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HALLAZGOS  CLINICOPATOLOGICOS EN 51 TUMORES
FOLICULARES DEL TIROIDES.

INTRODUCCION.

NODULO TIROIDEO.

Cualgquier crecimiento de tipo nodular de la gldndula tiroides plantea la necesidad
de confirmar 0 descartar la posibilidad de cancer, lo cual en ocasiones puede ser muy
dificil, no sélo para el médico tratante sino también para el patéloge, quien tiene que hacer
el diagnostico defimitivo del caso (1)

La incidencia calculada de nddulos tiroideos en la poblacion general varia de 4 a 10%,
es significativamente mas alta en las regiones bociosas endémicas La mayor parte de
estas masas solitanas resultan ser nddulos dorminantes dentro de un bocio muitinodular,
quistes o agrandamientos asimétricos de diversas afecciongs no neoplasicas, como la
trotditis de Hastumote Cuando se demuestra que esas masas son neoplasicas, en més
del 80% de los casos, se trata de adenomas, el carcinoma tiroideo es raro, se considera
que entre el 5 y el 30% de los nddulos tiroideos serdn malignos A pesar de todos los
datos epidemioldgicos cada ndduto requiere una evailuacion cuidadosa (2)

La prevalencia de nddulos tiroideos aumenta conforme la edad, es mas aita en mujeres
que en hombres con una proporcién que variade 1 2 1a4 3 1 Los pacientes mayores de
80 afios parecen tener con mayor frecuencia lesiones malignas en éstos A pesar de la
prevaiencia 8 veces mayor de nddulos tiroideos en mujeres, fa probabilidad de gue el
nadulo contenga un carcinoma es 2-3 veces mayor en los hombres

Sintomas tales como un nddulo de crecimiento rapido, ronquera persistente, cambios
en la voz, disfagia y dolor pueden indicar invasion local, pero ocurren con poca frecuencia
en paclentes con carcinoma y pueden estar presentes tanto en nddulos benignos como en
malignes Un nddulo de larga duracion no debe ser considerado como benigno, lesiones
que han estado presentes por décadas han demostrado ser malignas

Los hallazgos en el examen fisico carecen de sensibiidad y especficidad para
diferenciar entre nédulos benignos y mahignos Un nimero considerable de estudios han
encontrado una menor proporcidn de carcinoma en glandulas que se palpan
multinodulares (5-13%) que en los nddulos solitarios (8-25%) Por el contrario, otros
estudios han encontrado una prevalencia simifar en la palpacidén de glandulas
multinodulares y unmodulares (3,4)

La evaluacién de laboratorio de un paciente con un nodulo solitario incluye
determinaciones séncas de T4, T3, TSH y anticuerpos tiroideos Estos estudios permiten
establecer el diagnostico de hipotroidismo (debido a enfermedad de Hashimoto) o
hipertiroidismo (debido a un nédulo hiperfuncionante, un bocio multinedular toxico o una
forma multnodular de enfermedad de Graves) Silas anormahdades de la funcidn tiroidea



se asoclan con los hailazgos clinicos de un nédulo, éste es casi siempre causado por un
proceso benigno

Especificamente el carcinoma troideo no produce hipertiroidismo o hipotiroidismo  Los
nodulos troideos mahgnos usualmente se asocian con pruebas funcionales normales, de
forma simifar, muchos nédulos tiroideos benignos también tienen pruebas funcionales

normales (5}

Los niveles de tiroglobuling no son de ayuda para distinguir nodulos benignos de
malignos, siendo normal en muchos pacientes con carcinoma y elevado en algunas
condiciones benignas como enfermedad de Graves, adenomas y troiditis subaguda (3)

Una parte importante de la evaiuacion por laboratonio  consiste en determinar s el
nédulo tiroideo es hipo o hiperfuncionante Los carcinomas occumen casl exclusivamente en
nédulos hipofuncionentes {frios), que no captan yodo, pero, a pesar de su rareza, puede
Hlegar a ocurnr en un néduio autdnomo hiperfuncionante (caliente), que capta yode De
todos los nédulos hiperfuncionantes, 80% son eutiroideos, 20% hipertiroideos y pocos, si
acaso algunos, contienen carcinoma Los nddulos eutiroideos son més comunes en
pacientes jévenes, la incidencia de nddulos hipertiroideos aumenta conforme lo hace la
edad Llos nddulos menores de 2 5¢cm son usualimente eutiroideos, por lo tanto el
hipertircidismo generalmente se encuentra en nddulos grandes

St el nédulo tiroideo no capta el yodo o es no auténomo, la prueba diagnéstica mas
Importante es la biopsia por aspiracién con aguja fina, este procedimiento debe hacerse en
cada caso de noédulo trordeo funcionante Las necplasias foliculares no deben ser
clasificadas definitivamente como benignas o malignas en base a los hallazgos ciioldgicos
Gnicamente, puesto que el carcinoma folicular requiere el hallazgo histoldgico de invasion
capsular o vascular (5).

El ultrasonograma tiene poco valor disenminatono en la distincion entre enfermedad
benigna y malgna Aungue muchos carcinomas tiroideos aparecen sélidos, hipoecoicos y
sin anillo o halo penfénco, las excepciones son comunes Sin embargo la ultrasonografia
es méas sensible en la deteccién de nédulos tiroideos que otra modalidades de imagen
incluyendo gamagrama, tomografia computada y resonancia magnética (3).

