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Introduccién. La enfermedad
nodular tiroidea es un problema
clinico frecuente. En la actualidad, la
citologia tiroidea dbtenida por
puncién-aspiracién constituye el
elemento basico en la aproximacidén
diagndstica de la patologia nodular
tiroidea. Sin embargo, en numerosas
ocasiones la informacidén que esta
técnica ofrece no es concluyente,
como en los casos en los que el
estudio citoldgico es sospechoso de
malignidad. Sobre esta base, hemos
realizado un estudio para conocer los
resultados histolégicos en nuestra
serie de citologias tiroideas
sospechosas de malignidad.

Material y métodos. Se han
estudiado 133 citologias tiroideas
sospechosas de malignidad
correspondientes a 115 pacientes
(97 mujeres y 18 varones, edad
media + DE: 46,1 + 14,8 afos;
intervalo: 17-81). Todos los
pacientes fueron intervenidos
quirurgicamente obteniéndose un
resultado histoldgico en cada caso.

Resultados. De las 133 citologias
estudiadas, en 33 de ellas (24,8%) el
resultado histoldégico fue de
malignidad (13 carcinomas
foliculares, 10 carcinomas papilares,
6 carcinomas de células de Hiirthle y
4 carcinomas medulares); mientras
que en 100 casos (75,2%) fue de
benignidad (52 hiperplasias
nodulares, 29 adenomas foliculares,
10 tiroiditis de Hashimoto, 8
adenomas de células de Hiurthle y un
caso de enfermedad de Graves) .

Conclusiones. Nuestros resultados
demuestran que hallazgos citoldgicos
indeterminados o sospechosos de
malignidad pueden aparecer en una
gran variedad de enfermedades
tiroideas. La elevada proporcién de
carcinomas tiroideos encontrada en
nuestra serie (24,8%) sugiere que la
cirugia debe ser considerada como
una alternativa terapéutica de
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HISTOLOGICAL RESULTS IN THE CASES OF THYROID CYTOLOGY
SUSPICIOUS FOR MALIGNANCY

Introduction. Nodular thyroid disease is a common problem
in clinical practice. Actually, fine-needle aspiration bicpsy
has become the principal test in the diagnosis of nodular
thyroid disease. However, very often the information offered
by this procedure is not definitive as in the cases where the
cytologic specimens are suspicious. On this basis, we
therefore undertook a study to investigate the histological
results in our series of patients with thyroid cytology
suspicious for malignancy.

Material and methods. One hundred and thirty-three
suspicious lesion specimens on FNA corresponding to 115
patients were studied (97 females and 18 males, mean age:
46.1 *+ 14.8 years, range: 17-81). All cases were operated
on and a pathological result was obtained in each case.

Results. Of the 133 specimens, in thirty-three of them
(24.8%) the pathological result was malignant (13 follicular
carcinoma,

10 papillary carcinoma, 6 Hiirthle cell carcinoma and 4
medullary carcinoma); while in the remaining one hundred
(75.2%) the result was benign lesions (52 nodular
hyperplasia, 29 follicular adenoma, 10 Hashimoto thyroiditis,
8 Hirthle cell adencma and 1 case of Graves disease) .

Conclusions. Cytologic findings indeterminate or suspicious
for malignancy can appear in different thyroid conditions. The
high percentage of thyroid carcinoma found in our series
(24,8%) suggests that the surgery must be considered as a
therapeutic option of first line in these cases.
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La enfermedad nodular tiroidea es un motivo de consulta frecuente en
la practica clinica endocrinoldgica. La prevalencia de nddulos tiroideos
palpables en la poblacién adulta es del 4-7%", prevalencia que aumenta
de forma considerable cuando la gldndula tiroides se examina en autop-
sias, tras cirugia o por ecografia'®®. Aunque los nédulos tiroideos son co-
munes, los carcinomas de tiroides son raros, si bien el cancer de tiroides
es el mds frecuente de los tumores endocrinoldgicos’. Los carcinomas de
tiroides clinicamente detectables representan entre el 0,5 y el 1,5% de to-
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dos los cénceres del ser humano'®.

