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El diagnostico preoperatorio
de tumor folicular tiroideo

Resumen

Se analiza el valor de la existencia de células tiroideas
medianas (patron microfolicular) en un citograma de
nddulo tiroideo como predictivo de tumor folicular
demostrandose que dicho valor supera en nuestro medio
70% con un porcentaje de carcinomas de 14%.

El agregatrle a este resultado un estudio por
gamagrama o ecografia o ambos no modifica
significativamente este indice por lo que estos estudios
en estas circunstancias no se justifican por su bajo indice
costo/efectividad.

Palabras clave: Tiroides
Neoplasmas

Summary

The value of the existence of median thyroid cells
(microfollicular pattern) in a thyroid node cytogram as
predictive for follicular tumor is analysed, showing that
this value is higher than 70% in our country, with 14%
carcinomas. The addition of a gammagram and/or
achography does not significantly modify this index; this
is why these tests, carried out in these circumstances,
are not justified, due to their low cost/effectiveness.

Introduccion

Ante un citograma de «patron folicular» obtenido por
puncion citolégica de un nédulo tiroideo (NT) unico
cabe como diagndstico: lesiéon microfolicular = ade-
noma o carcinoma folicular indistinguibles por esta
técnica siendo ello soélo factible por la anatomia
patoldgica (.

Pero lamentablemente en nuestro medio los cito-
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logos (salvo rara excepcion) no hacen diagnésticos
citolégicos sino solamente una descripcién morfolé-
gica de los extendidos («semiologia celular») ),
siendo la interpretacion de los mismos responsabili-
dad del clinico.

Cuando en la descripcion morfolégica de un cito-
grama extraido por puncién citolégica de un nédulo
tiroideo unico figure la existencia de «células tiroi-
deas medianas (CTM)» el clinico debe diagnosticar
«tumor folicular» y proceder en consecuencia.

Las CTM pueden ser las Unicas en el citograma o
predominar en él o formar parte en menor propor-
cion de otros extendidos. Pueden presentarse aisla-
das o en placas, con o sin anisocariosis 0 anomalias
morfolégicas o ambas. La determinacion del valor
de la existencia de CTM, con sus diferentes varieda-
des en nuestro medio, es el primer objetivo de este
trabajo.

El segundo es analizar qué valor tiene frente al
diagnéstico citolégico de «tumor folicular» el realizar
otros exadmenes complementarios como el gama-
grama y la ecografia.

Material y método

Se analizaron retrospectivamente 104 NT operados
que clinicamente se presentaron como nédulos uni-
cos y en los que el citograma por puncién mostré la
presencia de CTM. Todos cursaban eutiroidismo cli-
nico y de laboratorio y ninguno de ellos presentaba
cancer tiroideo evidente o manifiesto.

La totalidad de la serie fue estudiada por puncién
citolégica, a 75 de ellos (72%) se les realiz6 ademas
un gamagrama y a 45 (43%) una ecografia. La dife-
rencia entre el numero de punciones citoldgicas y el
de los otros exdmenes complementarios expresa
nuestra tendencia a no solicitarlos cuando el cito-
grama es a «patron folicular».

Todos los pacientes fueron operados y se dispo-
ne de ellos el estudio anatomopatoldgico definitivo.

Se cotejé el resultado de los 3 exdmenes en rela-
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Tabia 1
Adenomas foliculares 60 =57.7%
Carcinomas foliculares 15 = 14.4% ] Tumor folicular
Carcinoma papilar 8 =7.6%
Bocio multinodular a nédulo 17 =16%
dominante
Tiroiditis Hashimoto 2
Tiroiditis granulomatosa 1 3.8%
Adenoma paratiroideo intratiroideo 1
Tabla 2
1 Solamente CTM 20 =19% 3 Ca=15%
2 CTM con anisocariosis 24 =23% 6 Ca=25%
3 CTM en placas 3 =2.8% 0Ca
4 CTM en placas globulosas 2 =1.9% 1 Ca =50%
5 CTM en placas con anisocariosis 7 =6.7% 2 Ca=28%
6 CTM en placas globulosas y anisocariosis 4 =3.8% 0 Ca
7 CTM con anisocariosis y células tiroideas pequenas 2 =1.9% 1 Ca =50%
8 CTM con anisocariosis e infiltracion linfoide evolutiva 2 =1.9% 0 Ca
9 CTM con anisocariosis y células de Hirthle 1 =0.9% 0Ca
10 CTM con anomalias morfoldgicas 1 =0.9% 0Ca
11 CTM y céulas tiroideas pequenas 4 =3.8% 1 Ca=25%
12 CTM con infiltracién linfoide evolutiva 1 =0.9% 0Ca
13 Ndédulo coloido quistico con CTM 9 =8.6% 0 Ca
14 Nédulo coloido quistico con CTM en placas 11 =10.5% 0 Ca
15 CTM + células tiroideas pequenas + espumosas 1 =0.9% 0 Ca
16 CTM con anomalias morfoldgicas + células tiroideas pequenas 1 =0.9% 0 Ca
17 CTM con anisocariosis + placas de células de Hurthle 1 =0.9% 0Ca
18 CTM en placas + células tiroideas pequenas 2 =1.8% 0Ca
19 CTM con anomalias morfoldgicas + infiltracion linfoide evolutiva 3 =0.9% 0 Ca
20 Nédulo coloido quistico con CTM con anisocariosis 5 =4.8% 1 Ca=20%
21 CTM en placas con anisocariosis + coloide + células espumosas 1 =0.9% 0 Ca
22 CTM en placas globulosas + células tiroideas pequenas 1 =0.9% 0 Ca
cion al diagnéstico de «tumor folicular» y se calculé el  Resultados

