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"COMPARACION DE LOS RESULTADOS DE LA HISTOPATOLOGIA FINAL
DE LAS TIROIDECTOMIAS REALIZADAS, CON LAS BAAF DE NODULOS
TIROIDEOS EN EL CENTRO MEDICO ABC, UTILIZANDO EL SISTEMA
BETHESDA"

RESUMEN

El nodulo tiroideo es un problema en la actualidad que involucra a distintos especialistas
para su diagnéstico y tratamiento; en la poblacion general se encuentra hasta en un 6.4. El
ultrasonido de cuello y la biopsia por aspiracion con aguja fina (BAAF) son las principales
herramientas en la valoracion del nodulo tiroideo, y son la primera modalidad para el
diagnostico. El sistema Bethesda se disefio para homogenizar los reportes de citopatologia
de las BAAF vy clasifica a las biopsias de nodulos tiroideos en 6 distintas categorias, cada
una asociada a un riesgo especifico de malignidad y ha sido adoptado por la mayoria de las
instituciones a nivel mundial para proveer no solo el riesgo de malignidad sino una
propuesta terapéutica inicial para el manejo y diagndstico de cancer de tiroides. En este
trabajo se presenta la experiencia con el sistema Bethesda y los resultados de la
histopatologia final en 128 pacientes que fueron operados con previa BAAF. En el centro
médico ABC en forma retrospectiva se realizo este estudio donde las BAAF reportadas con
el sistema Bethesda fueron comparadas con los resultados de la histopatologia final de las
tiroidectomias realizadas. El riesgo de malignidad por nivel de categoria Bethesda fue el
siguiente Bethesda 1, (2.34%) con 67% de malignidad, Bethesda II (21.87%) con 14% de
malignidad, Bethesda III (24.21%), con 43% de malignidad, Bethesda IV (10.93%) con
36% de malignidad, Bethesda V (18.75%) con 79% de malignidad y Bethesda VI (21.87%)
100% de malignidad. Los resultados obtenidos en este estudio son similares con los

reportados en la literatura.



OBJETIVO PRINCIPAL

Realizar un estudio descriptivo, retrospectivo, donde se compararon los resultados
histopatologicos definitivos de piezas de tiroidectomias con los resultados de citologia por
BAAF previas evaluadas con el sistema Bethesda, para verificar la funcionalidad del
mismo en nuestra institucion y comparar nuestros resultados con los reportados en la

literatura.

OBJETIVOS SECUNDARIOS
1. Correlacion de la histopatologia definitiva en pacientes postoperados de cirugia de
tiroides con el resultado de la BAAF previa reportada con el sistema Bethesda.

2. Evaluar el impacto del sistema Bethesda en nuestra institucion.

HIPOTESIS
Los resultados histopatologicos evaluados con sistema Bethesda en la cirugias de tiroides

realizadas en el centro médico ABC son similares a los reportados en la literatura.

Palabras Clave

Biopsia por aspiracion con aguja fina, Sistema Bethesda, Nodulo tiroideo.



MATERIAL Y METODOS

Desde el afio 2011 en el departamento de patologia del Centro Médico ABC (CMABC) se
ha utilizado el sistema Bethesda para el reporte de las BAAF de tiroides. Las muestras
recibidas provienen de médicos de la misma institucion. Se realiz6 un estudio retrospectivo,
observacional y de cohorte con todos los pacientes sometidos a cirugia de tiroides
(hemitiroidectomia/tiroidectomia) en una sola institucion (CMABC) abarcando los periodos
comprendidos entre Enero 2014 a Enero 2016. Se analiz6 la correlacion entre el estudio
citopatologico de las BAAF utilizando el sistema Bethesda con el resultado histopatologico
final. Sélo se incluyeron pacientes que contaban con un estudio citopatolégico BAAF,
reportado con el sistema Bethesda y que posteriormente fueron sometidos a cirugia y por
tanto se logrd obtener el resultado de histopatologia definitiva dentro de la institucion. Para
prevenir un sesgo de referencia se excluyeron las muestras tomadas en otras instituciones
que fueron enviadas al Centro Médico ABC para una segunda opinidn por parte del servicio

de patologia.

Se realiz6 un andlisis demografico inicial y de las caracteristicas de la patologia tiroidea
(tamafio de nddulo, enfermedad contralateral, clasificacion de Bethesda y tipo de cirugia
realizada). Posteriormente se realizd una correlacion entre citopatologia reportada de
manera preoperatoria y su reporte definitivo. Finalmente se realizé un analisis detallado de
la prevalencia de las diferentes patologias tiroideas sobre las muestras obtenidas. Los
resultados fueron expresados como media (+), desviacidon estdndar ,y/o nimero total con
porcentaje, dependiendo del caso. Y se graficaron los resultados haciendo una comparacion

con los porcentajes reportados en la literatura.



JUSTIFICACION

En México, la mayoria de las tiroidectomias se realizan por cirujanos generales; asimismo,
los nédulos tiroideos son evaluados por endocrindlogos, internistas, cirujanos oncélogos, y
cirujanos de cabeza y cuello. Existe un bajo nivel de estandarizacion para la valoracion y
tratamiento de los nddulos tiroideos en nuestro pais y a su vez en nuestra institucion. El
sistema de Bethesda fue disefiado para disminuir la variabilidad en el reporte de las BAAF
para estandarizar el manejo de cada una de las categorias. Es importante contar con guias
para que el clinico pueda tomar las decisiones necesarias con estos pacientes. Aunque el
sistema de Bethesda se ha validado en muchos paises, en México no se han realizado

estudios para comparar los resultados con los de otros paises.

Durante mi practica como residente de cirugia general he notado que la gran mayoria de los
pacientes sometidos a cirugia en el Centro Médico ABC cuentan con estudios completos
prequirirgicos asi como casi siempre BAAF del nédulo tiroideo a estudiar junto con un
reporte por el servicio de patologia utilizando el sistema Bethesda para su valoracion
citopatologica y toma de decisiones sin embargo en el trabajo se observan nddulos
Bethesda III y Bethesda II que fueron operados por decision del cirujano seguramente
habiendo encontrado algun dato clinico o radiologico que haga sospechar datos de
malignidad de forma acertada. Los cuales mediante este estudio se podran corroborar de

forma cruzada con los expedientes de dichos pacientes.
Presento este trabajo como una investigacion que evaluara el impacto del sistema Bethesda

en nuestra institucion y el riesgo que tienen los pacientes para presentar cancer de tiroides

en relacion o los resultados reportados posterior a la BAAF.
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MARCO TEORICO

INTRODUCCION

En la poblacion general, en autopsias, los nddulos tiroideos se presentan en un 6.4% en
mujeres y 1.5% en hombres. Generalmente son asintomaticos y a menos de que su diametro
sea mayor de 1.5 cm no suelen ser palpables. El riesgo de malignidad dentro del nédulo
tiroideo en general se considera estar dentro del 4 al 15% (1) ; dicha cifra era en base a los
resultados obtenidos en tiroidectomias antes del uso rutinario de la biopsia por aspiracion

con aguja fina (BAAF) (2).

El cancer de tiroides es una patologia comun en la actualidad, en 2010 en Estados Unidos,
se reportd una prevalencia de més de quinientos mil casos y se calculo para el 2016 seran
diagnosticados mas de sesenta mil nuevos casos de cancer de tiroides. La incidencia de
cancer tiroideo ha aumentado como el de ningiin otro, y aunque existen varias causas, gran
el diagndstico oportuno permite identificarlo con mas frecuencia como el uso de métodos

diagndsticos como el ultrasonido y las biopsias por aspiracion de nédulos sospechosos (3).

Con la utilizacion de la BAAF rutinaria el porcentaje de malignidad de nédulos tiroideos
resecados supera el 50% (3, 4), lo que implica un diagndstico equivoco previo, que ha
hecho que la BAAF con ultrasonido sea actualmente la modalidad diagnostica para
determinar la decision quirurgica de estas lesiones (4). Esta herramienta junto con sistemas
estandarizados de citopatologia ha reducido el nimero de tiroidectomias "diagndsticas" que

anteriormente podia ser hasta del 10 al 30% (5).