ADENOMA FOLICULAR

De los tumores tiroideos bemgnes la mayoria son de tipo folicular, con frecuentes
vanantes de arquitectura e histologia (6) El adenoma folicular de tipo convencionat ha sido
dividido tradicionalmente en las siguientes categorias.

Séhdo-trabecular, también conocido come embrionarno

Microfolicular, también conocido como fetal

Normofolicular o simple

Macrofolicular ¢ colode

Aunque las diferencias histolégicas entre estos subtipos son notorias, no tienen
importancia clinrca  Han sido descntas ofras varedades del adenoma folicular, basadas
prmordialmente en sus caracteristicas microscépicas, y, aunque muchas de ellas no
fienen alguna importancia climica, es importante reconocerlas debido a que pueden
confundirse con lesiones cuyo comportamiento es menos mofensivo



Adenoma con nucleos bizarros

En algunos adenomas se encuentran algunos nlcleos bizarros, caractenizados por un
tamaiio 10 veces mayor o mas que los normmales, de forma iregular e hipercromasia
notona Estos niicleos tienden a aparecer en grupos y no representan por si mismos un
signo de maligmdad (7)

Adenoma trabecular hialinizante

Es un tumor de ongen folicular caractenzado por un comportarmiento benigno, tamaiio
relativamente pequefo (<2cm), circunscnto o encapsulado, con células poligonales vy
fusiformes, nicleos con prominentes indentaciones y seudoinclusiones, cuerpos de
psamoma y una prommente apanencia hialing, tanto extracelular debido al depdsito
perivascular de colageno, como intracelular, debido a fa acumulacién de filamentos
ntermedios y la disposicidn frabecular-alveolar de las célufas (8,9)

Segln vanos estudios el adenoma trabecular hialinizante ocurre predominantemente
en muyjeres eutiroideas con una edad que va de los 27 a los 72 afios, éstos nddulos son
usualmente frios en el gamagrama, aungue en raros casos se presentan como nédulos
calientes (9)

Debe suimportacia a que comparte hallazgos histolégices con el carcinoma papilar y el
medular (8) y resulta también interesante que muchos de los casos reportados de
adenoma trabecular hialimzante han ocurndo sobre una twoidihs de Hashimoto o en
pacientes con histona de radiacién del cuelio, dos antecedentes comunes en el carcinoma

papilar (7}

Recientemente se han reportado casos de tumores frabeculares hialimizantes con
minima invasién capsular y metastasis a ganglios regionales (9)

Adenoma atipico

Los adenomas con més pronunciada proiferacion celular, histologia y arquitectura
menos regular, peroc sin signos tipicos de malgnidad son refendos como adenomas
atipicos (8), éstos se caractenzan por foliculos muy cercanos que frecuentemente carecen
de luces, columnas sohidas con escaso estroma entre ellas y disposicion en sabanas o
masas celulares difusas

Adenclipoma vy adenocondroma

Es un tipo muy raro de adenoma folicular en el cual los foliculos neopldsicos estan
separados por tepdo adiposo maduro Es probable que esta lesidn no sea un tumor mixto,
con componente epitelial y mesenquimatoso, sino que se trate de una metaplasia adiposa
del estroma

£l adenocondroma tiene un aspecto de “turnor mixto” al igual que el adenoltpoma, pero
en éste el componente estromal consiste en Iébulos de cartilago maduro



Adenoma con hiperplasia papilar

En ocasiones los adencmas foliculares tipicos presentan estructuras papllares o
seudopapilares que pueden ser confundidas con carcinoma papitar Muchas de estas
formaciones no son morfolégicamente verdaderas papllas, se considera que estas
estructuras en el adenoma son equivalentes a aquellas que frecuentemente se observan
en los nédulos hiperpldsicos y son, probablemente, una expresion de hiperactividad
localizada (7)

Adenoma "téxico”

La deficiencia de yodo parece promover el desarrollo de adenomas funcionantes
auténomos, conocidos también como adenoma hiperfuncionante o adenoma de Plummer
éstos sintetizan y secretan hormonas tiroideas, se acompana por manifestaciones clinicas
de hiperfuncién tiroidea, y, como es de esperarse, esta lesidén aparece como un nddulo
‘caliente " en el gamagrama Dependiendo de la ingesta de yodo, el potencial de
crecimiento y otras vanables, pueden pasar meses 0 afios para que un adenoma crezca lo
sufictente para causar hipertiroidismo El adenoma “tdxico” es muy raro, ocurre en menos
del 1% de todos los adenomas y mas bien es una entidad climca que patolégica (7,10)

CARCINOMA FOLICULAR

Es una variedad de carcinoma tiroideo clinica e histolégicamente distinta {11), es una
neoplasia relativamente rara, representa cerca del 15% de todos los carcinomas hroideos
(12) Aunque es menos comin que la vanedad papilar, se asocia con alta mortalidad,
reflejo de su gran tendencia a metastatizar ampliamente, particularmente a los pulmones y
hueso La alta mortahdad en el carcinoma fohcular se asocia a edad mayor de 50 afios en
el momento del diagndstico, marcada invasidn vascular o presencia de metastasis a
distancia (11)

