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La tercera parte del Arte Médico es la de curar con la mano.... No se omiten
medicamentos ni dietas regulares (las otras dos partes de la medicina), pero se actua

principalmente por medio de la mano.

Los resultados de este tratamiento son mas notables que los de otro tipo; asi como en las
enfermedades ayuda mucho la suerte y a veces las mismas cosas son muy Uutiles y otras
no sirven en lo absoluto, cabe preguntarse si la recuperacion dependié de la medicina, de
un cuerpo sano o de la buena suerte.....Pero en la parte de la medicina que cura con la
mano es evidente que toda mejoria proviene principalmente de esa parte aun cuando se

le ayude de alguna otra manera.

Hoy en dia, un cirujano ha de ser joven o por lo menos estar mas cerca de la juventud que
de la vejez; con mano fuerte y firme que no tiemble y sea capaz de utilizar tanto la
izquierda como la derecha; con vista aguda, clara y espiritu incalumne; piadoso, deseoso
de curar al enfermo, pero que no se impresione por los gritos y no sienta la necesidad de
ir demasiado aprisa o de cortar menos de lo necesario; debe hacer todo como si los gritos

de dolor no le causaran emocion........
Aulus Cornelius Celsus
De re medicina

Prélogo del libro VII, 1478 D.C.
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INTRODUCCION

La prevalencia estimada de los nédulos tiroideos en la poblacion, es de aproximadamente
4 a 7%. La frecuencia de malignidad de los mismos, es muy variable; y oscila entre 5y 20

%. Por lo que ante un nédulo tiroideo es necesario definir si es benigno o maligno.

Es muy importante diagnosticar los nédulos tiroideos malignos oportunamente, puesto
que una de las mayores preocupaciones del cirujano seria mantener con tratamiento
conservador, a un paciente con cancer no diagnosticado; o por el contrario, enfrentarse a

la morbilidad posible de una tiroidectomia, sin tener una clara indicacién quirurgica.

La biopsia por aspiracion con aguja fina (BAAF) es el método que se utiliza con este fin;
sin embargo, en 30% de los casos, no es concluyente, por lo que es necesario repetirla o

incluso recurrir al procedimiento quirdrgico para establecer el diagndstico.

La utilidad del estudio trans-operatorio por congelacion (ETO), se encuentra actualmente

en controversia, al contar el cirujano con una adecuada BAAF.

La practica inadecuada y sin fundamento cientifico de las técnicas quirurgicas de
diagnostico del nodulo tiroideo. Conlleva al gasto innecesario de los recursos materiales,
pero sobre todo, de los valiosos recursos humanos; en este caso de cirujanos y

patélogos.

Por lo tanto debemos estandarizar y poner en claro las indicaciones absolutas de estos
valiosos meétodos de diagnostico, en la deteccion de neoplasias tiroideas. Existiendo
protocolos de estudio a nivel internacional, y las Guias de Practica Clinica a nivel
nacional; aun se llevan a cabo los métodos de manera irracional; es por eso la validez del

presente estudio.

Universidad Nacional Autonoma de México Pagina 8




Sensibilidad y especificidad del ETO vs BAAF en nodulo tiroideo

En donde se pretende demostrar objetivamente que método diagnostico se debe utilizar,
mediante la evidencia cientifica; y en qué casos clinicos especificos se debe practicar,

para estandarizar su uso en el Hospital General “Dr. Miguel Silva”, Morelia, Michoacan.

Por esta razén durante el estudio del nodulo tiroideo se utiliza la BAAF o el ETO;
surgiendo en forma constante la interrogante: ;Cual es mejor estudio?, ¢uno elimina al

otro? Con el fin de dilucidar estas interrogantes se realizara el presente trabajo.

ANTECEDENTES DEL PROBLEMA

Historia de la cirugia tiroidea

El aspecto obvio de un bocio que sobresale del cuello humano dio lugar a relatos escritos
y artisticos de la enfermedad de la tiroides hace muchos siglos. La literatura china
menciona el bocio tan pronto como desde el afio 2700 a.C. y sugiere algas y esponjas de

mar, una importante fuente de yodo, como tratamiento.’

Los romanos comentaban de manera similar, pero también documentaron los inicios del

tratamiento quirdrgico para agrandamientos importantes de la glandula tiroides."
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Fotografia 1. Pintura “Né6tese los bocios”

Magnetic Profefeors

Monflrous Craws,
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Fuente de informacion: autor Etching, en el afio 1780. (Cortesia de the Wellcome Library, London;

con permiso)

Leonardo Da Vinci, un visionario de bocetos anatémicos contemporaneo, dibujé una
precision anatdomica, la tiroides detallada sana alrededor del aino 1500 aC, teniendo en

cuenta tanto su forma lobular y la naturaleza bilateral.’