Uno de los métodos citopatologicos mas utilizados para el diagnostico y distincion de
cancer tiroideo en lesiones sospechosas o nddulos tiroideos es el sistema Bethesda. Este
sistema se introdujo en el afio de 2007 con el intento de estandarizar la terminologia
internacional para asi reportar la citopatologia de BAAF en pacientes con nodulos tiroideos

y tener un lenguaje universal que se pudiera comprender en distintos centros hospitalarios

(4).
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La implementacion del sistema Bethesda ha disminuido la cantidad de tiroidectomias
innecesarias y ha mejorado la calidad en la deteccion de malignidad en nddulos tiroideos
(2, 6, 7). Ciertamente no es un herramienta diagnostica perfecta y existen discrepancias
entre los resultados citopatoldgicos reportados por Bethesda con aquellos reportados en los
estudios patologicos post tiroidectomias. Los falsos positivos suelen ser menor al 2% pero

los falsos negativos varian entre el 20 y 24% (1).

Ante esta problematica y con dichas cifras de falsos negativos surge la idea de identificar la
cantidad de tiroidectomias que se realizaron en el centro médico ABC con BAAF previa,
asi como la relacion entre los resultados citopatologicos de las biopsias por aspiracion con
reporte del sistema Bethesda y los reportes patoldgicos de las piezas quirargicas de

tiroidectomias.

NODULO TIROIDEO

El nddulo tiroideo es una lesion discreta que se encuentra dentro de la glandula tiroides la
cual es radiologicamente distinta del resto del parénquima; algunos de ellos son palpables
(6). Por su alta prevalencia, el nddulo tiroideo palpable, presente en 5% de las mujeres y
1% de los hombres que viven en sitios donde no hay deficiencia endémica de yodo, es un
problema comun en la préctica clinica tanto institucional como privada. Si se utilizara un
ultrasonido de alta resolucion en una poblacion seleccionada al azar se podrian detectar
nddulos tiroideos entre el 19 y 68% de esta (7). Los nddulos tiroideos mayores a lcm deben
ser evaluados por un especialista ya que tienen mayor riesgo de malignidad. Como parte de
la evaluacion se debe solicitar un ultrasonido de cuello con ventana para observar los
ganglios cervicales en todos los pacientes con sospecha clinica de nodulos tiroideos acorde
a las guias de la Asociacion Americana de Tiroides (ATA) y también para realizar una

puncién con aguja fina diagnostica si asi lo ameritan las caracteristicas del noédulo (6).
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CANCER DIFERENCIADO DE TIROIDES

El carcinoma diferenciado de tiroides lo representan el cancer papilar de tiroides y el cancer
folicular que a su vez representan alrededor del 3% de todos los canceres en mujeres y el
1% de malignidades en hombres. En la ultima década el cancer de tiroides ha presentado un
incremento en la incidencia por lo menos de 50% sin embargo la mortalidad a disminuido
en un 20%. Esto es por la deteccion temprana que las BAAF ofrecen y el adecuado
tratamiento quirurgico y médico subsecuente al diagndstico por citopatologia. En el 2013 la
Sociedad Americana de Oncologia estim6 una incidencia de 60,220 nuevos casos de cancer
de tiroides (45,310 en mujeres y 14,910 en hombres) con una estimacion de mortalidad
relacionada a esta patologia de 1040 mujeres y 810 hombres en ese afio (8). En cuanto a su
prevalencia en 2010 se calculd en Estados Unidos 116,862 hombres con cancer de tiroides

y 418,111 mujeres (3).

Clasificacion

El cancer de tiroides puede derivar de las células epiteliales que puede corresponder a
variedad papilar, folicular o anaplasico y puede derivar de las células parafoliculares o
células “C” y corresponde a la variedad medular. El cancer papilar de tiroides comprende el
80% de las neoplasias malignas de la glandula, el carcinoma folicular comprende el 15% y
juntos son considerados carcinomas bien diferenciados que a pesar de las diferencias
bioldgicas. Usualmente el manejo quirurgico es el mismo. La Asociacion Americana de
Tiroides (ATA) clasifica a los pacientes en tres grupos (bajo, intermedio y alto riesgo) para
la vigilancia de los mismos acorde a la invasion del tumor micro o macroscopica a
estructuras adyacentes. La mayoria de los tumores anaplasicos o mal diferenciados derivan
de variedades bien diferenciadas por lo que la deteccion temprana juega un importante
papel en el diagnostico, tratamiento y pronodstico. Otras variedades de cancer de tiroides
incluyen linfoma primario de tiroides, metastasis de cdncer de mama, colon, renal o

melanoma o carcinosarcoma. (9, 10)
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Patologia

Cancer papilar de tiroides

El cancer papilar de tiroides es un tumor maligno epitelial de la glandula tiroides, que atin
conserva cierta diferenciacion folicular en sus células y se diferencia y caracteriza por sus
cambios a nivel del nucleo de las células. Tipicamente el nicleo muestra una apariencia
clara y ciertas irregularidades en su contorno que se observan como pseudoinclusiones. A
su vez también se observan papilas con material coloide fuera del nucleo, células
multinucleadas gigantes y cuerpos de psammoma, que son calcificaciones laminares

concéntricas endurecidos; también pueden ser un signo de inflamacion créonica. (11)

El céncer papilar de tiroides es positivo a la tincidon con citoqueratinas, tiroglobulina y
factor de transcripcion tiroideo-1 en cuanto a la inmunohistoquimica. Negativos para
sinaptofisina y cromogranina. Los tumores metastasicos de tiroides tipicamente son
positivos para tiroglobulina y factor de transcripcion tiroideo-1 a diferencia de los tumores
metastasicos pulmonares que solo son positivos para factor de transcripcion tiroideo-1.

Los microcarcinomas papilares de tiroides, los define la OMS (Organizaciéon Mundial de la
Salud) como carcinomas papilares de tiroides menores a lcm en su mayor eje. Su
prevalencia en autopsias varia entre el 6-7% de la poblacion en EUA a 35% en poblaciones
finlandesas. El aumento en la incidencia del cancer papilar de tiroides radica en el aumento

del nimero de BAAF que se realizan anualmente de nddulos tiroideos (11, 12)

La variante folicular del cancer papilar de tiroides, puede ser un reto para los patdlogos.
Existen dos variantes, difusa/invasiva y encapsulada. El céncer papilar de tiroides con
variante folicular muestra una arquitectura de células foliculares; sin embargo retiene
caracteristicas en su nucleo compatibles con cancer papilar de tiroides. Es importante
distinguirlo del cancer folicular de tiroides para asi establecer adecuadamente su prondstico

y su tratamiento. (11)
Las variantes agresivas del cadncer papilar de tiroides incluyen carcinoma papilar de células

altas, variedad columnar y variedad esclerosante difusa, se caracterizan por encontrarse en

pacientes de edad avanzada y estdn asociadas a comportamientos mas agresivos,
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observandose necrosis, mayor actividad mitotica y extension tumoral extratiroidea. (9), RA
(11) (Tabla 1).

El patron de diseminacion del carcinoma papilar de tiroides tiende a afectar los ganglios
linfaticos regionales y hacer metastasis a pulmon y hueso. El carcinoma folicular tiene
esencialmente el mismo comportamiento, s6lo que el compromiso ganglionar regional es
menos constante. Hay un drenaje linfatico cruzado en la glandula tiroides. Es por eso que

podemos encontrar adenopatias contralaterales al momento del diagnostico. (13)

Carcinoma folicular de tiroides

Al igual que el carcinoma papilar de tiroides el carcinoma folicular de tiroides es una
tumoracion maligna que deriva de las células epiteliales de la glandula tiroides; a diferencia
del carcinoma papilar de tiroides este carece de las alteraciones en el nacleo clésicas, para
su diagnostico se requiere del examen histopatoldgico de la invasion de la capsula tiroidea
o la invasién vascular que a su vez, son factores de mal pronodstico. Las variantes
principales son el tipo oncocitico y el convencional. El tipo oncocitico también es llamado
carcinoma de células de Hiirtle o variante oxifilica. En la variedad onconcitica predominan
estas células en mas del 75% del tumor y estan asociados a metastasis en los ganglios en

hasta el 30% de lo pacientes. (11, 14).