Entre los factores eticldgicos, también ha stdo asociado a radiacion, otres factores
epidemioldgicos que participan en su desarrolle son  deficiencia relativa de yodo y bocio
endémico, suginendo un posible papel de la TSH como promotor (12) En adicién, han sido
reportados algunos casos de carcinoma folicular famihar, suginendo que los factores
genéticos pueden ser importantes Se ha observado que la troiditis de Hashimoto puede
coexistir con algunas formas de carcinoma, pero no parecen asociarse con frecuencia
Algunos estudios han refacionado a la enfermedad de Graves con alto nesgo de carcinoma
tiroideo y algunas evidencias sugieren que el carcinoma se comporta de una forma mas
agresiva en estos pacientes (3) También se ha sugendo que las hormonas sexuales
pueden jugar un papel iImportante en las neoplastas tiroideas (13)

Aungue el carcinoma folicular ocurre a cualquier edad, los pacientes son generalmente
mayores dque aquellos con carcinoma paptar, con una edad media al momento del
diagnodstico en la 6 década de la vida Como en el carcinoma papiar hay un predominio
en el sexe femenino, con una relacion mujer varén gue vade 2 1 hasta 5 1 Los pacientes
con carcinoma folicular tipicamente presentan un nodulo sohtano, frio, aungue otras
formas de presentacidn incluyen bocio de larga evolucidn con agrandamiento reciente o
sintomas de compresidn local o ambos, y, ocasionalmente con enfermedad metastasica
En aproximadamente 15% de los pacientes las metastasts a distancia estan presentes



cuando es diagnosticado el tumor en el cuello El carcinoma folicular raras veces invade
los ganglios regionales (12)

Desde un punto de vista morfologico y de prondstico, éste tumor puede ser divichido en
dos grandes categorias en base al grado de invasion

Carcinoma folicular minimamente invasivo o encapsulado

Macroscopicamente no difiere del adenoma folicutar, su tamafio es varable, casi
siempre mayor de 1 cm de didmetro, la capsula que lo rodea tiende a ser mas gruesa e
irregular que la del adenoma. Los hallazgos citoarquitecturales son similares a los de su
contraparte benigna La sospecha de malignidad aparece cuando la neoplasia tiene un
patrén solido, trabecular, microfolicular o patrén de crecimiento atipico, también cuando se
encuentran faciimente figuras mitdticas y/o el nicleo es grande con nucleola prominente,
pero el diagndshco de mahgnidad depende pnmanamente de la demostracion de invasién
capsular y/o vascular

Invasion capsular Ef tumor debe penetrar por completo el espesor de la capsula para
ser considerada como invasién

invasi6n vascuiar _Es un signo de malignidad mucho mas confiable que la nvasion
capsular El vaso debe estar localizado dentro de la cépsula o mmediatamente fuera de
ésta, debe ser de un calibre relativamente grande (mayor que capilar) y con una pared y
revestimiento endotelial evidentes

Cuando sélo se encuentra invasién capsular y ésta no es muy convincents, aigunos
autores consideran que se debe ser conservador en términos de nomenclatura y terapia y
sugieren que el abordaje debe ser similar que para los adenomas

Carcinoma folicular extensamente invasivo

Este tumor muestra exdensas &reas de nvasion a nivel macro y microscopico
Histolégicamente es similar a su contraparte minimamente invasiva, aunque muchos
muestran hallazgos sugestivos de malignidad tales como un patrdn de crecimiento sohdo
o trabecular, alta actividad mitdtica, hipercromasia nuclear marcada y necrosis (7)

TUMORES DE CELULAS DE HURTHLE

Algunos autores consideran a los tumores de células de Hurthle como una entidad
distinta, mientras que ofros los consideran una vanante de tumor folicutar

La caracterishca morfolégica de las células de Hurthle se debe al aumento de
citoplasma acidéfilo, el cual con microscopia electrénica muestra numerosas mitocondnas,
este hallazgo morfolégico representa un cambio funcional en las células foliculares
trroideas y pueden ser vistas en grados vanables en enfermedades mfiamatonas troideas,
asi como neopldsicas (14)

Se ha sugerido que los tumares de células de Hurthle deben ser considerados como
malignos o potencialmente malignos y ser tratados como tales (15) La OMS, en su
clastficacion mas reciente, hace referencra al tumor maligno de célufas de Hurtle como un



carcinoma folicular del tipo de células oxifilicas Las células que lo conforman son grandes,
con nlcleos pleomdrficos, hipercromaticos y con croplasma eosindfilo granular El
diagnoshco definitivo de carcinoma depende de la demostracion de invasién capsular y/o
vascular (12}

El carcinoma de células de Hurthle es una forma inusual de neoplasia que comprende
cerca del 3-6% de todos los carcinomas tiroideos diferenciados (12) Se ha observado en
algunos estudios gue |a edad de presentacidn es muy cercana a la edad de los pacientes
con carcinoma folicular puro, el predomimo en mujeres, notado en pacientes con otros
carcinomas tiroideos, también se observa en este tipo (14) En la expenencia de algunos
autores el carcinoma de células de Hurtle se ha presentado como una neoplasia altamente
agresiva, con un grado similar al del carcinoma insular y el medular y mas alto que el
carcinoma folicular convencional {12,15)

