servicio en nuestro hospital.

De las lesiones tiroideas en pacientes pediatricos que requirieron estudio cito-
histopatoldgico en los ultimos seis afios el adenoma folicular de tiroides fue la lesion
neoplasica benigna mas frecuente.

De las lesiones tiroideas en pacientes pediatricos que requirieron estudio cito-
histopatologico en los ultimos seis afos la tiroiditis de Hashimoto fue la lesion
autoinmune mas frecuente.

De las lesiones tiroideas en pacientes pediatricos que requirieron estudio cito-
histopatoldgico en los ultimos 6 afios la tiroiditis linfocitaria cronica fue la lesion
inflamatoria mas frecuente.

De lesiones tiroideas en pacientes pediatricos que requirieron estudio cito-
histopatoldgico en los ultimos seis afios el carcinoma papilar de tiroides fue la lesion
neoplasica maligna mas frecuente. Los subtipos histologicos mas frecuentes en este
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estudio del carcinoma papilar de tiroides son el clasico, el folicular y el esclerosante
difuso.

En los pacientes pediatricos los estadios avanzados se presentan con mayor
frecuencia dando metastasis ganglionares de la region cervical y pulmonares.

Las asociaciones de otras patologias tiroideas con carcinomas papilares son
generalmente con hiperplasia folicular y tiroiditis linfocitica cronica.
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XI. ANEXOS

Anexo 1. Solicitud de Estudio histopatoldgico y/o citopatolégico.
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Anexo 2. Clasificacion de Bethesda para Tiroides

Categoria diagnéstica | Descripcion Riesgo de malignidad% | Conducta

| Insatisfactorios o no diagnosticados (quiste, muestra Repetir PAAF bajo control
acelular, otros). ecogréfico
Benigno (nddulo folicular benigno: nédulo adenoma-

Il toide, nédulo coloide, etc., tiroiditis linfocitaria, Tiroi- 0-3 Seguimiento clinico
ditis granulomatosa.
Atipfa de significado indeterminado, lesién folicular .

. de Zigniﬁcago indeterminado. e Repetir FAAF

v Neoplasia folicular; sospecha de neoplasia folicular: 15-30 Lobectoméa qirtirgica
Células de Hirthle.

vV Sospecha de malignidad (sospecha de carcinoma pa- 60-75 Tiroidectomia casi total o
pilar; medular, metastisico, linfoma). ) lobectomia
Maligno (carcinoma papilar; pobremente diferencia-

\ do, medular; anapldsico, de células escamosas, con 97-99 Tiroidectomia casi total

rasgos mixtos, metdstasis).

Anexo 3. Clasificacion de tumores malignos y benignos en nifios y

Benignas

adolescentes

Malignas

Adenoma folicular

Bocio nodular benigno
Tiroiditis linfocitica crénica
Quistes hemorrdgicos o simples
Quiste de conducto tirogloso
Tiroiditis subaguda

Parétida intratiroidea

Carcinoma papilar

Carcinoma folicular

Carcinoma de células de Hirthle
Carcinoma poco diferenciado
Carcinoma medular

Carcinoma anaplasico

Linfoma tircideo primario

Sarcoma y ofros fumores

Tumores metastdsicos
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Anexo 4. Hoja de recoleccién de datos

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

HALLAZGOS CITO-I'-IISTOPATOL()GIC’OS TIROIDEOS EN PACIENTES
PEDIATRICOS EN LOS ULTIMOS 6 ANOS

Centro Médico Nacional “La Raza”
Anatomia Patolégica / Endocrinologia pediatrica

No. Protocolo: Hospital:

Nombre: Edad: Numero de SS:

I. DATOS GENERALES.
Motivo del estudio: Tipo de biopsia:

I1. HISTORIA CLINICA ENDOCRINOLOGICA.

Historia familiar de cancer | Historia familiar de Historia familiar de otro tipo de
de tiroides: neoplasia endocrina cancer:
multiple:
Historia familiar de Historia familiar de
enfermedad tiroidea: exposicion a radiacion:
III. EXAMEN CLINICO.
Lesion nodular palpable: Adherencia a tejidos: | Crecimiento rapido:
NO SI NO SI NO SI
Paralisis de cuerdas vocales: | Adenopatias: Metastasis:
NO SI NO SI NO SI
IV. DATOS DE LABORATORIO.
Determinacion de la TSH: T4 libre: Anticuerpos
antiglobulina
Otros:

IV. ESTUDIOS DE GABINETE.

USG: NO SI Gammagrama:
Resultado:

V. TRATAMIENTO.

Quirurgico : Farmacologico:
Tiempo de uso: Dosis:

VL. RESULTADO CITO- HISTOPATOLOGICO

VII. SOBREVIDA Y MORTALIDAD
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