Tabla 1 Clasificacion de los tumores tiroideos por la (organizacion mundial de la

salud) OMS 2004

I. Primarios 2. No epitelialies
1. Epiteliales - Linfoma primario y plasmocitoma
A. De células foliculares - Angiosarcoma
1) Benigno - Teratoma
- Adenoma folicular - Tumor de musculo liso
2) Tumores con cierto potencial maligno - Tumores del nervio periférico
- Tumor trabecular hialinizante - Paragangliomas
3) Maligno - Tumor fibroso solitario
- Carcinoma papilar - Células dendriticas foliculares

1



- Carcinoma folicular

- Carcinoma mal diferenciado

Carcinoma anaplasico

- Carcinoma medular - Enfermedad de Rosai-Dorfman

- Folicular y medular

D. Tumores epiteliales de otras células

II. Secundarios
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Tabla 2 TNM Cancer de Tiroides
TUMOR PRIMARIO T

TO Sin evidencia de tumor primario

Tla <].lem

T2 >2cm y <4.1cm limitado a la glandula tiroides

T4a Enfermedad moderadamente avanzada

T4b Enfermedad muy avanzada

Todos los carcinomas anaplasicos son considerados T4

T4b Anaplasico con extension intratiroidea

NX No valorables

N1 Metastasis a ganglios regionales

N1b Niveles I, I, III, IV, V, VII

MO Sin metastasis

-




ESTADIFICACION ANATOMICA / PRONOSTICA
<45 afos

Etapa Cualquier T Cualquier N MO
Etapa II Cualquier T Cualquier N M1

> 45 afos

Etapa I T1 NO MO

Etapa I1 T2 NO MO

Etapalll T3 NO MO
T1 Nla MO
T2 Nla MO
T3 Nla MO

Etapa IVA T4a NO MO
T4a Nla MO
T1 Nl1b MO
T2 N1b MO
T3 Nl1b MO
T4a N1b MO

Etapa IVB T4b Cualquier N MO

Etapa IVC Cualquier T Cualquier N Ml

American Joint Committee on Cancer (AJCC), Chicago, Illinois. The original source for
this material is the AJCC Cancer Staging Manual, Seventh Edition (2010) published by
Springer New York, Inc.

Biologia molecular

El cancer papilar de tiroides se caracteriza por presentar lesiones a nivel de la via de la
mitdgena-activada protein-cinasa (MAPK) que es producida a su vez por alteraciones en la
activacion de ciertos oncogenes como el RET/PTC, TRK y AKAP9/BRAF o mutaciones
puntuales en BRAF o RAS. En cuanto al céncer de tiroides variedad folicular las

mutaciones genéticas se encuentran en RAS, PAX8/PPAR, P13K y Akt (15).
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Factores de Riesgo

El factor de riesgo mas conocido para cancer de tiroides, es la exposicion a radiacion
ionizante la cual induce un dafo directo sobre el nucleo de las células y reestructuraciones
cromosomicas a nivel de RET/PTC. El efecto de la radiacion ionizante es mas pronunciado
en nifos y el riesgo latente puede durar de 5 a 30 afios. El riesgo de desarrollar cancer de
tiroides es de 5 a 10 veces mayor en pacientes con historia de cancer de tiroides en algun

familiar de primer grado (15).

Estadificacion

En la actualidad se utiliza el sistema Tumor Noédulos Metastasis (TNM) (Tabla 2) o
MACIS por sus siglas en ingles; Metéstasis, Edad, Calidad de reseccién quirtrgica,
Invasion capsular, Tamafio y adicionalmente un sistema clinicopatoldgico como el que

desarroll6 la Asociacion Americana de Tiroides para estimar el riesgo de recurrencia (Tabla

3).9)

Tabla 3 Clasificacion para estimar riesgo de recurrencia o persistencia de las guias de

la ATA

BAJO RIESGO RIESGO INTERMEDIO ALTO RIESGO

Céncer papilar de tiroides

que cumpla con los
siguientes criterios

Sin extensiéon local o a
distancia
Reseccion completa

macroscopica

Sin invasion loco regional

Cualquiera de los siguientes

presente

Invasion microscopica hacia
tejidos extratiroideos
Metastasis a  ganglios
cervicales o captacion de
131
I en el cuello en el
postoperatorio

Histologias agresivas

Invasion macroscopica

Reseccion incompleta

Metastasis a distancia

Elevacion de la
tiroglobulina en el
postoperatorio que sugiera
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metastasis a distancia
El tumor no tiene histologia Involucro de ganglios en Involucro de ganglios en
agresiva (Cels. altas, nivel NI o mas de 5 nivel NI con invasion de los
columnar, Hiirtle, Folicular, ganglios patoléogicos con mismos con > de 3cm en
Cels. en “Tachuela”) invasion de los mismos y didmetro mas ancho
que sean de < de 3cm en
diametro mas ancho
Sin invasion vascular Microcarcinoma papilar Cancer variedad Folicular
multifocal con extensidbn con  invasion  vascular
extratiroidea 'y  BRAF extensa > de 4 focos de
(V600E) mutado invasion vascular

Bl en el

Sin captaciéon de I
postoperatorio

NO o menos de 5
micrometastasis
ganglionares en N1
Variedad folicular sélo si es

intratiroidea

Haugen BR, Alexander EK, Bible KC, et al. 2015 American Thyroid Association
Management Guidelines for Adult Patients with Thyroid Nodules and Differentiated
Thyroid Cancer. Thyroid 2016, 26:1. Copyright © 2016 Mary Ann Liebert, Inc.

Diagnéstico

El diagnéstico de cancer de tiroides comienza con la historia clinica del paciente, una
adecuada anamnesis, interrogatorio de cancer familiar, exposicion a radiacion ionizante,
exposicion total a radiacion por trasplante de médula 6sea, factores de riesgo y un adecuado
examen fisico individualizado para cada paciente acorde a su edad, comorbilidades y

factores asociados. (16)
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Ultrasonido

Es la modalidad de eleccion por imagen para la evaluacion de la glandula tiroidea y los
ganglios asociados del cuello. Debe ser realizada en todos los pacientes con nddulos
tiroideos detectados ya sea que se hallan detectado en la exploracion fisica o de forma
incidental en una tomografia o Tomografia por Emision de Positrones PET. El ultrasonido
de la glandula tiroides puede responder a las siguientes preguntas: ;Realmente hay un
nédulo que corresponde a lo sospechado?, ;Cuanto mide?, ;Cudl es el patron
ultrasonografico?, ;(Hay alguna linfadenopatia presente?, ;Se localiza posterior a la
glandula tiroidea? La ultima caracteristica mencionada disminuiria la confiabilidad en la
toma de biopsia si no se utiliza ultrasonido para guiar la misma. El ultrasonido es accesible,
de bajo costo, no invasivo y bien tolerado por los pacientes. El ultrasonografista o el clinico
deben ser capaces de evaluar lo siguiente: el parénquima tiroideo, el tamafio de la glandula,
localizacion y caracteristicas de los nddulos estudiados, los ganglios linfaticos cervicales
asi como variantes o anomalias anatdmicas o embriologicas presentes a nivel de cuello.
(17) Con estos patrones ultrasonograficos se puede estimar un riesgo de malignidad asi
como la recomendacion de realizar una BAAF al nédulo o los nédulos estudiados (Tabla 4)

(Figura 1). (18)

Tabla 4. Patrones ultrasonograficos, riesgo de malignidad y recomendacion de BAAF

para nodulos tiroideos acorde a la clasificacion ultrasonografica de la ATA

Sospecha de Patron Ultrasonografico Riesgo Recomendacion de
malignidad estimado de BAAF acorde al

malignidad  tamafio

Alta Sélido, hipoecdico con uno o mas >70-90% Se recomienda
. e BAAF >1lcm

de los siguientes caracteristicas:

Irregular, Microcalcificaciones,
mas alto que ancho, calcificaciones
circulares evidencia de extension

extratiroidea
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Intermedio  Hipoecdico con margenes regulares 10-20% Se recomienda

sin microcalcificaciones ni BAAF >lcm
extension extratiroidea
Baja Isoecoico o hiperecodico solido con 5-10% Se recomienda
porciones quisticas sin BAAF >1.5cm
microcalcificaciones o extension
extratiroidea
Muy baja Espongiforme o  parcialmente <3% Considerar BAAF >
sospecha quistico sin microcalcificaciones o 2cm
extension extratiroidea
Benigno Puramente Quistico sin  <1% No Biopsia

componentes solidos

Sistema de clasificacion TIRADS (Thyroid Imaging Reporting and Data System)

El uso del USG a nivel mundial ha contribuido en la deteccion de nddulos tiroideos. Tal ha
sido su auge, que existe la necesidad de clasificar los nédulos dependiendo de sus
caracteristicas ultrasonograficas con el objetivo de proporcionar un pronostico para el
clinico y los pacientes (Tabla 5), en donde mediante las caracteristicas ultrasonograficas del
nddulo establece un riesgo de malignidad y asi definir cuales son los nddulos que deben de

ser evaluados por BAAF o cirugia: (19)

TIRADS 1: Glandula tiroidea normal.