En el diagnéstco de estas lesiones el problema mas comun y dificit es el poder
diferenciar el carcinoma folicular del adenoma folicular debido a que hay caracteristicas
que comparten ambas neoplasias Como se ha mencionado, la diferencia se basa casi
exclusivamente en la observacidn de imvasion capsular y/o vascular en el carcinoma (7)



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

Dentro de las lesiones firoideas ef diagnostico diferencial entre et adenoma y carcinoma
folicular representa un problema comudn para el patdlogo, quien ademas de conocer los
criterios morfolégieos de estas entidades debe complementar su diagndstico integrando Ia
informacién clinica de que dispone en cada caso En este trabajo haremos la revisidn y
descripcion de las caracteristicas clinicopatologicas de estos tumores tiroideos

OBJETIVOS

- Aphcar de forma estricta los critenios histopatologicos para el diagnéstico diferencial entre
el adenoma folicular y el carcinoma folicular

- Descnbir las caracteristicas morfologicas del adenoma folicular y carcinoma folicular en
el Hospital General de México

- Describir las caracteristicas clinicas del adenoma folicular y carcinema folicular en
el Hospital General de México

JUSTIFICACION.

En nuestro hospital se presenta con relativa frecuencia el problema del diagnéstico
diferencial entre adenoma y carcinoma folicular y, aunque los cntenos morfolégicos para el
diagnostico de uno y otro son conocidos, no siempre son aplicadas de manera estricta y
menos aln son tomadas en cuenta las caracteristicas clinicas, pues pocas veces son
incluidas dentro de la solicitud del estudio histopatolégico, por lo que resulta de interés
hacer una revisidn y descripcién de estas caracteristicas en conjunto para observar si esto
permite liegar a un diagndstico mas preciso de estas lesiones

T TESIS CON |
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HIPOTESIS.

El dnico crteno atil para ef diagnéstico diferencial entre el adenoma folicular vy el
carcinoma folicular es el histopatolégico, puesto que sus caracteristicas clinicas y
macroscopicas son similares



MATERIAL Y METODOS.

El estudio se llevé a cabo en el Servicio de Anatomia Patoloégica del Hosprtal General
de México. Es un estudic retrospectivo, fransversal, descnptive, comparatvo y
observacional La muestra se obtuvo a partir de la revisidn de los informes histopatolégicos
de las lesiones tiroideas que fueron estudiadas por patologia quirdrgica de 1993 3 1997

La muestra total estuvo conformada por 57 casos que fueron diagnosticados como
adenomas y carcinomas foliculares por diferentes patdlogos, residentes y especialistas
Las pezas quirirgicas se obtuvieron por biopsta incisional, nodulectomia, tiroidectomia
parcial y troidectomia total, en algunos casos con diseccion radical del cuello Estos
procedimientos se efectuaron en los servicios de Cirugia General y Oncotogia dei hospital
Sélo un caso fue de consulta y se contd (inicamente con laminillas de revision

Las descripciones macroscopicas fueron tomadas de los reportes histopatologicos, los
datos que se recabaron fuercn medida del eje mayor, color, presencia de cépsula y
cambios degenerativos.

Se emplearon tas lammnillas existentes en el archivo y se complementaron con cortes
tustolégicos de los blogues de parafina. El nimero de cortes disponibles para cada caso
vand de 1 a 11 Las caracteristicas histologicas fueron revisadas sin conacimiento previo
dei diagnéstico, los datos recabados fueron: encapsulacién del tumor, espesor de la
capsula, patrén histolégico, forma celular, cambios citoplasmicos ( oxfilicas, claras u
ofros), caracteristicas nucleares, presencia de mitosis o atipia, presencia de coloide,
cambios degenerativos dentro del tumor (hemorragia,hialimizacion, necrosis,caleificacion,
degeneracion mixeide, fibrosis, edema), invasion capsular y/o vascular, extension al tejido
circupdante o compresion del mismo y presencia de otras enfermedacdes o cambios en el
tejido circundante. A partir de estas caracteristicas se establecio el diagndstico diferencial
enire adenoma y carcincma

Los datos clinicos investigados en los expedientes fueron sexo, edad, antecedentes
familiares o personales relacionados con enfermedad trowdea, tempo de evolucién,
principales manifestaciones clinicas, caracteristicas a la exploracién fisica como lado en
que se localiza la lesion, consistencia, fijacién a planos profundos, dolor a la palpacién,
metastasis detectadas clinicamente o por estudio histopatolégico v si se efectuaron
estudios auxiliares de diagnéstico como pruebas de funcionamiento tirordeo, estudio con
radiomarcadores y ulirasomido y sus resultados

Se cafcularon las medidas de tendencia central y de dispersidn correspondientes y se
compararon los hallazgos encontrados en las neoplasias berugnas y malignas mediante la
prueba exacta de Fisher y T de Student

CRITERIOS DE INCLUSION.

Se seleccionaron aguellos casos que tenian el diagnéstico histopatolégico de adenoma
folicutar y carcinoma folicular, incluyendo tumores de células de Hurthle, que contaban con
expediente clinico y cortes histologicos o blogues de parafina No se incluyeron ios casos
de carcinoma papilar y medular con patrén folicular



10

RESULTADOS.