valor predictivo positivo (VPP) de cada uno de ellos.

Se determind ademéas en qué se modifica el diag-
néstico o la conducta quirdrgica o ambos si se suma
a un citograma de «tumor folicular» una ecografia o
un gamagrama o todos.

La histologia de los 104 NT estudiados se pueden
ver en la tabla 1.

Es decir que 75/104 (72%) correspondieron a un

tumor folicular.

Llama la atencion la existencia de 8 carcinomas
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Tabla 3
CTM con anisocariosis
Ca 11/47 = 23%
Adenoma 25/47 = 23%

47 = 45%

T. Folicular 76.5%

2 CTMen placas 24 =23%
— Oo
Ca2=8% T. Folicular 83.3%
Adenoma 18 = 75%
3 CTM 20 =19%
Ca3=15%

T. Folicular 75%
Adenoma 12 = 60%

4 Nddulo coloidoquistico + CMT
Cal1=5%
Adenoma 10 = 50%

5 CTM + placas globulosas
Cat1=14%
Adenoma 3 = 42%

20=19%

T. Folicular 45,8%

7=6%

T. Folicular 57%

Tabla 4. Valor predictivo positivo.

e Giobal 72%

e CTM + anisocariosis 76.5%

e CTM en placas 83.3%

¢« CTM 75%

¢ Nddulo coloidoguistico + CTM 45.8%

Tabla 5

Nédulo frio 51 =68% Cab=11%
Nddulo caliente 5=6.6% Ca2=40%
No lo ve (¢neutro?) 17 =22,6% Ca4=235%
Bocio multinodular 2 =2.6% Ca.0

papilares entre las lesiones foliculares y ademas
que ninguno de ellos fue reconocido por la citologia.
A efectos de los célculos no seran tomados en
cuenta.

Citologia

100% de los informes citoldgicos sefalaban la exis-
tencia de CTM, pudiendo ser agrupados dichos in-
formes en 22 tipos o variedades diferentes (tabla 2).

De esta variedad de informes es dificil sacar al-
guna conclusién salvo el hecho comun de la exis-
tencia de CTM.

Si agrupamos en 5 tipos los resultados mas fre-
cuentes tenemos los datos mostrados en la tabla 3.

Quiere decir que los grupos mas representativos
por su numero (12, 22 y 3°) tienen un porcentaje de
diagnésticos de tumor folicular sin grandes diferen-
cias y similar al promedio general (72%) pero que
disminuye significativamente en los tipos 42y 5°.

El porcentaje de cancer fue mayor en el grupo de
«CTM con anisocariosis» (23%) pero destacando
que en ese mismo grupo los adenomas siguen sien-
do mas frecuentes que los canceres.

El valor predictivo positivo (VPP) de la citologia
para tumor folicular basado en la existencia de CTM
es globalmente de 72% (75/104) y el de cada grupo
de citograma en particular de aquellos mostrados en
la tabla 4.

Gamagrama

Solamente a 75 pacientes de la serie (72%) se le
efectué un gamagrama (tabla 5).

En los nodulos frios (51 casos) se hallaron 37
tumores foliculares: 31 adenomas y 6 carcinomas y
en los nédulos calientes 4: 2 adenomas y 2 carcino-
mas.

Si descartamos los 17 NT que el gamagrama no
detecto (¢ nodulo tibio o neutro?) este estudio diag-
nostico 56 NT unicos que correspondieron a 41 tu-
mores foliculares (73%): 8 carcinomas y 33 adeno-
mas.