TIRADS 2: Lesion benigna, incluye:

Quiste coloide tipico, areas anecoicas y manchas hiperecogénicas. Nodulo mixto, no
encapsulado con apariencia de malla, dado por areas solidas isoecoicas y manchas
hiperecoicas. Nodulo mixto, no encapsulado, isoecoico, con manchas hiperecoicas y

vascularizado.
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TIRADS 3: Nodulo probablemente benigno, incluye:
Nodulo hiper, iso o hipoecoico, parcialmente encapsulado con vascularizacion periférica,

con aspecto sugestivo de tiroiditis de Hashimoto.

TIRADS 4A: Nodulo indeterminado, incluye:

Patrén neoplasico simple, nddulo sélido o mixto hiper, iso o hipoecoico sin calcificaciones,
rodeado por fina capsula. Patron de Quervain, lesion hipoecoica con bordes mal definidos
sin calcificaciones. Patron neoplasico sospechoso; nddulo hiper, iso o hipoecoico,

hipervascularizado, rodeado por capsula gruesa y con calcificaciones.

TIRADS 4B: Nédulo sospechoso para malignidad, incluye:
Nodulo so6lido hipoecoico, no encapsulado, con forma y margenes mal definidos,

vascularizado y con o sin calcificaciones.

TIRADS 5: Nodulo compatible con malignidad, incluye:
Nodulo soélido, no encapsulado, isoecoico o hipoecoico, hipervascularizado y con multiples

calcificaciones periféricas. (20)
TIRADS 6: Nodulo maligno, incluye: Nodulo mixto, isoecoico, hipervascularizado y no
encapsulado con o sin calcificaciones y sin manchas hiperecoicas, que ya han sido

confirmados por biopsia previa. (19)

Tabla 5 Clasificacion TIRADS por ultrasonido

TIRADS 1 Glandula tiroidea normal
TIRADS 2 Condicion benigna 0% de malignidad
TIRADS 3 Nodulo probablemente <5% de malignidad
benigno
TIRDAS 4 Nodulo sospechoso
4a 5-10% de malignidad
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4b 10-80% de malignidad

TIRADS 5 Nodulo probablemente >80% de malignidad
maligno
TIRADS 6 Incluye diagnostico de 100% malignos

malignidad por biopsia

Biopsia por aspiracion con aguja fina BAAF

La BAAF es un método diagnostico que tiene como objetivo la obtencion de células
tiroideas y su posterior observacion y evaluacion bajo el microscopio. Esto puede realizarse
mediante palpacion, o guiada por ultrasonido. Luego de explicarle al paciente el
procedimiento, se ubica en posicion de decubito supino con el cuello en hiperextension. Se
le solicita al paciente que no respire ni hable mientras se introduce la aguja se ubica el area
del cuello donde se palpa el nddulo y se asegura entre los dedos; realizando presion en el
sitio de puncion. La citologia se realiza con aguja calibre nimero 21 a 27 se hacen 2 a 3
punciones. Con el material obtenido se elaboran 2 a 4 extendidos en laminas de
portaobjetos, y se fijan con alcohol o fijador comercial en aerosol y se envia al servicio de

patologia. (21)

Sistema Bethesda

El patélogo debe reportar los nédulos obtenidos por BAAF y es importante que comunique
sus hallazgos e interpretaciones mediante una terminologia que no sea ambigua y que
influya directamente en las decisiones terapéuticas en los cirujanos o médicos tratantes.
Histoéricamente la terminologia para la interpretacion de las BAAF ha variado entre
laboratorios, generando confusiéon en algunos casos. Anteriormente se reportaba la
citopatologia de la BAAF tipicamente como: No diagnostico, benigno, neoplasia folicular o
neoplasia de células de Hiirthle, sospechoso de malignidad y maligno. Esta terminologia
variaba ampliamente entre servicios de patologia y no era muy certera. Motivo por el cual
en octubre del 2007 en Bethesda se realiz6 la conferencia donde se establecidé una nueva
terminologia en relacion a la interpretacion de las BAAF. El sistema Bethesda establece

seis categorias: No diagnostico o insatisfactoria, benigno, atipia de significado
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indeterminado/lesion folicular de significado indeterminado, neoplasia folicular/sospecha

de neoplasia folicular, lesion sospechosa de malignidad y maligno y asigna un riesgo

potencial de malignidad para cada una de las categorias que varia de 0 a 3% para la

categoria benigno hasta practicamente 100% para la categoria de malignidad vy asi establece
g g p p g g y

una estrategia terapéutica y una guia para el médico tratante en cuanto a la toma de

decisiones. (4, 22), (Tabla 6)

Tabla 6 Sistema Bethesda

Categoria diagnostica Riesgo de = Manejo usual *
malignidad
I No diagnéstico o muestra insatisfactoria 1-4% Repetir BAAF
- Solo liquido, acelular, otros (sangre, guiada por USG
coagulos, artefactos etc.)
II Benigno 0-3% Seguimiento
I Atipia de significado 5-15% Repetir BAAF o
indeterminado/lesion folicular de hemitiroidectomia
significado indeterminado
v Neoplasia Folicular o sospecha de 15-30% hemitiroidectomia
Neoplasia Folicular
\% Sospechoso de malignidad 60-75% Tiroidectomia total
0 subtotal 0
hemitiroidectomia
VI Maligno 97-99% Tiroidectomia total

o subtotal

*El manejo dependera siempre de muchos factores ( TIRADS, clinica interpretacion

anexada del patologo,

cirujano.

decisiones de los pacientes) asi como de la experiencia del
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No diagnostico o muestra insatisfactoria

Toda BAAF debe ser adecuada para su interpretacion si no lo es se reporta como “no
diagnostica”. Aplica para especimenes hemorragicos, muestras con inadecuado grosor, que
se haya penetrado aire en los métodos de fijacion o un inadecuado numero de células
foliculares. El nimero adecuado corresponde a 6 grupos de células foliculares y cada grupo
debe contener al menos 10 células. El riesgo de malignidad en este grupo vadel 1 al 4 % y
se recomienda repetir la BAAF guiada mediante USG 3 meses posterior a la primera
biopsia. También se puede recomendar repetir la biopsia con patélogo presente para
asegurar una biopsia diagndstica. Si persiste en esta categoria en la segunda BAAF se debe
puede considerar una hemitiroidectomia o tiroidectomia total con estudio histopatologico

transoperatorio. (23)

Benigno

El verdadero beneficio de la BAAF radica en la posibilidad de verdaderamente diagnosticar
nddulos benignos confiables en los que la exposicion al paciente al evento quirtrgico no
sea necesaria. Un resultado de benignidad es obtenido en el 60 a 70% de las BAAF que se
realizan de tiroides. Practicamente se trata de bocio multinodular o adenomas foliculares si
se realiza la tiroidectomia para la obtencion del resultado histopatologico. Esta categoria
presenta una tasa de falsos negativos del 0 al 3%. Otros resultados de nddulos benignos
incluyen tiroiditis de Hashimoto o linfocitica o noédulos consistentes con tiroiditis

granulomatosa.(4)

Atipia de significado indeterminado/lesion folicular de significado indeterminado

Algunas BAAF no se pueden clasificar de manera sencilla como benigna, sospechosa de
malignidad o maligna, estos casos son reportados en 3 a 6% de las BAAF. La elevacion de
esta cifra puede sugerir la sobreutilizacion de esta categoria por el servicio de patologia.
Usualmente se puede repetir la BAAF 3 meses después y s6lo un 20% de estos nddulos
repite esta categoria en las BAAF subsecuentes. En algunos casos el médico tratante puede
decidir no repetir la BAAF y darle seguimiento a estos nodulos mediante clinica e imagen,

sin embargo para obtener un resultado definitivo se recomienda realizar tiroidectomia total
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o subtotal con estudio transoperatorio. El riesgo de malignidad de esta categoria varia del 5

al 15%. (24)