HALLAZGOS MICROSCOPICOS

De los 57 tumores estudiados 39 (68 4%) se clasificaron como adenomas foliculares
(AF), ¥ 12 (21 0%) como carcinomas folicutares (CF), de éstos 5§ (41 6%) fueron
minimamente invasivos y 7 (58 3%) extensamente invasivos Se eliminaron 6 (10.5%)
casos en los que se observd bocio coloide nodular y que no presentaron criterios
morfoldgicos de adenoma o carcinoma fohcular. Las caracteristicas histologicas que se
consideraron para efectuar el diagnédstico se encuentran en ¢l Cuadro 1

En ia observacion microscdpica, se encontré una capsula delgada en 26 (66 6%) AF
y gruesa en 7 {17 9%) En los CF la capsula fue delgada en 4 (33.3%) y gruesa en 6
{50 0%) casos En los tumores benignos y malignos restantes ésta no se observé El
patrén histolégico que los adenomas presentaron fue unico en 18 (46 1%) casos y se
observd una combinacion de dos o mas en los restantes, siendo el normofolicular el que
con mayor frecuencia se encontrd En los CF el patrén fue Gmico en solo 2 (16 6%) casos
y mixto en los restantes, encontrandose con mayor frecuencia el patrdn sélido ( véase
Cuadro 2) En uno de los adenomas no se identificoé debido a que presenté necrosis
Isquémica

La forma de las células que constituyen estos tumores fue pohédnca en todos los
casos, excepto en un adenoma folicular en el que no se pudo evaluar, encontrandose
ademas en 2 (16 6%) de los carcinomas un componente fusocelutar Se observaron
algunos cambios citoplasmicos como presencia de células oxffilicas en 10 (25 6%) AF y
en 3 (25.0%) CF, y células claras en 1 (2 5%) AF y 1 (8 3%) CF Los nticleos también
presentaron caracteristicas diferentes (Cuadro 3), sin encontrarse actividad mitética en
mngln casoe

El contemido de coloide fue vanable, en los AF fue escaso en 3 (7 6%) casos,
moderado en 26 (66 6%), abundante en 3 (7.6%), en 6 {15.3%) no se observd y en uno no
fue valorable; mientras que en los CF se observd en escasa cantidad en 5 (41 6%), fue
moderado en 4 (33 3%), en ningun caso se considerd abundante y no se observd en 3
(25.0%)

Los cambios degenerativos (Cuadro 4) se observaron en mayor proporcién en los CF,
con 10 (83 3%) casos, siendo el principal la necrosis Estos se presentaron en 23 (58 9%)
AF, en los que la hemorragea predomind y se observd necrosis isquémica en [a totalidad
de uno de elios.

En 27 (69.2%) casos de AF y en 6 (50%) de CF el tepdo troideo circundante era
normal, en los casos restantes se presentaron otras alteraciones (Cuadro 5), entre las que
destaca la tiroiditis de Hashimoto en las lesiones benignas y el bocio coloide nedular en
las malignas

Se reportd la presencia de metéastasis ganglionares en cuello diagnosticadas
histolégicamente en 3 (25 0%) carcinomas, no hubo sospecha ni evidencia de metastasis
en otros sitios en los demés casos
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Ei diagnéstico histopatolégico icial se cambib en 5 (9 8%) casos, uno de eilos
corresponde a un adenoma folicular que fue diagnosticado previamente como carcinoma
y 4 carcinomas foliculares que se habian reportado como lesiones benignas

HALLAZGOS MACROSCOPICOS

El tamafio de los adenomas fue de 1cm a 11cm de eje mayoer, con una mediana de
5 2cm, y en los carcinomas fue de 0 6cm a 9 cm, con una mediana de 5 S5cm El color de
las leswones fue vanable, descnbiéndose con mayor frecuencia nddulos color café a rojo
(78 9%) y blanco a gns (21.0%) entre los tumores benignos, de forma similar se
describleron entre los tumores malignos lestones café a rojo en el 75 0% y blancas a gnis
en el 25 0% A la observacion macroscopica se descrnbid en el 38.4% de los AF una
capsula rodeando la lesion Esta se reportd en el 58 0% de los CF Se describleron
también algunos cambios degenerativos observados macroscépicamente, en los
adenomas fueron' degeneracidn quistica ¢ (23 0%) casos, hemorragia 9 (23 0%) y
necrosis 2 (5 1%) En los carcinomas 4(33.3%) casos de hemorragia, 3 (25%) de
necrosis y 1 (6 3%) con degeneracion quistica

HALLAZGOS CLINICOS

El 92 3% (n=38) de los AF se presentaron en mujeres y en los CF fue el 100%
{n=12) La edad en e momento del diagndstico fue de 17 a 71 afos en los tumores
benignos, con una mediana de 44, en ios malignos e rango fue de 21 a 81 afios con una
mediana de 42 La distnbucidn por edades para ambos tumores se observa en las Figuras
1y 2, en las que se puede notar gque la mayor parte (87 1%) de los adenomas se
presentaron entre la 37 y 62 década mientras que la mayona (83 3%) de los carcinomas lo
hicieron entre {a 3% y 72