A pesar de la relativa frecuencia de la enfermedad tiroidea en la sociedad, la glandula no
fue nombrada hasta el siglo XVI, cuando Bartolomé Eustaquio de Roma la caracteriza por
ser una sola glandulam thyroideam con dos Iébulos unidos a través de un istmo. Los libros
de texto desde el siglo XIX sefalaban el agrandamiento de la tiroides, por lo general en
las mujeres, que no era condicion climatica especifica, sino que reconoce a estar bajo la

influencia de la herencia.’

Aunque la aparicion de una masa simétrica en el cuello fue para algunos, atractivo en las
mujeres de las poblaciones endémicas, otros lo veian como una afeccién. Varias de estas
distorsiones anatémicas eran potencialmente mortales y producian efectos compresivos

“sofocantes” sobre la traquea y fomentd a algunos cirujanos a intentar la extirpacion
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quirdrgica para el alivio de los sintomas de compresién e incluso a salvar la vida del
paciente. La cirugia de la tiroides se llevé a cabo mucho antes del entendimiento de la

fisiologia de la glandula.’

Los procedimientos eran a menudo seguidos de complicaciones, como hemorragia
masiva, infeccion y lesiones de estructuras vecinas, todo lo cual se asociaba con tasas de

morbilidad y mortalidad de mas del 40%."

Harold Ellis, en su libro Historia de la Cirugia, incluye la opinién de uno de los primeros
cirujanos académicos estadounidenses David Samuel Gross sobre la tiroidectomia. En
1866, el Dr. Gross escribié que "todos los pasos del procedimiento tienen alto grado de
dificultad, cada golpe de su cuchillo sera seguido por un torrente de sangre, y tendra

suerte si su victima vive lo suficiente para que pueda terminar su “carniceria horrible”.”

Theodor Billroth en 1881 habia tomado nota de que estos procedimientos eran una
cuestion de no poca dificultad y peligro. En el tiempo de Billroth, hubo tres cirugias
tiroideas principales: 1) no cortante, 2) de corte sin la eliminaciéon de tejidos, y 3) la
enucleacion y la ligadura. Las operaciones no cortantes incluyen pinchazos, inyecciones
de yodo, y la cauterizacion. Las operaciones de corte se logran con la ligadura de la
arteria tiroidea o la division de la fascia del musculo esternocleidomastoideo o cervical

para disminuir el efecto de masa sobre la traquea y aliviar la dificultad para respirar.?

Los bocios y nédulos de diferentes tamanos y densidades podrian ser enucleados, con la

ligadura de los vasos y tejidos en un intento de controlar la hemorragia.?

Antes de la técnica antiséptica descrita y empleada por Joseph Lister en 1867, la infeccion
y la sepsis causaba a menudo pérdida del paciente en todos los campos de la cirugia.
Muchos cirujanos no estaban dispuestos a realizar la cirugia de tiroides no urgente debido

a la alta incidencia de infeccidon que a menudo era fatal. Theodor Billroth observé una tasa
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de mortalidad del 40% asociada con la cirugia de la glandula tiroides, casi en su totalidad

debida a la sepsis.?

Como resultado, se negd a operar la tiroides, excepto en situaciones de emergencia. El
fue citado diciendo: En una cuidadosa revisién de los resultados de mi experiencia, he
llegado a las siguientes conclusiones: mucho menos favorable en sus resultados es la
operacion para eliminar completamente profundos broncoceles uni o bilaterales (bocio),
acompanado por un alto grado de disnea, incluso en los casos en que la operacién es un
éxito inmediato para salvar la vida, el resultado final suele ser desfavorable. A pesar de
esta actitud, muchos de sus aprendices y estudiantes de cirugia acudian para tener un
impacto importante en el desarrollo de alternativas mas seguras y mas eficaces en la

cirugia de tiroides.?

El punto de inflexidn para el manejo quirdrgico de la patologia tiroidea se produjo a finales
del siglo XIX, cuando Theodor Kocher desarrollé técnicas quirdrgicas innovadoras y utilizé
las nuevas técnicas de antisepsia para reducir la morbilidad y la mortalidad de estas
operaciones. La enucleacién y la ligadura se convirtieron en el pilar de la cirugia de
tiroides. Este énfasis en la anatomia, hemostasia, y antisepsia hizo la cirugia de la

glandula tiroides un esfuerzo mas seguro.?

