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RESUMEN

Introduccién. La neoplasia tiroidea folicular no invasiva con carac-
teristicas nucleares de tipo papilar (NIFTP) es un tumor de bajo potencial
maligno, reconocido por la OMS desde 2017. Es poco frecuente en la
poblacion pedidtrica, con menos de 25 casos reportados. Su diagndstico
preciso es clave para evitar el sobretratamiento y sus complicaciones.

Observacion clinica. Se presentan dos casos de adolescentes con
nédulos tiroideos sélidos evaluados mediante biopsia por aspiracién
con aguja fina. Se decidi6 realizar hemitiroidectomia. La patologfa de
ambas piezas quirtrgicas reporté NIFTP. Se presentaron los casos en
junta multidisciplinaria y en fundamento a su bajo potencial maligno
se establecié como completo el tratamiento realizado.

Comentarios. El reconocimiento de la NIFTP es esencial para evitar
tratamientos innecesarios como la tiroidectomfa total y la yodoterapia,
que pueden tener consecuencias significativas en nifios. Se requiere una
alta sospecha diagndstica y un enfoque multidisciplinario para optimizar
el manejo y los resultados clinicos en estos pacientes.

PALABRAS CLAVE: Neoplasias tiroideas; Tiroidectomia; Neoplasias
por tipo histolégico.

NON-INVASIVE FOLLICULAR THYROID NEOPLASM WITH
PAPILLARY-LIKE NUCLEAR FEATURES (NIFTP) IN PEDIATRICS

ABSTRACT

Introduction. Non-invasive follicular thyroid neoplasm with papil-
lary-like nuclear features (NIFTP) has a low malignancy potential. First
acknowledged by the WHO in 2017, this tumor is rare in the pediatric
population, with less than 25 cases reported. Accurate diagnosis is key
to avoid overtreatment and complications.

Clinical observation. Two cases of adolescents with solid thy-
roid nodules assessed by fine-needle aspiration biopsy are presented.
Hemithyroidectomy was decided upon. Both surgical specimens were
reported as NIFTP. Both cases were presented before a cross-disciplinary
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board, and since malignancy potential was low, treatment was regarded
as completed.

Discussion. NIFTP identification is key to avoid unnecessary treat-
ments such as total thyroidectomy or iodine therapy, which may bring
about serious consequences in children. A high level of diagnostic
suspicion and a cross-disciplinary approach are required to optimize
management and clinical results in these patients.

KEY WoRrbs: Thyroid neoplasms; Thyroidectomy; Pediatrics; Neo-
plasms by histologic type.

INTRODUCCION

La neoplasia tiroidea folicular no invasiva con caracteris-
ticas nucleares de tipo papilar (NIFTP) es un tumor de bajo
potencial maligno, reconocido por la OMS desde 2017M. Su
presentacidn clinica es inespecifica, sin sintomas compresi-
vos y suele identificarse incidentalmente en ecografias de
cuello®. Su diagndstico requiere confirmacion histolégica,
ya que puede confundirse con el cdncer papilar de tiroides
(CPT). El conocimiento sobre NIFTP proviene principalmen-
te de estudios en adultos, siendo poco frecuente en nifios. Su
prondstico en la poblacidn pedidtrica es favorable, con alta
supervivencia y baja recurrencia. La hemitiroidectomia sin
yodoterapia es el tratamiento recomendado en estos casos®-9.
Este trabajo presenta dos casos pedidtricos de NIFTP, descri-
biendo su manejo y desenlace clinico-quirtirgico, ademds de
una revision de la literatura sobre esta patologia en menores
de 18 afios.

OBSERVACION CLINICA
Caso 1
Paciente de 17 afios remitida por aumento de tamaiio del

hemicuello izquierdo, sin dolor o adenopatias. La ecogra-
fia de tiroides describia una lesién nodular, homogénea, sin
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Figura 1. Hemitiroidectomia izquierda, histologia. Método de tincién hematoxilina-eosina. A) y B) Parénquima tiroideo comprometido por neoplasia
bien delimitada, sin cdpsula que le rodee. El limite entre el parénquima normal y la neoplasia es evidente (40x). C) Estd compuesta predominante-
mente por foliculos de tamafio variable, con coloide intraluminal variable (100x). D) a F). Los nidcleos de las células neoplésicas estdn aumentados
de tamafio con apifiamiento, sobreposicién, hendiduras, aclaramiento y pseudoinclusiones (400x). E). No se observaron papilas, cuerpos de psam-

moma, células altas, invasion vascular o necrosis.

calcificaciones, con vascularizacion central y periférica, de
dimensiones 57x40 mm, categorizada como TI-RADS 4. El
perfil tiroideo mostré una TSH ligeramente elevada y T4 libre
normal. La biopsia por aspiracién con aguja fina (BACAF)
se etiquetd como Bethesda V, sugiriendo neoplasia papilar
maligna. Considerando las caracteristicas ecogréficas del né-
dulo y ante la posibilidad de un 30% de benignidad, se realiz6
una hemitiroidectomia izquierda. La pieza quirdrgica mostrd
un tumor bien delimitado, sélido, en contacto estrecho con
la cdpsula, sin invasion de tejido adyacente, sin crecimien-
to de patrén folicular o formacién de papilas y nicleos con
hendiduras y aclaramiento nuclear (Fig. 1). El diagnéstico
histopatoldgico fue de NIFTP.