El patron gamagrafico mas comun fue el nédulo
frio (68%) pero solo 37 (37/51: 72%) correspondie-
ron a tumores foliculares. En cambio correspondie-
ron a ellos 5 de 4 nddulos calientes (4/5: 80%).

El porcentaje de carcinoma folicular en los nodu-
los «no calientes» fue de 14.7% (10/68) es decir
similar al de la serie en estudio.

La mayoria de los carcinomas foliculares perte-
necian al grupo de los nodulos frios: 6/8: 75%, pero
sefnalemos como un hecho a destacar que 2 carci-
nomas correspondieron a nddulos calientes: 2/8:
25%.

El gamagrama descubrié que 2 NT calificados
como unicos por la clinica correspondian a bocios
multinodulares pero desconocio otros 7.

Por tanto el VPP global del gamagrama para tu-
mor folicular fue de 73% (41/56) pero recordando
que «no vio» 17 NT (22%).

El VPP del resultado «nddulo frio» es de 72%
(37/51) y el de «nddulo caliente» de 80% (tabla 6).

Ecografia

Se indicé con menos frecuencia que el gamagrama
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Tabla 6. Gamagrama.
Valor predictivo positivo de tumor folicular

Global 73%
Nodulo frio 72%
Nodulo caliente 80%
Tabla 8
Global 16/36 44%
Nodulo sélido 19/24 79%
No6dulo mixto 5/7 71%
Nddulo quistico 4/5 80%

(45 = 43%) obteniendo los siguientes resultados
vistos en la tabla 7.

Al igual que para el gamagrama si descartamos
los 4 NT que la ecografia no vio este estudio diag-
néstico 36 NT unicos que correspondieron a 16 tu-
mores foliculares (16/36 = 44%): 9 carcinomas y 7
adenomas.

El patrén ecografico mas frecuente fue el sélido
(53%) y correspondi6 a un tumor folicular en 79% de
los casos; dentro de los nédulos quisticos 4/5 tam-
bién eran tumores foliculares (80%).

Los nédulos sélidos (24 casos) correspondieron
a 7 carcinomas y 12 adenomas, los mixtos (7 casos)
a 5 adenomas y los quisticos (5 casos) a 3 adeno-
mas y 1 carcinoma folicular. Por tanto los VPP para
la ecografia se pueden ver en la tabla 8.

En 30 casos se realiz6 gamagrama y ecografia 'y
el patrén dominante fue el «sdélido y frio» (14/30 =
46.6%) que correspondié a 12 tumores foliculares:
12/14 = 85% es decir con un indice algo superior al
de la citologia sola.

Discusion

Las células foliculares pueden presentarse al estu-
dio citolégico por puncién con 2 tipos diferentes:

1. Células tiroideas pequenas o de involucion. Son
la expresion citoldgica de lesiones macrofoliculares
@)y en general se acompanan de un aumento de la
sustancia coloide.

Son las habituales en un bocio difuso coloide y
en un noédulo de involucién de un bocio multinodular.
Su hallazgo en un NT unico plantea el diagnoéstico
de adenoma macrofolicular @4),

En la serie de Lo Gerfo ® por ejemplo, ningin
citograma con estas caracteristicas correspondio a
lesiones malignas.

Tabla 7
Noédulo sélido 24 (53%) Ca7=29%
Noédulo mixto 7 (15.5%) Ca0
No6dulo quistico 5(11%) Cal=20%
Bocio multinodular 5(11%) Ca0
No lo ve 4 (8.8%) Ca1=25%

La explicacién de por qué este tipo de citograma
pudiera corresponder a un carcinoma diferenciado
del tiroides (falso negativo) es segun Hamburger ©)
por insuficiente material estudiado.

En nuestro medio un citélogo frente a un citogra-

ma de este tipo informara «citograma de involucion
coloide» o «nddulo coloido quistico» si existen ade-
mas elementos de quistificacion (células espumo-
sas, macrdfagos, cristales de colesterol) @) con o sin
«hemorragia evolucionada» (si existe sangre semi-
digerida, macrofagos y eritréfagos) ).
2. Células tiroideas medianas (CTM) o de hiper-
plasia @), Expresion citoldgica de lesiones microfoli-
culares. Se las encuentra en los bocios difusos hi-
perplasicos o mas raramente en los nédulos hiper-
plasicos del bocio multinodular (BMN) ©@). Pero su
hallazgo en un NT unico hace el diagndstico de
«patréon microfolicular», es decir, adenoma o carci-
noma folicular (.