En concreto, Kocher implementd el uso estricto de la técnica antiséptica en el entorno
quirargico y tomé un cuidado meticuloso en la diseccion y el control de vasos, evitando asi

la hemorragia.?

Su abordaje de uso frecuente fue incisién vertical, pero mas tarde modificado dos veces,
en primer lugar, un abordaje a lo largo del borde anterior del musculo
esternocleidomastoideo para una mejor visualizacién y, en segundo lugar, una incision
transversal. Para la hemostasia, se ligaron las arterias cuando se presentaban sobre ellos
durante la diseccion del plano vascular entre la capsula tiroidea y el bocio. También presté

mucha atencion a los métodos anestésicos. Unos de las pocas muertes de Kocher fueron
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secundarios al cloroformo anestésico. A partir de ese punto, se utilizé s6lo anestesia local
con cocaina. Al evitar la infeccion y la hemorragia, con anestesia local, y basandose en su
creciente experiencia, Kocher disminuyo la tasa de mortalidad operatoria a menos de 1%.
Este éxito llevd a que las operaciones de tiroides fueran llevadas a cabo menos para la

enfermedad emergente y cada vez mas habituales y electivas.?

Los cirujanos europeos dominaron las innovaciones en la cirugia tiroidea hasta que el
continente fue devastado por las guerras del siglo XX. Cirujanos de los Estados Unidos
visitaban las clinicas en Europa para aprender las técnicas quirurgicas y aplicarlos a su

propia practica clinica.?

Carlos Mayo fue un cirujano de estos, que centré gran parte de su propia practica clinica y
esfuerzo de investigacién sobre la glandula tiroides. En 1907, utilizé el término
hipertiroidismo para describir la naturaleza caquéctica de la patologia hipertiroidea, a
pesar de que pasara algun tiempo antes de que la sobreproduccion de la hormona
tiroidea y sus efectos sobre la funcion celular y de 6érganos fuera dilucidada por completo.
Logré una tasa de mortalidad de 5% en pacientes sometidos a cirugia de la glandula
tiroides. Por estas contribuciones ha sido nombrado " El Padre de la Cirugia Americana

de la Tiroides.?

Anatomia y fisiologia de la glandulatiroides

La tiroides es una pequefna glandula que mide alrededor de 5 cm. de diametro situada en
el cuello bajo la piel. Los dos hemisferios (I6bulos) de la glandula estan conectados en su
parte central (istmo), de modo que se parece a la letra H 0 a un nudo de corbata.
Normalmente, la glandula tiroides no se puede ver y apenas se puede sentir. Sélo en el
caso de que aumente de volumen puede el médico palparla faciimente como una
protuberancia prominente (bocio) que aparece debajo o a los lados del cartilago

cricoides.?
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La glandula tiroides secreta las hormonas tiroideas, que controlan la velocidad de las
funciones quimicas del cuerpo (velocidad metabdlica). Las hormonas de la tiroides tienen
dos efectos sobre el metabolismo: estimular casi todos los tejidos del cuerpo al producir
proteinas y aumentar la cantidad de oxigeno que las células utilizan. Cuando las células

trabajan mas intensamente, los 6rganos del cuerpo trabajan mas rapido.®

Para producir hormonas tiroideas, la glandula tiroides necesita yodo, un elemento que
contienen los alimentos y el agua. Esta glandula concentra el yodo y lo procesa en su
interior. Cuando las hormonas tiroideas se consumen, algo del yodo contenido en las

hormonas vuelve a la glandula tiroides y es reciclado para producir mas hormonas.®

El organismo se sirve de un mecanismo complejo para ajustar la concentracion de
hormonas tiroideas presentes en cada momento. En primer lugar, el hipotalamo, ubicado
en el cerebro encima de la hipdfisis, secreta la hormona liberadora de tirotropina, la cual
hace que la hipdfisis produzca la hormona estimulante de la tiroides o tirotropina. Tal y
como su nombre sugiere, esta estimula la glandula tiroides para producir hormonas
tiroideas. Cuando la cantidad de hormonas tiroideas circulantes en la sangre alcanza una
cierta concentracion, la hipodfisis reduce la produccion de hormona estimulante de la
tiroides. Cuando esta concentracion disminuye, aumenta la produccién de hormona

estimulante (mecanismo de control mediante retroalimentacién negativa).’