En los pacientes que presentaban adenomas no se identificaron antecedentes
personales que pudieran relacionarse con la enfermedad tinodea, pero si antecedentes
familiares en 5 (12 §%) casos 2 (5 1%) de enfermedad tiroidea sin otra especificacion, 1
{2 5%) de bocio colade nodular, 1(2 5%) de hipertiroidismo y 1(2.5%) de nédulo tiroideo
1N ofra especificacion Entre los pacientes que tenian un carcinoma se identificd 1 (8 3%)
caso con antecedente de radiacidn en cabeza como tratamiento por meningioma vy
2(16 6%) casos de antecedentes famihares 1(8 3%} de bocio coloide nodutar y 1 (8 3%)
con cirugia de cuello sin otra especificacion

El tempo de evolucién fue muy vanable para los dos tipos de neoplasias La mediana
fue de 1 afio, con un rango de 2 meses a 43 aflos en los AF, y de 2 afios, con rango de 2
meses a 26 aflos, en el caso de tos CF La principal forma de presentacion de estas
lestones fue como una masa palpable, 21 (53 8%) de los AF no presentaron alguna
sintomatologia adicional, ast mismo, 6 (50 0%) de los CF cursaron sin ofra forma de
manifestacién Los casos restantes presentaron signos y sintomas que se enumeran en
los Cuadros 8-A y 6-B Los principales hallazgoes a la exploracidn fisica se pueden
observar en el Cuadro 7
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En cuanto a estudios complementaros para el diagnostico las 44(86 2%) pruebas de
funcionamiento tiroideo efectuadas (determinacién de TSH, T3 y T4) fueron normales,
excepto en 2(4 5%) casos, en los que se encontrd hiperfuncidn trodea y que
correspondieron a adenomas Se realizd gamagrama tiroideo (no se especificd el ipo de
radioisotopo empleado) en el 89 7% (n=35) de los AF, resultando 22 (82 8%) nddulos
frios En los pacientes con CF se hizo este estudio en el 75% (n=9) y fueron 8 (88 8%) los
nédulos frios

Los 2 adenomas con hiperfuncidn, de acuerdc a las pruebas funcionales, se
presentaron como noédulos calientes en el gamagrama troideo y climcamente
manifestaron datos de hiperbroidismo Entre las lesiones benignhas se encontraron 4
noduios calientes mas, pero sin alteracion de las pruebas funcionales i manifestaciones
clinicas, situacion que se presentd también en un caso de carcinoma

Otros estudios auxiiares que se emplearon con menor frecuencia fueron el ultrasonido,
utilrzado sdlo en 11 (21 5%) del total de casos, con hallazgos poco especificos La biopsia
por aspiracidn con aguja delgada, se practicd en 26 (50.9%) casos, con un 23% de
muestras nadecuadas Enftre las muestras que resultaron diagndsticas se encontré un
33% de errores diagndsticos, 16.6% correspondieron a falsos negativos y 16 6% a falsos
positivos El estudio transoperatono se empled en 18 (35 2%) de los casos, con 25% de
errores en el diagndshico, el 20% correspondid a falsos negativos y 5% a faisos positivos



DISCUSION.

Varios parametros clinicos han sido identificados como predictivos de malignidad,
estos incluyen edad avanzada, sexo masculine, tamario del tumor, afectacidn ganglionar e
irradiacion cervical previa (16) Davisy cols (17} identificaron tres parametros clinicos que
se asocian a carcinoma folicutar edad mayor a 50 aitos, tamafo mayor de 3 cm e histona
de irradiacién de cuello

En el estudio de Ridgway (5) los datos clinicos que sugieren maiignidad son
hustonia familiar (en caso de carcinoma medular), tumor de rapido crecimiento, nédulo
duro, fijacidn a estructuras adyacentes, paralisis de cuerdas vocales, ganglios regionales
agrandados y metastasis a distancia, ofros datos que se consideran de valor predictivo,
segln ofros autores, son edad menor de 20 afios y mayor de 60 afios, histonia de
irradiacion de cabeza y cuello, nédulo solitano en un paciente del sexo masculine y tumor
de gran tamafo (18)

En nuestro caso se observo que en el carcinoma folicular el 58% de los pacientes
tenian 50 afios 0 més, hecho que ocurrid en el 56 4% de aquellos con adenoma folicular,
esta diferencia resulta sin significancia estadistica La gran mayoria de las lesiones se
presentaron en el sexo femenino, lo que concuerda con lo reportado en otros trabajos
(13).

Entre fos antecedentes de estos pacientes destaca, en uno de los casos con
carcinoma folicular, la histonia de iradiacion en ka cabeza, sin embargo, ni éste, nilos ofros
antecedentes informados tienen significancia estadistica al comparar adenomas y
carcinomas

Los datos clinicos, asi como los hallazgos encontrados por estudios de laboratono y
otros auxiliares diagnésticos, son similares a lo informado por la hiteratura (3,4,7), tanto
para el caso de fos adenomas como de los carcinoemas foliculares, sin embargo, hemos
observado que estos cnitenos no permiten diferenciar entre lesiones berignas y malignas,
pues en huestros casos, no se encontraron diferencias significativas al respecto, porlo que
se comprobs que la distincidn entre el adenoma y el carcinoma folicular debe hacerse
sobre criterios morfolégicos

El tamadio que las lesiones presentaron fue similar para ambos casos, por lo que no
se puede cansiderar un parametro gue permita hacer la diferencia, de manera confrana a
ic que nforman ofros autores Tampoco se observaron ofras caracteristicas
macroscopicas que ayuden al diagnostico diferencial