Caso 2

Paciente de 11 afios remitido por nédulo tiroideo derecho.
Presentaba T3 elevada y la ecografia mostraba un nédulo s6-
lido-quistico de 22x23 mm (TI-RADS 3) con hipercaptacion
en la gammagrafia. Teniendo en cuenta el resultado de perfil
tiroideo, la ecografia y la gammagrafia de tiroides se decidi6
realizar seguimiento clinico, con ecografia y perfil tiroideo.
Tras un afio de seguimiento, el nédulo aumenté de tamafio
y la BACAF lo clasific6 como Bethesda V. El paciente fue
llevado a hemitiroidectomia derecha. La anatomia patoldgica
mostrd un tumor bien delimitado con centro hemorrégico, sin
invasion del tejido adyacente, vascular o linfatico, ni necrosis,
con caracteristicas nucleares de tipo papilar. El diagndstico
histopatolégico fue NIFTP.

Los casos fueron evaluados en una junta multidiscipli-

naria, concluyendo que, debido al bajo potencial maligno y
comportamiento indolente de 1a NIFTP, el tratamiento fue
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considerado completo sin necesidad de tiroidectomia total
ni yodoterapia. Tras doce meses de seguimiento, no se han
observado signos de recaida clinica, sérica o imagenoldgica.

Las caracteristicas de los dos casos de NIFPT reportados
en esta serie se resumen en la Tabla I. Todos los casos pre-
viamente reportados en la literatura de habla inglesa (n=22)
fueron incluidos para un andlisis total (n=24). Basados en los
datos disponibles para NIFTP en pediatria, la mayoria fueron
nifias (62,5%), con edad promedio de 14,4 afios al momento
del diagndstico. El tamafio del tumor oscilé entre 0,95 y 5,7
cm con un promedio de 2,3 cm. Con respecto al resultado del
BACAF prequirtrgico, la categoria Bethesda IV fue la mds
comun con un total de 6 pacientes (33,3%), seguido de Be-
thesda V con un total de 5 pacientes (27,8%), Bethesda IIT con
un total de 4 pacientes (22,2%) y Bethesda II en 3 pacientes
(16,7%). En todos los pacientes se realiz6 manejo quirtirgico
(n=24/100%); 18 nifios fueron llevados a tiroidectomia total
(75%), en 3 pacientes se realizé hemitiroidectomia (12,5%) y
en 3 nifios se complet la tiroidectomia (12,5%). Unicamente
dos pacientes recibieron yodoterapia adyuvante. Los 24 casos
estén libres de recurrencia o enfermedad metastésica con pe-
riodos de seguimiento entre 12 meses y 7 afios. Se destaca que
todos los estudios citopatoldgicos fueron clasificados como
Bethesda V, sin categorias intermedias.

COMENTARIOS

El cancer de tiroides representa alrededor de 567.000 ca-
sos anuales y es el noveno mds comin en adultos. En nifios,
es poco frecuente, constituyendo solo el 0,7% de los cénceres
en menores de 18 afios. En adolescentes de 15 a 19 afios, es
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas y clinicopatoldgicas de todos los casos reportados de NIFTP (n= 24, incluidos los dos casos de
esta serie).
Tamaiio del
Caso Edad Categoria/BACAF  Cirugia tumor (cm)  Yodoterapia  Seguimiento Referencia
1 17/F \% Hemitiroidectomia 5,7 No 12 meses Esta serie
2 11/M \% Hemitiroidectomia 2 No 12 meses Esta serie
3as EP=16,7; 1L III, III Tiroidectomia total (1), 1,9 (media)  Si (1), No (2) > 2 afios Wang et al.®
F:M=2:1 Completar
tiroidectomia (2)
6all EP=144; 11 (1),IV(2),V (1), Tiroidectomia total (4), 0,95 (media) Si (1), No (5) > 1 afio Halada et al.©
F:M=2:1 N/A (2) Completar
tiroidectomia (1)
12a15 EP=15; IIL, IV, V, N/A Tiroidectomia total 1,4 (media) No > | afo Mariani et al.('»
F:M=3:1
16 10/F I Tiroidectomia total 2 No > 1 afio Abdou et al.(n
17a20 EP=13; I (1),IV(2),V (1) Tiroidectomia total 2 (media) No > 2 afios Rosario et al.(1®
F:M=3:1
21y22 EP=14; N/A Tiroidectomia total NA No > 1 afio Samuels et al.(9
F:M=1:1
23y24  <19; 1\Y Tiroidectomia total NA No > 7 afios Rossi et al.?
F:M=N/A
F: femenino; M: masculino; EP: edad promedio; N/A: no aplica.
el octavo mds comtin en hombres y el segundo en mujeres, TablaIl.  Criterios de inclusién para neoplasia tiroidea

con una prevalencia de 4:1 a 6:17-19, La mayoria de los casos
corresponden al cdncer diferenciado de tiroides, siendo la
variante papilar la mds frecuente (90%)0010,