Las hormonas de la tiroides se encuentran en dos formas. La tiroxina (T4) que es la forma
producida en la glandula tiroides, tiene sdlo un efecto ligero en la aceleracién de la
velocidad de los procesos metabdlicos del cuerpo. La tiroxina se convierte en el higado y

otros érganos en una forma metabdlicamente activa, la triyodotironina.’

Esta conversion produce aproximadamente el 80 por ciento de la forma activa de la

hormona; el 20% restante lo produce y secreta la misma glandula tiroides. Muchos
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factores controlan la conversion de T4 a T3 en el higado y en los otros 6rganos,
incluyendo las necesidades del organismo en cada momento. La mayor parte de las
formas T4 y T3 se une a ciertas proteinas en la sangre y es activa solamente cuando no
estad unida a ellas. De este modo singular, el organismo mantiene la cantidad correcta de

hormonas tiroideas, necesaria para conservar una velocidad metabdlica estable.?

Para que la glandula tiroides funcione normalmente es necesario que muchos factores
actuen muy estrechamente: el hipotalamo, la hipdfisis, las proteinas transportadoras de
hormona tiroidea (de la sangre) y la conversion en el higado y los otros tejidos, de T4 a
T3

Generalidades del cancer de tiroides

Se ha estimado la prevalencia de la patologia nodular en EE.UU en 4%. Menos del 5% de
estos nédulos son malignos, de lo cual se deduce que 1 en cada 20 ndédulos contiene un

cancer de tiroides.?

Siendo una afeccion poco frecuente algunos autores piensan que no justificaria el interés

académico que despierta. A nuestro modo de ver este interés se debe:*

1. Al comportamiento bizarro de sus variedades clinicas que incluye un grupo que da
uniformemente buenos resultados cualquiera que sea el tratamiento empleado, con una

letalidad a largo plazo alrededor del 10%.*

a) Carcinoma bien diferenciado 90% que incluye:*

e Ca. papilar: 75%
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e Ca. folicular 15%

2. Un grupo que da uniformemente malos resultados con una sobrevida muy corta, con

cualquier tratamiento: Ca. anaplasicos: menos del 5%.*

3. Ca. medular: mayor del 5%.*

4. El hecho de que puede presentarse en jovenes, y mujeres sobre todo, introduce un

factor emocional en la toma de decisiones.*

5. El hecho de que no es autdbnomo (escapa asi a la clasica definiciéon de Ewing de los
tumores: masa celular auténoma con tendencia a persistir y a crecer), puede responder a
manipulaciones hormonales y esta en capacidad de captar radionuclidos como forma de

tratamiento.*

6. Es un cancer tratado por cirujanos generales y cirujanos en formacién. Aqui conviene
senalar la observacion de Beahrs, de que las recomendaciones son hechas por los
expertos para su aplicacion por cirujanos en formacion o que no manejan el problema con

frecuencia, por lo que someten a los pacientes a un riesgo mayor.*

ARadimos nosotros que los expertos hacen recomendaciones para ser aplicadas con la
disponibilidad de maximos recursos. En nuestros paises tercermundistas con un 80% de
pobreza critica este no es el caso, ni siquiera en EE.UU. donde cerca del 20% de la

poblacién vive en situacién de pobreza.*
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Epidemiologia del cancer de tiroides®

El cancer de tiroides representa:®
¢ 1% de las neoplasias malignas
e Genera 6 millones de muertes al afo
e 15% de todos los tipos de cancer
e 0.5% de todas las muertes por cancer
e 4% de la poblacion tiene un nddulo tiroideo

e La incidencia anual a nivel mundial oscila entre 0.5 y 10 casos por 100,000 en la

poblacién en general

Es mas frecuente en el sexo femenino, tanto en adultos como en nifios, y aumenta con la

edad. En la edad pediatrica representa el 0.5 al 1% de todos los canceres.’

Las tasas de incidencia en nifios y adolescentes varian de 0,2 a 5 por un millon de
habitantes por afo. En menores de 15 afios, el carcinoma tiroideo representa
aproximadamente el 1,5 % de todos los tumores y un 7 % de los tumores de cabeza y

cuello en la infancia, con un pico de incidencia entre los 7 y 12 afios.’

Para 1981 la incidencia estimada por el Instituto Nacional de Cancer (EE.UU) era de 9000
casos con 1000 muertes (11,1%). Para el afno 1997 hubo 16100 casos nuevos con 1230
muertes (letalidad de 7,7%). Para el afio 2000 ocupan el 10° lugar entre los canceres

femeninos mas frecuentes. Se estiman 18400 casos nuevos con 1200 muertes (6,5%).°
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La sobrevida a los 5 afios ha pasado de 92% (entre 1974-1976) a 95% (entre 1989 y

1995), una diferencia estadisticamente significativa.’