Neoplasia Folicular o sospecha de Neoplasia Folicular

El proposito de esta categoria es identificar un nddulo que puede resultar en un carcinoma
folicular, se recomienda lobectomia del 16bulo afectado para la revision de la pieza en el
histopatologico final y descartar el diagnostico de malignidad. Un 15 a 30% de las
neoplasias foliculares resultan en diagnosticos de malignidad, la mayoria tienden a ser
adenomas foliculares o bocio multinodular y de los canceres de células foliculares muchos
resultan es ser variedades foliculares de canceres papilares. Invariablemente se recomienda

la cirugia para estos casos.(4)

Sospechoso de malignidad

La mayoria de los canceres papilares de tiroides se pueden diagnosticar con una BAAF sin
embargo las variantes foliculares del cancer papilar de tiroides pueden ser dificiles de
diferenciar de adenomas foliculares o nddulos benignos. 60 a 75% resultan en céncer

papilar de tiroides y el resto usualmente son adenomas foliculares.(4)

Maligno

Se concluye en base a las caracteristicas de las células citologicas y morfologicas un
resultado de malignidad. El valor predictivo positivo de este reporte es de 97 a 99%. (4)

El sistema Bethesda a sido adoptado por la mayoria de las instituciones a nivel mundial y
contiene demasiadas fortalezas incluyendo un algoritmo para el manejo de los nddulos
tiroideos biopsiados y eso facilita el desarrollo de bases de datos para su subsecuente
investigacion acerca de la utilidad que contiene el reporte citopatoldgico de las biopsias de
tiroides. Sin embargo como cualquier sistema de clasificacion contiene discrepancias entre
observadores sobre todo sucede con los reportes de nddulos tiroideos biopsiados Bethesda
3 y Bethesda 4. Por ejemplo: En la literatura el reporte de riesgo de malignidad en Bethesda

3 puede variar entre instituciones desde 6% a 50%.(12, 25) (Tabla 7)
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Diagndstico molecular

El principal propdsito del diagndstico molecular va dirigido a la categoria III de Bethesda
es descartar malignidad. La serie mas grande de diagndstico molecular preoperatorio en la
citologia obtenida por BAAF combina un panel de 7 genes mutados y re arreglos (BRAF,
RAS, RET/PTC, PAX8/PPAR), un clasificador de la expresion de genes (167 GEC) e
inmunohistoquimica con galectin-3, reportando un valor predictivo positivo de hasta el
100% en algunos casos. (26) la inmunohistoquimica con gelectin-3 ha demostrado alta
sensibilidad sin embargo valores predictivos negativos bajos y otra limitante es que
requiere un bloque celular para realizar la tincidn, otros métodos de diagnostico molecular
se estan desarrollando como son los marcadores de mRNA con resultados esperanzadores
sobre todo para BAAF que reportan Atipia de significado indeterminado o lesion folicular
de significado indeterminado. En resumen no hay un sélo estudio de marcadores
moleculares que pueda descartar de forma definitiva malignidad en las BAAF de tiroides y

son necesarios estudios a largo plazo prospectivos.(27, 28)

Tabla 7: Correlacion de los reportes de malignidad en relacion con la BAAF y el

resultado histopatologico final en la literatura.

Estudio # Tipo de Bethesda Bethesda Bethesda Bethesda Bethesda Bethesda
estudio 1 2 3 4 5 6

Theiharis 378 Retrospectivo  32% 9.8% 48% 34.3% 86.7% 100%

etal 2009

Jo et al 892 Retrospectivo  8.9% 6.5% 17% 25.4% 70% 98.1%

2010

Lew et al 797 Retrospectivo  24% 8.6% 49% 36% 92% 98%

2011

Wu et al 221 Retrospectivo  14% 3% 6% 22% 56% 100%

2011

Mufti et 84 Retrospectivo  20% 9.8% 50% 20% 80% 100%

al 2012

Williams 388  Retrospectivo  18.2% 16% 24.7% 32.6% 94.1% 100%

etal 2013
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Mondal et 323 Retrospectivo 0% 4.5% 20% 30.6% 75% 97.8%
al 2013
Sarkis et 425 Prospectivo 4.2% 2.2% 9.3% 15.3% 79% 100%
al 2014

Sarkis LM, Dec;46(7):592-5. PMID: 25393248

TRATAMIENTO

La cirugia es la primera modalidad de tratamiento para pacientes con cancer diferenciado
de tiroides. El abordaje quirargico depende acorde a la experiencia del cirujano y de la
extension de la enfermedad y ha sido objeto de gran debate en la literatura.

Los objetivos del tratamiento incluyen: Reseccion total del tumor primaria y los ganglios
linfaticos afectados, minimizar al maximo las complicaciones asociadas al procedimiento,
facilitar la administracion adyuvante de yodo radioactivo, facilitar el seguimiento a largo
plazo con tiroglobulina y medicina nuclear, minimizar el riesgo de recurrencia y/o

metastasis. (9)

Se recomienda acorde a la ATA y diferentes consensos tiroidectomia total si el tumor
primario es de al menos 1cm de didmetro, si presenta extension extratiroidea o metastasis.
Si se presenta un cancer multifocal con focos menores a lcm de didmetro se recomienda
realizar tiroidectomia total, procedimiento que debe ser realizado por un cirujano con
experiencia en tiroides para asi disminuir sobre todo el riesgo de hipoparatiroidismo

permanente o transitorio o lesion al nervio laringeo recurrente. (9)

Se recomienda lobectomia unilateral o istmectomia cuando se encuentra un tumor de un
solo foco menor a lcm de didmetro (microcarcinoma) y confinado a un solo lobulo. La
sobrevida de estos paciente es cercana al 100%. Los pacientes con invasion a estructuras
adyacentes como el eso6fago, tradquea o los musculos pretiroideos independientemente del
tamafio de la lesion sospechosa primaria se deben de abordar con incisiones y resecciones

quirargicas mas extensas. (9)
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La eleccion entre tiroidectomia total contra hemitiridectomia, depende de distintos factores
como el tamafo y e numero de lesiones, Bethesda, factores de riesgo asociados, necesidad
de radioablaciéon con yodo y/o alguna contraindicacion para la tiroidectomia total.
Cualquier paciente con un cancer papilar de tiroides >lcm confirmado por BAAF es
candidato para una tiroidectomia total. Sin embargo estudios recientes han demostrado
eficacia similar en pacientes con carcinoma de tiroides bien diferenciado mayor a lcm y
menor a 4cm sin extension extra tiroidea y sin evidencia de metastasis ganglionares. Esto
queda bajo el criterio del médico en cuanto a la decision de realizar una hemitiroidectomia
o una tiroidectomia total para la posterior administracion de yodo radioactivo o facilitar el
seguimiento con tiroglobulina. (9). En pacientes con microcarcinomas (<lcm) la
hemitiroidectomia es suficiente tomando en cuenta que la lesiéon es bien diferenciada,

unifocal e intratiroidea.