Se encontrd también que no todas las caracteristicas tistoldgicas son de ayuda en
el diagnéstico diferencial En nuestros casos no fue significativa la diferencia encontrada
en cuanto a patrones histoldgicos ni caracteristicas croldgicas, de forma similar a lo
informado por Evans (19), guién observé un patrén de crecimiento gque vand desde
lesiones por completo foliculares a lesiones cast enteramente trabeculares o salidas, tanto
en los adenomas como en los carcinomas, asi como figuras mitdticas y necrosis tumoral
prominente en ambos casos

En este estudio se corrobord que, en contraste con otros tumores malignos, ni la
distorsion arquitectural, m la atipia celular o el pleomorfismo pueden establecerse como
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cnterios confiables para el diagnéstico de malignidad porque tales hallazgos pueden ser
encontrados cominmente en los adenomas foliculares (20)

Por otro lado, observamos cuatro caracteristicas histolégicas que presentaron
diferencias estadisticamente significativas entre tumores benignos y malignos espesor de
la capsula, invasidn vascular, mvasién capsular y extensién al tejdo adyacente, lo que
concuerda con lo aceptado en la teratura la distincion entre el adenoma y el carcinoma
folicular se basa aln en la identficacion de invasidn o metastasis (6) Aunque es nuestro
trabajo sbdlo se identificaron 25% de metastasis en los pacientes con carcinoma, se
confirmé la existencia de invasién por el tumor

Al aplicar estos criterios estnctamente se modificaron algunos diagndsticos que
habian sido elaborados previamente sobre estas lesiones En uno de fos casos el tumor se
habia diagnosticade como maligno, sin embargo no se dentificd invasién vascular,
extensidn al tejido adyacente ni metastasis, y solo se observd una capsula rregular y no
muy gruesa con invasion parcial (s traspasarla totalmente), probablemente este
hallazgo, aunado a la presencia de un patron predominantemente sbiide con ligero
aumento del tamafio e hipercromasia nuclear sustentaron el diagnéstico

En cuatro casos el diagnéstico habia side de adenoma folicular, pero al aplicar estos
criterios de manera curdadosa se encontrd que uno de los casos presentaba invasiéon
capsular, vascular y extension al tejildo adyacente, ofro dos presentaron extension al tejido
adyacente, ademas, uno de ellos con invasidn vascular y el otro con invasion capsular y
el cuarto caso presentd sélo extension al tepdo adyacente, encontrandose un foco de
céluias neoplasicas fuera de la capsula pero muy prdxima a ésta. En ninguno de estos
casos se demostrd la presencia de metastasis

El diagndstico en el dltimo caso podria resultar controversial Existen dos posibles
explicaciones para este hallazgo, la primera es que la invasidn de la capsula no sea
aparente al nivel del corte y que se tratara de un crecimiento del tumor en forma de hongo
La segunda opcidn seria que se trata de un nédulo independiente (7). En este caso
observamos algunos datos que apoyan la primera explicacion que son los bordes
irregulares en este ndduio extracapsular y caracteristicas histolégicas similares a las del
noduic mayor Ademés se tomd en cuenta el espesor de la capsula, pues se sabe gue fa
capsula que rodea al carcinoma es mas gruesa que la muy delgada capsula que rodea al
adenoma (12}
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CONCLUSIONES.

1 Las caracteristicas clinicas que los adenomas y carcinomas foliculares presentan en fos
pacientes del Hospital General de México son las mismas gue han sido informadas en
la hteratura

de otras instituciones,
2 Las manifestaciones clinicas de estos tumores no son criterios dtiles para diagnéstico

diferencrai entre adenoma y carcinoma folicutar

3 El diagnéstico diferencial entre adenoma y carcinoma folicutar se basa en criterios
morfolbégicos especificos: nvasion capsular, invasion vascular y extension al tepido
adyacente

4 Ni las caracteristicas macroscopicas, ni otros datos histolégicos son Gtiles para
diferenciar entre tumor folicutar bemgno y maligno
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CUADRO 1 Caracteristicas hustolégicas para el diaghdstico de adenoma y carcinoma foltcular

CARACTERISTICAS ADENOMA FOLIGULAR CARCINOMA FOLICULAR
HISTOLOGICAS
i (%) N° (%}
PRESENCIA DE CAPSULA
S 33 (84 6) 10 (83 3)
No 3 {76 2 (16 6)
Se desconoce 3 {(76) 0 (00)
INVASION VASCULAR
S 0 {00) 9 (75 0)
No 37 (94 8) 2 {16 6)
Se desconoce 2 (51) 1 (83
INVASION CAPSULAR
St ] { 00) 7 (58 3)
No 36 (92 3) 4 (333)
Se desconoce 3 (76) 1 (83)
EXTENSION Al TEJDO
ADYAGENTE
S 0 (00} & (50 0)
No 38 {92 3) 5 4186)
Se desconoce 3 (786) 1 (83)




CUADRO 2 Prnincipales patrones tustolégicos encentrados en fos tumores foliculares