Es importante insistir en que la citologia no es
capaz de distinguir con seguridad dentro de los «pa-
trones microfoliculares» =tumor folicular, los adeno-
mas de los carcinomas y en ello estan de acuerdo la
mayoria de los autores (1:4.7:8),

Estos conceptos no son nuevos. En el libro de
Grosso, Paseyro y Maggiolo de 1964 ©®) estan per-
fectamente explicados. La unica diferencia radica
en que estos autores sélo admiten a la CTM en un
NT unico como expresién de un adenoma folicular y
no de un «tumor folicular = adenoma o carcinoma»
y esta diferencia es un hecho de gran trascenden-
cia.

Todos los carcinomas foliculares de la citada se-
rie de Lo Gerfo ® correspondieron a lesiones micro-
foliculares.

En la serie del Karolinska (") 123 citogramas «pa-
tréon microfolicular» = sospecha de carcinoma co-
rrespondieron a 16/123 = 13% bocios; 83/123 =
67.4% adenomas foliculares y 24/123 = 19.5% car-
cinomas.

Es decir que 86.9% correspondieron a «tumores
foliculares».

Las CTM pueden presentarse aisladas o en pla-
cas, con o sin anisocariosis o anomalias morfoldgi-
cas o ambas u otras alteraciones nucleares. Algu-
nos informes citolégicos agregan ademas en nues-
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Tabla 9.
Citograma VPP de T. Folicular % Carcinoma
CTM en placas 83.3% 8%
CTM con anisocariosis 76.5% 23%
CT™M 75% 15%
Nédulo coloidoquistico + CTM 45.8% 5%

tro medio como otra variable terminolégica «en pla-
cas globulosas».

Por dltimo las células foliculares pueden configu-
rar un citograma «mixto» con la presencia de ambos
tipos celulares.

En nuestra serie de 104 citogramas a «patron
folicular (microfolicular)», 57.7% correspondieron a
adenomas foliculares, 14.4% a carcinomas folicula-
res y 16% a BMN, cifras comparables a las del Ka-
rolinska.

En nuestra serie el hallazgo de CTM (patron mi-
crofolicular) en un NT Unico en eutiroidismo tuvo un
VPP global de lesidn folicular de 72%, pero si anali-
zamos los tipos de informes mas frecuentes tene-
mos los datos mostrados en la tabla 9.

El VPP de tumor folicular no se modifica sustan-
cialmente en las diferentes variedades de citogra-
mas siendo en aquellos «mixtos » significativamen-
te mas bajo asi como también el porcentaje de car-
cinomas en ellos.

Desde otro punto de vista es interesante sefalar
que en un trabajo anterior *) sobre 80 adenomas
tiroideos el estudio citolégico mostrd: 1) 50% corres-
pondié a un citograma coloidoquistico y 2) sélo 24%
a un citograma hiperplasico o microfolicular.

Otro hecho a destacar es el que en los citogra-
mas con CTM y anisocariosis el porcentaje de can-
cer fue mayor que el global de la serie (23%) pero es
de sefalar que en ese mismo grupo fueron mas fre-
cuentes los adenomas (53%) coincidiendo con lo
anotado en un trabajo anterior nuestro ) de que la
anisocariosis en un NT es mas representativa de
benignidad que de malignidad.

Por tanto frente a un NT con los caracteres exigi-
dos en este trabajo un informe citolégico con CTM
(de cualquier variedad) significa globalmente mas
de 70% de probabilidades de ser un tumor folicular
y 14% de ser un carcinoma. A los datos proporcio-
nados por la clinica y la citologia, ¢qué agregan los
examenes complementarios?.

Como era de prever en el gamagrama la mayoria
de los tumores foliculares correspondian a nédulos
frios (19 que fue el resultado mas frecuente y que
logré un VPP para ese diagnostico de 73% es decir
similar al de la citologia. Ese valor sube como es
I6gico en los nédulos hipercaptantes a 80% pero su

nimero fue muy reducido (cinco casos) y en ellos
hubo dos carcinomas.

En un trabajo anterior sefialabamos hechos con-
cordantes con estos hallazgos 10

1) 41.2% de los NT frios son adenomas

2) De 80 adenomas tiroideos, 68.5% correspon-
dian a nédulos frios.

3) 27.4% de los nédulos hipercaptantes son ade-
nomas.

4) 83.3% de los nédulos normocaptantes son ade-
nomas.

¢ Qué sucederia si frente a un diagnéstico citolo-
gico de «patron microfolicular = tumor folicular» se
pidiera sistematicamente un gamagrama?