La NIFTP es una neoplasia tiroidea poco frecuente en
nifios, con menos de 25 casos reportados. Pertenece a un gru-
po de tumores de bajo potencial maligno, bien delimitados
conocidos como “borderline”, no invasivos y con minimo
riesgo de recurrencia o metdstasis!4. Su presentacion clinica
suele ser un nddulo tiroideo, similar al cancer diferenciado de
tiroides®. En nifios, 1a sospecha de malignidad es mayor, ya
que el 22-26% de los nédulos solitarios son malignos, frente
al 5-14% en adultos19. Por ello, las pautas pediétricas actuales
de la Asociacion Americana de Tiroides (ATA) recomiendan el
uso de BACAF para nédulos vasculares, calcificados, sélidos
y/o pericapsulares teniendo en cuenta el contexto clinico, en
lugar de solo el tamafiot!!-12),

En la NIFTP, el resultado citopatoldgico del BACAF varfa
entre las categorias Il y V, predominando la IV (42%). El
diagndstico definitivo se establece mediante el anélisis de la
pieza quirtrgica, diferencidndola del céncer papilar de tiroi-
des (CPT) y otras neoplasias malignas mds invasivas®13.14),
Sus criterios histopatoldgicos fueron descritos por Nikiforov
et al. en 2016 y la OMS la incluyé en su clasificacion de
tumores endocrinos en 2017. En la Tabla II se resumen los
criterios de inclusion para el diagndstico de NIFTP. A nivel
molecular suele presentar mutaciones RAS, pero carece de
BRAF y PPARG!).

114 D. Del Gordo Caballero et al.

folicular no invasiva con caracteristicas nucleares de
tipo papilar (NIFTP)&:1213,

Citomorfologia Histologia

— Predominancia de — Patrén predominantemente
microfoliculos folicular

— Agrandamiento — Encapsulado o bien
nuclear, elongacién y delimitado
superposiciones — Sin invasi6n de cdpsula

— Pseudoinclusiones nucleares  vascular o tumoral

— Contornos irregulares — Si existe patrén sélido,

trabecular o insular, el total
debe ser menos del 30% del
volumen del tumor

— Alta actividad mitética

— Sin cuerpos de psammoma

Aln con criterios claramente establecidos, el diagndstico
prequirtrgico de la NIFTP es un reto. Los criterios diagndsti-
cos se cimentan en la histologia ya que la exactitud del diag-
nostico de NIFTP con BACAF y los hallazgos ecogréficos es
variable. Segtin Mariani et al., en nifios la especificidad del
BACAF para neoplasias foliculares de tiroides es baja (66%)
y hasta un tercio de los casos de NIFTP se clasifican como
sospechosos de malignidad (Bethesda V){3.

Dado el riesgo de segundas neoplasias y fibrosis pulmonar
por la yodoterapia, el tratamiento del céncer papilar de tiroides
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(CPT) es ahora més conservador, equilibrando el control de
la enfermedad con las secuelas de la tiroidectomia total y la
yodoterapia®?. En esta serie de casos, se optd por realizar la
hemitiroidectom{a, considerando que hasta un 30% de los ca-
sos clasificados como Bethesda V podrian no ser malignos( V.
De confirmarse cancer diferenciado de tiroides, se comple-
tarfa la tiroidectomia en un segundo tiempo quirdrgico. Sin
embargo, el resultado patoldgico revelé NIFTP, evitando asi
una cirugia radical innecesaria y sus complicaciones. Al no
considerarse carcinoma, la NIFTP no requiere tratamiento
agresivo ni implica el impacto psicoldgico, econémico y so-
cial del cancer. Este enfoque de “menos es més” enfatiza la
vigilancia y el seguimiento estrecho en pacientes con tumores
de bajo riesgo!?.

Actualmente no existe un protocolo de seguimiento es-
tandarizado en los pacientes con NIFTP. En términos gene-
rales, tanto para adultos como para menores de 18 afios, se
plantea realizar un seguimiento clinico, imagenoldgico con
ecografia de cuello y sérico con tiroglobulina y anticuerpos
anti-tiroglobulina.

La mayoria de los estudios sobre NIFTP se centran en
adultos, la evidencia pedidtrica es limitada y principalmente
proviene de latitudes fuera de Latinoamérica. Este es el primer
reporte en niflos en la regién. Su reconocimiento es crucial
para evitar el sobretratamiento y sus complicaciones. Conocer
su comportamiento permite un manejo adecuado, reduciendo
el riesgo de cirugias radicales y terapias innecesarias como la
yodoterapia. Se necesitan estudios multicéntricos en menores
de 18 afios para mejorar su deteccién y comprension.

En conclusién, la NIFTP es rara en adultos y ain mds en
nifios. Su identificacién previene el sobretratamiento de una
neoplasia indolente y sus potenciales consecuencias. Un diag-
néstico preciso y un enfoque multidisciplinario son esenciales
para optimizar el manejo y los desenlaces en estos pacientes.
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