La hemitiroidectomia diagndstica se recomienda en aquellas lesiones Bethesda III y 1V,
dado a que la BAAF es incapaz de distinguir entre un adenoma folicular y un carcinoma
folicular. Si en el examen histopatoldgico se confirma un carcinoma, la tiroidectomia total
complementaria esta indicada. Otra razon para realizar una tiroidectomia total de inicio son
pacientes con Bethesda III o IV con enfermedad bilateral nodular o pacientes que quieren
evitar una reintervencion para completar la tiroidectomia total después de una

hemitiroidectomia con o sin diseccion ganglionar. (9, 29)

Diseccion ganglionar

Al momento del diagndstico de cancer papilar de tiroides 90% de los pacientes tienen
involucro de los ganglios cervicales. Aunque las metastasis de ganglios linfaticos en cancer
papilar de tiroides no han mostrado ser un factor importante para la sobrevida de los
pacientes, estudios recientes han comenzado a demostrar lo contrario, y es necesario el

seguimiento a un mayor tiempo en estos pacientes. (9, 25)
La diseccion ganglionar para el cancer de tiroides generalmente se divide en diseccion del

compartimento central y los compartimentos laterales. El compartimento central contiene al

ganglio prelaringeo (Delfiano), pretraqueal y paratraqueales también conocido como
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ganglios del compartimento IV. Por otro lado los ganglios de los compartimentos de los

compartimentos laterales corresponden a los niveles [Ia V. (11)

En cuanto a la diseccion profilactica del compartimento central deberia de tomarse en
cuenta una estratificaciéon del riesgo y por ello se puede recomendar que se realice en
pacientes de alto riesgo, tumores de gran tamafo (T3-T4), tumores bilaterales o
multifocales, pacientes con adenopatias patoldgicas conocidas antes de la cirugia y
pacientes con factores genéticos predisponentes. Por el contrario pacientes de bajo riesgo
(Mujeres menores de 60 afios), tumores unifocales o unilaterales y sin adenopatias
patologicas objetivables preoperatoriamente, probablemente no se beneficiaran de la
diseccion profilactica del compartimento central del cuello sin embargo aun faltan estudios

prospectivos a largo plazo para corroborar dichas hipotesis. (9, 30, 31)

Tratamiento adyuvante y seguimiento

Los pacientes con cancer de tiroides deben ser manejados de forma multidisciplinaria
involucrando cirujanos, endocrindlogos, especialistas en medicina nuclear inclusive
oncblogos. La ablaciéon con yodo radioactivo estd recomendada para pacientes con
enfermedad conocida a distancia, extension extratiroidea, tumor primario > a 4cm,
metastasis a ganglios regionales o la presencia de factores de alto riesgo para cancer de
tiroides. No esta recomendado para pacientes con canceres unifocales < a 1cm sin factores
de riesgo conocidos. La terapia con agentes para la supresion de la hormona estimulante de

la tiroides esta recomendada. (9)

En cuanto al seguimiento se recomienda la primera consulta de 6 a 12 meses posterior al
tratamiento inicial. Se debe de solicitar para el seguimiento medicion sérica de
tiroglobulina asi como anticuerpos antitiroglobulina y ultrasonido de cuello. En algunos
casos se puede recomendar rastreo de cuerpo completo con Yodo 131. Para definir un
paciente libre de enfermedad es necesario la ausencia de evidencia de enfermedad por
imagen o medicina nuclear y niveles de tiroglobulina en sangre indetectables durante la

supresion y la estimulacion de la TSH. (12)
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Figura 1 Algoritmo para la evaluacion y el manejo del paciente con nddulo tiroideo
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RESULTADOS

Un total de 128 nodulos estudiados por BAAF que se les realiz6 tiroidectomia fueron
incluidos en este trabajo. La incidencia de cada categoria Bethesda se encuentra resumida
en la Figura 1. De estos 104 pacientes del sexo femenino y 24 pacientes del sexo masculino
(81.25% y 18.75%) con una edad media de +49.43 del total de la muestra (+48.98
femenino, + 51.41 masculino). En cuanto al tamafio del nédulo principal +2.12cm en la
poblacion general (+2.05cm para el sexo femenino y +2.43 en los pacientes de sexo
masculino). En cuanto al total de la muestra. Se encontraron nodulos contralaterales en
52.88% de los pacientes del sexo femenino y 58.33% de los pacientes del sexo masculino.
De la muestra 66 pacientes 51.5% se les realiz6 tiroidectomia total (51 pacientes del sexo
femenino y 15 pacientes del sexo masculino), en 62 (48.44%) pacientes se realizd
hemitiroidectomia siendo 53 mujeres y 9 hombres, y en 9 pacientes del sexo femenino se
realiz6 tiroidectomia posterior a la hemitiroidectomia por el resultado obtenido en la pieza

histopatologica.

De los 128 pacientes 3 (2.34%) se reportaron como Bethesda I se estos, 2 (67%) recibieron
un diagnodstico de malignidad en la histopatologia final. Un total de 28 pacientes fueron
reportados como categoria Bethesda II (21.87%) de los cuales 14% fueron diagnosticados
como malignos. Un total de 31 pacientes (24.21%) fueron reportados como categoria III
con 28% de malignidad en los nddulos con Atipia de significado incierto y 15% para las
lesiones foliculares de significado incierto, 14 pacientes se reportaron como categoria
Bethesda IV (10.93%) con 36% de malignidad, 26 pacientes se reportaron como categoria
Bethesda V (18.75%) con 79% de malignidad y en cuanto a la categoria VI 28 nddulos
fueron estudiados (21.87%) con un total de 100% de malignidad reportada en los estudios

de histopatologia final.
De los 128 nddulos estudiados que contaban con histopatologia definitiva el 49.21% (63

nédulos) fueron benignos y 50.78% malignos. En 18 de 65 casos de malignidad se

identifico un Microcarcinoma y en 5 de 63 pacientes con diagnostico de lesion benigna se
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observaron Microcarcinomas de forma incidental incluidos en la pieza principal,

claramente identificados de forma separada del noédulo principal estudiado.

Del total de la muestra 3 pacientes resultaron en categoria Bethesda 1 (Muestra
insuficiente) y la histopatologia final resultdé en 1 adenoma folicular y 2 carcinomas
(Microcarcinoma papilar y Céncer Papilar variedad folicular). De los pacientes con
Bethesda 2; 7 pacientes presentaron adenoma folicular, 14 Bocio Multinodular, 1 Tiroiditis
linfocitica, 1 Nodulo Hiperplasico y 1 Bocio Coloide y como hallazgo 1 Microcarcinoma
fuera del nodulo estudiado. En los pacientes con Bethesda III AUS resultaron 2 casos de
Adenoma Folicular, 10 Bocio Multinodular, 1 Tiroiditis Linfocitica y un Microcarcinoma.
1 Microcarcinoma Papilar variedad Folicular, 1 Cancer Medular, 2 Cancer papilar y 1
Céncer Papilar variedad Folicular. En cuanto a Bethesda III FLUS se encontraron 4
Adenomas Foliculares, 10 casos de Bocio Multinodular, 3 casos de Tiroiditis Linfocitica, 1
Microcarcinoma Papilar y un céncer folicular variedad Oxifilica. En la categoria IV se
encontraron 5 casos de Adenoma Folicular, 3 casos de Bocio Multinodular, 1 Tiroiditis
Linfocitica y 2 Microcarcinomas. 3 Casos de Cancer Papilar variedad Folicular, 1 Céancer
Papilar y 1 caso de Cancer Folicular. En la categoria Bethesda V se encontraron 3
Adenomas Foliculares. En la categoria VI, el 100% de los casos fueron malignos, 21 casos
de carcinoma papilar, 4 casos de carcinoma papilar variedad folicular, 1 caso de carcinoma

papilar variedad oxifilica, 1 carcinoma papilar de células altas y un carcinoma folicular.

Los microcarcinomas encontrados se incluyeron en los reportes de malignidad cuando se
encontraron dentro de los nddulos estudiados y se reportaron como hallazgo cuando se
encontraron en la pieza histologica y no era el nddulo principal a estudiar o previamente

biopsiado.

La sensibilidad calculada en el estudio para el sistema Bethesda fue de 54% (IC 95%, 0.44-
.064) y se calculd una especificidad de 56% (IC 95% 0.38-73%). El valor predictivo
positivo es del 79% (IC 95% 0.69-89%). Asi mismo el valor predictivo negativo acorde a la
clasificacion Bethesda en nuestra institucion es del 30% (IC 95% 0.18-0.40%).
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DISCUSION

Se han publicado diversos articulos en donde posterior a la implementacion del sistema
Bethesda ha disminuido la cantidad de tiroidectomias innecesarias asi como ha mejorado la
calidad de la deteccion de malignidad en nddulos tiroideos (5, 32, 33). Se ha incrementado
la tasa anual de tomas de BAAF tanto en instituciones publicas asi como en privadas en
16% (34, 35) por la efectividad del sistema de clasificacion Bethesda y la baja tasa de
morbi-mortalidad de las BAAF. Cuando el diagnéstico citopatologico es maligno por
BAAF, el valor predictivo positivo es mayor a 99%, cuando el resultado es benigno el valor

predictivo negativo es menor a 5% (4, 29).