El gran reto diagnéstico de la patologia nodular tiroidea
es descartar que el proceso corresponda a un carcinoma de
tiroides, ya que aproximadamente el 5% de los nddulos ti-
roideos palpables son carcinomas®*®!!, En la actualidad
existe unanimidad al considerar la citologia obtenida me-
diante puncidn-aspiracion con aguja fina (PAAF) como la
técnica de exploracién que debe hacerse en primer lugar en
la aproximacion diagndstica de la enfermedad nodular tiroi-
deal,2,6,10-27.

La citologia obtenida por PAAF es una exploracion segu-
ra, simple, no agresiva, barata y con minimas complicacio-
nes. El empleo sistemdtico del estudio citolégico mejora de
forma importante la seleccion de pacientes para cirugia, dis-
minuyendo el nimero de operaciones en nddulos benignos
y aumentando el porcentaje de canceres en los individuos
intervenidos'6-11:2227-30,

La informacion que la citologia tiroidea ofrece se agrupa
en cuatro categorfas de citodiagndstico: benigna o negativa,
maligna, sospechosa o indeterminada y no diagndstica>!!3,
Las lesiones citoldgicas sospechosas de malignidad son
aquellas con hallazgos sugerentes pero no definitivos de
malignidad. En esta categoria quedan englobados los casos
que muestran hipercelularidad y un patrén sugerente de neo-
plasia folicular o de células de Hiirthle®. Estos tumores no
pueden clasificarse como malignos o benignos tnicamente
segun el estudio citologico, dado que es necesaria la demos-
tracion histolégica de invasién capsular y/o vascular para
distinguir entre carcinoma y adenoma'*3!-33,

El porcentaje de carcinomas tiroideos en los casos de ci-
tologia tiroidea sospechosa de malignidad es variable en las
distintas series de la bibliografia!’. Sobre esta base, hemos
realizado un estudio para conocer los resultados histolégi-
cos, en nuestra serie, de citologias tiroideas indeterminadas
o sospechosas de malignidad.

MATERIAL Y METODOS

Entre febrero de 1993 y junio de 2000 se diagnosticaron 174 ci-
tologias sospechosas de malignidad correspondientes a 145 pacien-
tes (123 mujeres y 22 varones), lo que representd el 10,9% de los
resultados citolégicos en este periodo. En 30 pacientes (41 estudios
citolégicos) no se pudo conocer el resultado histolégico; la ma-
yoria de ellos porque no fueron intervenidos y en algunos casos
porque no fue posible el seguimiento. Por tanto, en el estudio se in-
cluyeron 133 citologias tiroideas sospechosas de malignidad
correspondientes a 115 pacientes (97 mujeres y 18 varones, edad
media + DE: 46,1 + 14,8 afios, intervalo: 17-81) que fueron inter-
venidos quirdrgicamente, obteniéndose un resultado histolégico en
cada caso. En 13 pacientes se realizaron 2 citologias, mientras que
en un caso se realizaron tres y en otro cuatro. En todos los casos en
los que se repitid la exploracién el resultado citolégico fue el mis-
mo (citologia sospechosa de malignidad).

Entre las citologias tiroideas sospechosas de malignidad se dis-
tinguieron citologia con apariencia de tumor folicular (116 casos,
87,2%) y de tumor de células de Hiirthle (transformacién oncocita-
ria) (17 casos, 12,8%). Las citologias con apariencia de tumor foli-
cular correspondieron a 100 pacientes (84 mujeres y 16 varones,
edad media: 48,2 + 13,8 afios, intervalo: 17-81), mientras que las
de tumor de células de Hiirthle a 15 pacientes (13 mujeres y 2 va-
rones, edad media: 48,2 + 13,8 afos, intervalo: 21-70).

La PAAF se realiz6 de forma ambulatoria. En todos los casos, la
puncién se realiz6 mediante palpacién a excepcion de dos en los
que se realizé bajo control ecografico. Para la realizacion de la
puncién el paciente se coloca en posicién supina flexionando el
cuello hacia atrds para permitir la maxima exposicion de la lesion
tiroidea. Sin anestesia local y tras limpiar con alcohol la zona que
se va a puncionar, se pincha con una aguja de 23G acoplada en una
jeringa de plastico de 20 ml insertada en un tirador Cameco. Poste-
riormente se succiona mientras se mueve la aguja en el interior del
nédulo para movilizar el material celular. Tras retirar la aguja, el
material aspirado se extiende en portaobjetos y se seca al aire y/o