PATRON HISTOLOGICO ADENOMA FOLICULAR CARCINOMA FOLICULAR

Ne {%6) N° {%)
NORMOFOLICULAR 26 (66 6) 8 (500}
MICROFOLICULAR 17 {43 5) 7 {58 3)
SOLIBO 11 {28 2) 10 {833)
MACROFOLICULAR 7 {17 9) 1 {83)
TRABECULAR 2 {51) 3 {25 0
CUADRO 3 Caracteristicas nucleares en los tumores foliculares
CARACTERISTICAS ADENOMA FOLICULAR CARCINOMA FOLICULAR
NUCLEARES

N® (%) N® (%)
NUCLEOLO 22 {56 4) & (50 0)
AUMENTO DE TAMARO 13 (333) 6 (50 0)
HIPERCROMASIA 6 (153) Q {00)
ASPECTO VESICULOSO 5 (12 8) 4 (33 3)
MULTINUCLEACION 3 (76) 2 (16 6)
BARRAS 2 {51) 3 (250)

FORMA IRREGULAR

2 (51)

2 (16 6)
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CUADRO 4 Cambios degenerativos encontrados microscopicamente en los tumores folicutares

CAMBIOS DEGENERATIVOS | ADENOMA FOLICULAR CARCINOMA FOUICULAR |

N° (%) N® (%)
HEMORRAGIA 10 {2586} 4 (333
HIALINIZACION 8 (20 5) 2 (16 6)
DEGENERACION MIXOIDE 5 (12 8) 1 {83}
NECROSIS 4 (102) 4 (333)
CALCIFICACION 4 (102) 1 (83
EDEMA 3 {76) 2 (16 6)
FIBROSIS 2 (51) 6 {50 0)
CUADRC 5 Otras lesiones dentificadas en el tepdo adyacente a los tumores foliculares
OTRAS LESIONES ADENOMA FOLICULAR CARCINOMA FOLICULAR
TIROIDEAS

N (%) Ne (%)
TIROIDITIS DE HASHIMOTO 3 { 76 0 (om
BOCIO COLOIDE NODULAR 2 (51) 4 (233)
CARCINOMA, PAPILAR 2 (51 1 (83)
INTENSO INFILTRADO INFL 2 {51 0 (00)
CON FOLICULOS LINF
BOCIO HIPERPLASICO 1 { 25) 1 (83)
DIFUSO
REACCION INFLAMATORIA 1 { 25) 1 (83)
GRANULOMATOSA

* uno de los casos fue microcacrcinoma papilar
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CUADRQ 8-A Signos y sintomas mds frecuentes en los adenomas foliculares

SIGNOS Y SINTOMAS PACIENTES SIGNOS Y SINTOMAS PACIENTES

N {%) N® (%)
Tumor palpable 32 (82 0} Polifagia 2 {(51)
Nerviosismo 6 {153 Ehsfoma 2 {51
Disfagia 6 (15 3} Insommo 1 (25)
Palpitaciones 6 (183) Exoftalmos 1 (25)
Diarrea 6 (183} Anorexia 1 (25)
Pérdida de peso 5 {128) Acifenos 1 { 25)
Temblor 5 {12 8) Mareo t {25)
Disnea 4 (102) Piel seca 1 (25}
Intolerancia af calor 3 (78 Labilidad emocionat 1 {25)
Diaforesis 3 {76) Piel delgada 1 { 25}
Astenta 2 {51) Odinofagia 1 (25}
Tos 2 (51 Sensac cuerpo exirafio 1 (25

CUADRO 8-B Signos y sintomas mas frecuentes en fos carcinomas fohiculares

SIGNOS Y SINTOMAS PACIENTES SIGNOS Y SINTOMAS PACIENTES

Ne (%) Ne (%)
Turnor palpable 9 (750) Insomnio 1 (83)
Sensac cuerpo extrafio 3 (@50 Caida de cabello 1 (83
Intolerancia al calor 2 (168) Palpitaciones 1 (83}
Temblor 2 (166) Draforesis 1 (83
Disfagia 2 (18686) Aumento de peso 1 (83
Nerviosismo 2 (1686) Piel seca 1 {(83)
Pérdida de pesc 2 (168) Fosfenos 1 {83
Diarrea 2 (166 Polidipssa 1 (83
Tos 1 (83 Cefalea 1 (83
Bisfonfa 1 (83 Aclfenos 1 (83)
Asterna 1 (83 Mareo 1 (83
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CUADRO 7 Hallazgos en la exploracion fisica de los tumores foliculares

CARACTERISTICAS ADENOMA FOLICULAR CARCINOMA FOLICULAR
cUNICAS
No (%) Ne (%)

LOCALIZACION

Lado derecho 17 (435) 5 {416)

Lado zquerdo 21 (53 8) 7 {58 3)

Se desconace 1 { 25) 1] ()]
CONSISTENCIA

Duro 10 (25 6) 4 (333)

Medio 3 {76) 2 (166}

Blando 11 (286 2) 0 (o0

Renitente 2 (51) 0 ( 00}

Se desconoce 13 {33 3) ] (50 Oy
LESION MOVIL

S 21 (538) 7 (58 3)

No 8 (20 5) 3 (25 0)

Se desconoce 10 (25 6) 2 {16 6)
DOLOR A LA PALPACION

S 9 230) 3 {25 0)

No 19 {48 7) 3 {25 Q)

Se desconoce 11 (28 2) & (50 0)
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