Antes del uso rutinario de la BAAF el porcentaje de resultados histopatologicos malignos
en las tiroidectomias realizadas era del 14%, con la utilizacion de la BAAF el porcentaje de
malignidad de nédulos tiroideos resecados supera el 50% (21, 23). La dificultad radica en la
decision terapéutica cuando el resultado de la BAAF reporta “indeterminado” el cual varia
en la interpretacion acorde a cada institucion. (36) Paneles de expertos recomiendan la
reclasificacion de los reportes Bethesda III, tomar nueva BAAF si es necesario guiada con
US. Del total de las muestras obtenidas y valoradas por patdlogos expertos la categoria
Bethesda III no debe sobrepasar el 6% de los reportes y el aumento en este niimero
representa una sobreutilizacion de esta categoria. También se han integrado algoritmos

utilizando pruebas de andlisis para determinar el tratamiento de estos pacientes.

Antes de la introduccion del sistema Bethesda, la clasificacion de las BAAF de tiroides
variaba acorde a la institucion donde se realizaban la mayoria de los reportes
citopatologicos basados en diferentes publicaciones en donde variaba la terminologia de los
mismos. Esto dificultaba tanto el reporte de los patélogos como la interpretacion de los
clinicos. A su vez esto dificulta el valor de los estudios realizados para el reporte de estos
resultados en cuanto a la prediccion de malignidad de las BAAF y la decision quirtrgica y
extrapolar el riesgo de malignidad de una institucion a otra. Una de las fortalezas del
sistema Bethesda es que para su interpretacion provee criterios estrictos que facilitan su

clasificacion por el servicio de patologia, lo que facilita que estas interpretaciones sean mas
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uniformes entre instituciones y se pueda establecer un sistema de registro y guias basadas

en evidencia.

El valor predictivo negativo del 30% (IC 95% 0.18-0.40%) se encuentra bajo ya que los
Bethesda IIT AUS/FLUS que se estudiaron son nodulos que por razones desconocidas de
nuestro estudio (ultrasonido, datos clinicos, sospecha clinica o sospecha del médico
tratante) se decidid realizar tiroidectomia y esto eleva nuestro nimero de categorias III y
aumenta el numero de reportes malignos creando un sesgo de seleccidn para nuestro

trabajo.

A pesar de los criterios implementados en las guias para interpretar el sistema Bethesda,
aun hay discrepancia entre los reportes de distintos autores e instituciones (Tabla 8). La
razén de esta discrepancia incluye la variacion en la interpretacion de los patologos de los
criterios que se establecen en el sistema Bethesda y a veces los distintos criterios y
umbrales que se utilizan para los reportes de las piezas histopatologicas en relacion a

malignidad.

La categoria Bethesda III (Atipia de significado incierto o lesion folicular de significado
incierto) representa el mayor reto para el clinico y el patélogo quién debe de hacer un
esfuerzo para minimizar el nimero de pacientes que caen en esta categoria. Cabe resaltar
que se obtuvo un resultado de Bethesda III en 24.21% de los reportes estudiados de las
BAAF, este nimero se encuentra por encima de lo esperado en relacion a la literatura ya
que se revisaron pacientes que se les realizo tiroidectomia y que contaban con reporte de la
BAAF y esto automaticamente aumenta aparentemente la cantidad de reportes de esta

categoria.

Es importante notar que en nuestro estudio se incluyeron solamente pacientes que fueron
sometidos a lobectomia o tiroidectomia total. Esto contribuye a un sesgo de seleccion ya
que en la decision final se toman en cuenta factores clinicos y radiologicos. De esta manera
se puede inferir que la mayoria de los pacientes con nddulos tiroideos Bethesda I, II y III no

fueron sometidos a cirugia. Es por este motivo que creemos que el porcentaje de
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malignidad en los pacientes con Bethesda uno es del 67%, lo mismo sucede con los
pacientes Bethesda 2 y 3 que fueron estudiados. Asi mismo consideramos que este sesgo de

seleccion influyo en el bajo valor predictivo negativo que se obtuvo.

Consideramos que es necesario realizar estudios prospectivos, multicéntricos en los que se
incluya a todos los pacientes sometidos a BAAF asi como sus caracteristicas clinicas y

radioldgicas y seguimiento.

Aun asi nuestros resultados son similares a aquellos reportados en la literatura
internacional, y por eso podemos pensar que en nuestra poblacién y en nuestra institucion,

el Sistema de Bethesda es util para el diagnostico del nodulo tiroideo.

CONCLUSION

En conclusion, el sistema de Bethesda para la interpretacion de las biopsias por aspiracion
con aguja fina de nddulos tiroideos en el centro médico ABC es una herramienta util que
potencializa la certeza diagnostica en la mayoria de los casos y asiste en la decision
terapéutica al equipo médico-quirtrgico. La BAAF con interpretacion citoldgica mediante
el sistema Bethesda muestra una adecuada correlacion con la histopatologia final y permite
la comparacion de los resultados entre distintas instituciones. En la literatura los patélogos
proponen que la categoria Bethesda III AUS/FLUS, no debe de utilizarse en mas de 6% de
los reportes otorgados a los clinicos, un nimero mayor a esto propone una sobreutilizacién
de esta categoria. La explicacion del aumento en la utilizacion de esta categoria es un sesgo
de seleccion ya que se incluyeron so6lo los pacientes que con esta categoria contaban con
reporte histopatologico final y no asi los que se reportaron con esta categoria y no se les
realiz6 cirugia. Es necesario realizar estudios prospectivos en donde se incluyan los
nddulos tiroideos que no se les realizd cirugia para valorar la adecuada utilizacién de las
categorias del sistema Bethesda, asi con mas estudios prospectivos multicéntricos donde se
podré dimensionar el impacto real del sistema Bethesda en las diferentes instituciones de

nuestro pais.
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TABLAS DE RESULTADOS

EDAD EDAD PROMEDIO
Femenino 104 81.25% Femenino + 48.98 afos
Masculino 24 18.75% Masculino + 51.41 afios
Total 128 General + 49 .43 afios
* Edad * Edad Media
Sexo

DE 49.43 + 14.17

B Femenino ™ Masculino

Edad Promedio
DE 2.12 + 1.60

B Femenino ™ Masculino
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Edad

5

Porcentaje

* Distribucion de edad

L T T T 1.1 T T L T T T T
12 20 24 27 29 32 35 37 39 41 43 45 47 49 51 53 55 57 59 61 63 65 68 72 74 79 86

Edad
TAMANO NODULO
PRINCIPAL
Femenino +2.05 cm
Masculino +2.43 cm
General +2.12 cm

* Tamano del nodulo principal estudiado

20



Tamano tumoral

12,57

10,04

7,57

5,0

2,5

0,0 TT T T T T T T T T T 711 TT T T 11
WhaLO NP HEEEREEEEENNNNNNNNWWWWDIDIINNWVON-

Tamaino tumoral

*Tamafio del nodulo principal medidas distribucion
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NODULOS

CONTRALATERALES
Si No
Femenino 55 49
Masculino 14 10
General 69 59

*Presencia de nodulos contralaterales en relacion al sexo

NODULOS CONTRALATERALES

General
uNODULOS
Masculino = CONTRALATERALES No
uNODULOS
- CONTRALATERALES Si
Femenino

0 20 40 60 80

*Distribucion de nodulos contralaterales presentes acorde al sexo
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CLASIFICACION DE LAS BAAF ESTUDIADAS CON EL SISTEMA BETHESDA

Bethesda

Porcentaje

Bethesda | Bethesda |l Bethesda lll Bethesda IV Bethesda V Bethesda Vi
Bethesda

* Distribucion de categorias Bethesda
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TIROIDECTOMIA TOTAL

Sexo N° PROMEDIO SOBRE PROMEDIO SOBRE
GENERO MUESTRA
Femenino 51 49.04% 39.84%
Masculino 15 62.50% 11.72%
General 66 51.56%

* Pacientes operados de tiroidectomia total

HEMITIROIDECTOMIA
Sexo N° PROME,DIO SOBRE PROMEDIO SOBRE
GENERO MUESTRA
Femenino 53 50.96% 41.41%
Masculino 9 37.50% 7.03%
General 62 48.44%