TABLA 1. Resultados histoldgicos malignos

Cancer 33 (24,8%)
Carcinoma folicular 13 (9,8%)
Carcinoma papilar* 10 (7,5%)
Carcinoma de cé€lulas de Hiirthle 6 (4,5%)
Carcinoma medular 4 (3,0%)

*Uno de los casos de carcinoma papilar fue una variante folicular de carci-
noma papilar.

se fija con alcohol. Las tinciones utilizadas fueron Papanicolaou y

TABLA 2. Resultados histoldgicos no malignos

No cancer 100 (75,2%)
Hiperplasia nodular 52 (39,1%)
Adenoma folicular 29 (21,8%)
Tiroiditis de Hashimoto 10 (7,5%)
Adenoma de Hiirthle 8 (6,0%)
Enfermedad de Graves 1 (0,8%)

TABLA 3. Resultados histoldgicos en el grupo
de citologias sospechosas con apariencia

No cancer 86 (74,1%)
Hiperplasia nodular 47 (40,5%)
Adenoma folicular 27 (23,2%)
Tiroiditis de Hashimoto 10 (8,6%)
Adenoma de células de Hiirthle 1 (0,9%)
Enfermedad de Graves 1 (0,9%)
Céncer | 30 (259%)
Carcinoma folicular 13 (11,2%)
Carcinoma papilar 10 (8,6%)
Carcinoma medular 4 (3,5%)
Carcinoma de cé€lulas de Hiirthle 3(2,6%)

TABLA 4. Resultados histolégicos en el grupo
de citologias sospechosas con apariencia

No cancer | 14 (82,4%)
Hiperplasia nodular 5(29,4%)
Adenoma folicular 2 (11,8%)
Adenoma de células de Hiirthle 7 (41,2%)
Céncer | 3 (17,6%)
Carcinoma de células de Hiirthle 3(17,6%)

Panéptico (tincién de May-Griinwald-Giemsa modificada). No
aparecieron complicaciones graves como consecuencia de la pun-
cién. Ocasionalmente se presentaron complicaciones leves como
dolor en la zona, equimosis y perforacion de traquea.

RESULTADOS

Los resultados histolégicos de las 133 citologias estudia-
das fueron en 33 casos (24,8%) de carcinoma de tiroides,
mientras que en los 100 casos restantes (75,2%) de patolo-
gia benigna. En las tablas 1 y 2 se exponen de forma deta-
1lada los resultados histoldgicos en cada grupo.

Al considerar dentro del total de citologias tiroideas sos-
pechosas de malignidad, las citologias con apariencia de tu-
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mor folicular y las de tumor de células de Hiirthle; los resul-
tados histolégicos en los 116 casos con apariencia de tumor
folicular fueron: en 30 casos, de malignidad (25,9%), y en
86 casos (74,1%) el resultado fue benigno. En la tabla 3 se
presentan de forma detallada los resultados histolgicos en
este grupo.

De los 17 casos de citologias tiroideas sospechosas de tu-
mor de células de Hiirthle, tres tuvieron un resultado de ma-
lignidad (17,6%), mientras que en 14 casos (82,4%) el
resultado fue benigno. En la tabla 4 se exponen detallada-
mente los resultados histoldgicos en este grupo.

DISCUSION

La citologia tiroidea constituye un elemento bésico en la
aproximacion diagnéstica de la patologia nodular tiroidea,
aunque tiene dos grandes limitaciones: los resultados no diag-
ndsticos y los resultados indeterminados o sospechosos de
malignidad. Resultados sospechosos de malignidad aparecen
en un 10-30% de los estudios citolégicos !->!1:21:26:28.30.36-38

En la actualidad, no existe ninguna exploracién con la
que se obtenga el 100% de sensibilidad y especificidad para
el diagnéstico diferencial de procesos benignos y malignos
de la enfermedad nodular tiroidea, a excepcion del estudio
anatomopatolégico. Los valores de sensibilidad y especifi-
cidad de la citologia obtenida por PAAF son variables en la
bibliografia; oscilando la sensibilidad entre el 65 y el 99%,
la especificidad entre el 70 y el 100% y la agudeza o rendi-
miento diagndstico entre el 70 y el 95%!!+1318:27-30.36,39-43,