1) El resultado mas esperable seria «nédulo no
caliente»: 90.6%, lo que significa ademas 14.7%
de carcinoma. Este porcentaje es similar al que
ya tendriamos por la citologia sola, por lo que
este estudio sumado a la citologia en 90% de los
casos no agrega nada.

2) Si el resultado fuese «ndédulo caliente» el riesgo
de cancer disminuye significativamente (de 0.5—
4% " a 0% "#'4) "sobre todo si se demuestra la
autonomia del nédulo (test de Werner) %

Pero con respecto a esta segunda posibilidad
dos hechos a senalar: a) el porcentaje de estos
nédulos calientes es muy bajo (6% en nuestra
serie) y b) en ellos hubo dos carcinomas.

3) Lagamagrafia puede descubrir que un NT tnico
clinicamente corresponde a un nédulo dominan-
te, pero en un porcentaje muy bajo (2.6% en
nuestra serie). Por otra parte la capacidad del
gamagrama para reconocer un BMN es en nues-
tra experiencia no mayor de 53% (®.

4) Se encarece significativamente el estudio de NT
porque a diferencia con otros paises como USA
donde la citologia y el gamagrama cuestan igual
®) aqui este ultimo es significativamente mas
caro.

Quiere decir que a lo sumo en nuestra serie el
gamagrama sistematico poscitologia con diagndsti-
co de «patron microfolicular» podria cambiar el
diagnéstico o tratamiento o ambos en sélo 7 casos
(9%). De no haber operado esos 7 pacientes hubié-
semos «ahorrado» el costo de 7 operaciones pero
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hubiésemos gastado 104 gamagramas y olvidado 2
carcinomas.

Parece deducirse que el costo/efectividad del ga-
magrama no justifica su indicacién sistematica en el
NT unico, criterio compartido por otros autores ('6),
sobre todo cuando ya hay un citograma con el diag-
néstico de «tumor folicular».

Algo similar sucede con la ecografia.

Si se pidiera sistematicamente dicho estudio lue-
go de una citologia de patrén microfolicular tendria-
mos:

1) Si el resultado fuese «ndédulo no quistico» (el
mas frecuente en nuestra serie: 68.8%) ello signi-
ficaria para nosotros 77.4% de tumores folicula-
res con 22.5% de carcinoma por lo que creemos
que no cambiaria en nada el diagndstico o el
tratamiento quirdrgico o ambos.

2) Si por el contrario el resultado fuese «ndédulo
quistico» (para nosotros 11%) no podriamos mo-
dificar la conducta operatoria por el riesgo de
cancer en ellos: Walfish '® 1-3%, Hammer
("17%, Cox "® 25% y nosotros en esta serie
20%.

3) En la misma proporcién que el caso ante-
rior(11%) mostraria que se trata de un BMN a
nédulo dominante con patrén citolégico microve-
sicular por lo que pensamos que igual el trata-
miento es quirtrgico por el riesgo de cancer en
un BMN. Sefalemos que un estudio anterior
nuestro " ya referido, demostré que la ecografia
sélo reconoce 46% de los BMN.

Todo ello sefala el escaso valor de la ecografia
en la situacion estudiada criterio que es también
compartido por otros autores (6:19),

La superposicion al citograma de gamagrama y
ecografia, que solamente se realizé en nuestra serie
en 30 casos, parecié mejorar el VPP de tumor foli-
cular con el resultado mas frecuente «néddulo sélido
y frio (85%)» mientras que en un trabajo anterior
nuestro (19 esta superposicion de estudios no habia
mejorado significativamente la presuncién de can-
cer.

Conclusiones

1) Ante un NT unico si la citologia por puncion
informa un citograma con CTM (patrén microfoli-
cular) se debe diagnosticar tumor folicular = ade-
noma o carcinoma (indistinguibles por esta técni-
ca) con un VPP de 72% y un riesgo de carcinoma
de 14% y por tanto en nuestra opinién con indica-
cién quirtrgica formal.

2) El agregar a este resultado citolégico un estudio

complementario por ecografia o gamagrafia no
modifica sustancialmente el diagnédstico o trata-
miento o ambos y no se justifican estos estudios
por su bajo indice de costo/efectividad. Por las
mismas razones el algoritmo diagnéstico debe
comenzar, aun en nuestro medio con una citolo-
gia poco confiable, por dicho estudio ®°.

3) Se destaca el valor de la Escuela Citolégica
Uruguaya que hace casi 30 afios ya habia jerar-
quizado el valor de la existencia de CTM en los
NT unicos.
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