* Pacientes operados de hemitiroidectomia

COMPLEMENTO DE HEMITIROIDECTOMIA

Sexo N° PROMEDIO SOBRE PROMEDIO SOBRE
GENERO MUESTRA

Femenino 9 8.65% 7.03%

Masculino 0 0.00% 0.00%

General 9 7.03%

* Pacientes que se les complemento la hemitiroidectomia contralateral posterior a estudio

transoperatorio
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TIPO DE CIRUGIA REALIZADA

Cirugia realizada

60

507

407

30+

Porcentaje

20

10+

T
Hemitiroidectomia

T
Tiroidectomia total

Cirugia realizada

*Cirugia realizada tabulacion cruzada

BETHESDA
Cirugia realizada
Hemitiroid | Tiroidectomia
ectomia total Total
Bethesda 1 2 1 3
Bethesda I1 24 4 28
Bethesda I11 15 16 31
Bethesda IV 11 3 14
Bethesda V 6 18 24
Bethesda VI 4 24 28
Total 62 66 128
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ESTADISTICOS DESCRIPTIVOS

Desviacion
N Minimo |[Maiximo [ Media |estandar

Bethesda 128 1 6 3,88 1,547
Sexo 128 1 2 1,81 ,392
Nodulos 128 1 2| 146 500
contralaterales

Tamaiio tumoral 127 3 13,9 2,123 1,6089
Edad 128 12 86 49,44 14,178
Cirugia realizada 128 1 2 1,52 ,502
Diagnostico 128 1 o 432 2,584
patologico final

Tiroidectomia

total posterior a 128 1 3 2,44 ,624
transoperatorio

RIESGO DE MALIGNIDAD ACORDE A BETHESDA

N=128 N° Total / B M %B %M
TOTAL 128
I 3 2.34% 1 2 33% 67%
I 28 21.87% 24 4 86% 14%
I AUS 18 14.06% 13 5 72% 28%
III FLUS 13 10.15% 11 2 85% 15%
IVv. 14 10.93% 9 5 64% 36%
vV 24 18.75% 5 19 21% 79%
VI 28 21.87% 0 28 0% 100%
TOTAL 128 100% 63 65

B= Benignos

M= Malignos



Bethesda HISTOPATOLOGIA FINAL T=N 128
Femenino Benigno Maligno
I Adenoma Folicular Microcarcinoma Papilar (0.9) +
Cancer Papilar (Folicular)
II  Adenoma Folicular (x4) + Bocio Microcarcinoma Papilar (0.2,0.3,0.8)
Multinodular (x12) + Tiroiditis (x3) + Céncer Folicular
linfocitica + Nodulo Hiperplésico +
Bocio Coloide * Microcarcinoma
(0.3)

IIT AUS Adenoma Folicular (x2) + Bocio Microcarcinoma Papilar (Folicular)
Multinodular (x9) + Tiroiditis (0.4) + Cancer Medular+ Cancer
Linfocitica *Microcarcinoma (0.6) Papilar x2

III FLUS Adenoma Folicular (x4) + Bocio Microcarcinoma Papilar (0.3)
Multinodular (x3) + Tiroiditis
Linfocitica (x3)
IV Adenoma Folicular (x5) + Bocio Cancer Papilar (Folicular)
Multinodular (x3) + Microcarcinoma  (0.5,0.7,0.8) (x3) + Céncer Papilar +
(0.6) Cancer Folicular
V  Adenoma Folicular (x2) + Microcarcinoma Papilar (Folicular)
Hiperplasia Folicular (0.4) + Microcarcinoma Papilar (0.6)
+ Cancer Papilar (x9) + Cancer
Papilar (Folicular) (x5) + Cancer
Papilar (Oxifilico)
VI N/A Cancer Papilar (x12) + Cancer
Papilar (Folicular) (x4) + Cancer
Papilar (Oxifilico)
Masculino Benigno Maligno
I N/A N/A
II Adenoma Folicular (x3) + Bocio N/A
Multinodular (x2)
IIT AUS Bocio Multinodular Cancer Papilar (Folicular)
IIT FLUS Tiroiditis Linfocitica Cancer Folicular (Oxifilico)
*Microcarcinoma papilar (0.3)
IV Adenoma Folicular N/A
V  Adenoma Folicular + Bocio Microcarcinoma Papilar (Folicular)
Multinodular (0.5) + Cancer papilar
VI N/A Cancer Papilar (x9) + Céncer Papilar
(Células altas)
TOTAL Benigno Maligno
I Adenoma Folicular Microcarcinoma Papilar (0.9) +
Cancer Papilar (Folicular)
II  Adenoma Folicular (x7) + Bocio Microcarcinoma Papilar (0.2,0.3,0.8)
Multinodular (x14) + Tiroiditis (x3) + Céncer Folicular
linfocitica + Noédulo Hiperplésico +
Bocio Coloide * Microcarcinoma
(0.3)
IIT AUS Adenoma Folicular (x2) + Bocio Microcarcinoma Papilar (Folicular)

Multinodular (x10) + Tiroiditis
Linfocitica *Microcarcinoma (0.6)

(0.4) + Cancer Medular + Cancer
Papilar x2 + Céncer Papilar
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III FLUS

v

Adenoma Folicular (x4) + Bocio
Multinodular (x4) + Tiroiditis
Linfocitica (x3)

Adenoma Folicular (x5) + Bocio
Multinodular (x3) + Tiroiditis
Linfocitica *Microcarcinoma (x2)

(Folicular)

Microcarcinoma Papilar (0.3) +
Cancer Folicular (Oxifilico)

Cancer Papilar (Folicular)
(0.5,0.7,0.8) (x3) + Céancer Papilar +
Céancer Folicular

(0.6,0.3)
V  Adenoma Folicular (x3) + Microcarcinoma Papilar (Folicular)
Hiperplasia Folicular (0.4,0.5) (x2) + Microcarcinoma
Papilar (0.6) + Cancer Papilar (x10)
+ Cancer Papilar (Folicular) (x5) +
Céncer Papilar (Oxifilico)
VI N/A Cancer Papilar (x21) + Cancer
Papilar (Folicular) (x4) + Cancer
Papilar (Oxifilico) + Céancer Papilar
(Células altas) + 1 Cancer Folicular
DIAGNOSTICO PATOLOGICO FINAL
Nodulos
contralaterales
Si No Total
Diagnostico Adenoma folicular 5 18 23
atologico Boci
paro’og o¢to 19 13 32
final multinodular
Cancer papilar
. 1 0 1
(folicular)
Cancer folicular 3 1 4
Cancer medular 1 1
Cancer papilar 31 18 49
Hi .
1!Jerplas1a 1 1 )
folicular
Mi .
lc.rocarcmoma 5 5 10
papilar
Tiroiditi
.1r01 ’1.1s 4 ) 6
linfocitica
Total 69 59 128

*Nodulos contralaterales tabulacidon cruzada
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DIAGNOSTICO PATOLOGICO FINAL

Tiroidectomia total posterior a

transoperatorio
N/A por
antecedente
de
Si No tiroidectomia | Total

Diagnéstico Adenoma folicular 1 19 3 23
patolégico  Bocio multinodular 0 22 10 32
final Cancer papilar 0 0 . )

(folicular)

Cancer folicular 2 0 2 4

Cancer medular 0 0 1

Cancer papilar 5 5 39 49

Hiperplasia folicular 0 2 0 2

Microcarcinoma

papilar 1 5 4 10

Tiroiditis linfocitica 0 1 5 6
Total 9 54 65 128

*Tiroidectomia total posterior a transoperatorio tabulacién cruzada
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COMPARATIVA DE REPORTES DE LA LITERATURA EN RELACION A
BETHESDA DESDE EL 2009

Estudio # Tipo de Bethesda Bethesda Bethesda Bethesda Bethesda Bethesda

estudio 1 2 3 4 5 6

Theiharis 378 Retrospectivo  32% 9.8% 48% 34.3% 86.7% 100%
et al 2009

Lew et al 797 Retrospectivo  24% 8.6% 49% 36% 92% 98%
2011

Mufti et 84 Retrospectivo  20% 9.8% 50% 20% 80% 100%
al 2012

Mondal et 323  Retrospectivo 0% 4.5% 20% 30.6% 75% 97.8%
al 2013
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