La estimacién de la sensibilidad y especificidad de la ci-
tologia tiroidea depende, en parte, de donde se clasifiquen
los resultados sospechosos o indeterminados. Si los casos
sospechosos se incluyeran dentro del grupo “maligno”
aumentaria la sensibilidad pero disminuiria la especificidad
y, por el contrario, si se incluyeran dentro del grupo “benig-
no” descenderia la sensibilidad y aumentaria la especifici-
dad, por lo que creemos que los casos con citologia tiroidea
sospechosa de malignidad no deben considerarse en la valo-
racion de la sensibilidad y especificidad de la PAAF para el
diagndstico de benignidad/malignidad, ya que el diagndsti-
co de benigno/maligno no depende de la celularidad sino de
su conducta bioldgica, y esta informacién no puede ser ob-
tenida por la PAAF.

Se ha publicado una gran variedad de estudios, con resulta-
dos dispares, sobre el porcentaje de malignidad en los casos
de citologfa tiroidea sospechosa de malignidad; los porcenta-
jes de malignidad oscilan entre menos del 10%**#+*y m4s del
40%8384750; i bien en la mayoria de las series y en las mds
representativas en cuanto al nimero de pacientes el porcentaje
de malignidad estd entre el 15 y el 35%"10:11:13:24.26.30.37.46,51-62.
Las diferencias en estos resultados pueden deberse a los cri-
terios utilizados en el diagnéstico de citologia sospechosa
de malignidad y en el nimero de pacientes.

En los casos de citologia sospechosa, la mayoria de los re-
sultados histoldgicos (tras operar a los pacientes) son benignos,
si bien el porcentaje de malignidad es considerable y ante la
imposibilidad de determinar con certeza el cardcter benigno o
maligno de estos nddulos tiroideos, se recomienda su reseccion
quirdrgica si no existe contraindicacion para ellal->!1:28:30.36.63-65,

El estudio intraoperatorio para decidir sobre la extension
de la cirugia, en los casos de neoplasia folicular y de células
de Hiirthle, es inutil ya que se requiere demostrar la inva-
sién vascular y/o capsular para llegar al diagndstico de car-
cinoma, que s6lo puede hacerse mediante el estudio anato-
mopatoldgico definitivo®. Sin embargo, dado que, como
ocurre en nuestra serie, aparecen canceres diferentes a los
foliculares y de células de Hiirthle en los casos de citologia
sospechosa de malignidad'32+26-282%62 en estos casos si que
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podria ser titil el estudio con biopsia intraoperatoria*'. El he-
cho de que aparezcan carcinomas diferentes a los foliculares
y de células de Hiirthle en los casos de citologia sospechosa
revela una de las limitaciones del estudio citolégico dado
que, en ocasiones, diferentes tipos de carcinomas pueden
presentar un aspecto sugerente de neoplasia folicular.

Algunos estudios han propuesto que para diferenciar los
casos benignos y malignos, cuando la citologia sea sospe-
chosa de malignidad, se pueden utilizar datos clinicos como
la edad, el sexo, el tamafio y el cardacter uninodular de la le-
8i6n?%62, Sin embargo, otros autores no han encontrado estas
diferencias basiandose en estos datos clinicos**31:¢465. Tam-
bién se han propuesto diferentes técnicas para diferenciar,
en los casos de citologia tiroidea sospechosa de malignidad,
los que son malignos de los benignos, entre ellas cabe men-
cionar el andlisis de diferentes pardmetros citolégicos®>6:67,
el estudio del ADN nuclear mediante citometria de flujo, el
empleo de tinciones especificas®, la utilizacion de técnicas
de imagen complejas®, los estudios con autoanticuerpos™ y
andlisis genético para identificar determinadas mutaciones
de oncogenes’ Sin embargo, los resultados de estos estu-
dios no han sido concluyentes ni uniformes en las diferentes
series, y en la actualidad carecen de utilidad en la aplicacion
clinica practica.

En conclusién, nuestros resultados demuestran que hallaz-
gos citolégicos indeterminados o sospechosos de malignidad
pueden aparecer en una gran variedad de enfermedades tiroi-
deas. El porcentaje de resultados malignos encontrado en
nuestra serie (24,8%) es similar al descrito en la bibliografia.
La proporcién de carcinomas tiroideos encontrada sugiere
que la cirugia debe ser considerada como una alternativa te-
rapéutica de primera linea en estos casos.
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