En ltalia, la mortalidad estéa en decrecimiento y la incidencia en aumento en las ultimas

tres décadas.®

En el Reino Unido, la incidencia anual del carcinoma de tiroides es de 2,3 por 100000

mujeres y de 0,9 por 100000 hombres.®

En Rusia, 533 casos de Ca. de tiroides tratados tenian patologia tiroidea asociada. El
tratamiento de esta patologia asociada aumenta la incidencia y disminuye la mortalidad,

asi como el tratamiento de lesiones pequefias.®

La incidencia esta en aumento pero sin poder atribuirlo a un factor Unico sino a multiples
factores: geogréficos, genéticos, patologia asociada: bocio endémico, exceso de yodo en

la dieta y radiaciones (diagndstica, terapéutica y ambiental).®

En California examinaron los aspectos epidemioldgicos en el Ca. de tiroides diagnosticado
entre los residentes del condado de Los Angeles desde 1972 hasta 1995. Se escogieron

8820 casos y el analisis mostro los siguientes resultados:®

a. Para todas las etnias combinadas las tasas de incidencia ajustadas por
edad fueron: 2,5/100 000 hombres y 6,0/100 000 mujeres.®

b. En relaciéon con las etnias los filipinos mostraron las tasas de incidencia
mas altas 4,4/100 000 hombres y 11,3/100 000 mujeres.6
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c. En ese periodo de 23 afios la incidencia anual aumenté, tanto para

hombres como para mujeres.®

d. En cuanto a histologia los Ca. papilares aumentaron y el Ca. folicular

disminuyd.®

En Latinoamérica, en Montevideo, también aumenta la incidencia y disminuye la
mortalidad. En Nicaragua en un analisis de biopsias en un servicio de anatomia patolégica
durante 13 afos (1980-1992) encontraron 1255 neoplasias malignas. Del total las
neoplasias tiroideas representaron el 2,48% (8° lugar) y en las mujeres el 3,8% (6° lugar)

(Gonzalez A, JM, documento no publicado).6

Su deteccién en series de autopsias cuidadosas es de 2,8% en EE.UU y de 2,3% en

Suiza.®

En lesiones de importancia clinica su frecuencia corresponde al 1% de los canceres

diagnosticados.®

En Venezuela segun cifras del Registro Central de Cancer del Ministerio de Sanidad y
Asistencia Social y del Anuario de Epidemiologia y Estadistica Vital del afio 1992, el Ca.
de tiroides aparece en décimo tercer sitio entre las quince primeras localizaciones
anatémicas por incidencia, en mujeres, sin figurar entre los varones. Tampoco figura entre

las 15 primeras causas de muerte por cancer ni en hombres ni en mujeres.®

Sintomas
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El cancer de tiroides mas que causar el agrandamiento de la glandula completa, produce
pequeinos crecimientos (ndédulos) dentro de la tiroides visible y/o palpable, y la mayoria de
los canceres no producen ningun sintoma. Sin embargo, se puede descubrir el nédulo
durante un examen fisico de rutina o el paciente puede notar un bulto en el cuello al
mirarse en un espejo. Habitualmente, se presenta como un ndédulo unico, pero también
puede aparecer como un nodulo predominante en un bocio multinodular. Esta ultima
situacion esta siendo cada vez mas frecuente, ya que el advenimiento del estudio

ecografico de la tiroides permite pesquisar nédulos no palpables en el examen fisico.’

Hay mayor probabilidad de que los nédulos correspondan a un cancer si se encuentra un
solo nddulo en vez de varios, si no se demuestra que el nédulo es funcional con una
gammagrafia, si el ndédulo es sélido en vez de liquido (cistico), si es duro o si esta

creciendo con rapidez.”

Una cantidad minima de pacientes con cancer de tiroides se pueden quejar de dolor en el
cuello, la mandibula o el oido. Si el cancer es lo suficientemente grande, puede causar
dificultad al tragar, o causar un “cosquilleo en la garganta”, o dificultad para respirar si
esta presionando la traquea. Rara vez, puede producir disfonia si el cancer irrita el nervio
laringeo. El cancer de la tiroides tiene con frecuencia una capacidad limitada para el
consumo de yodo y la produccion hormonal, salvo en raras ocasiones, que produce

suficiente hormona como para causar un hipertiroidismo.”

Etiopatogenia

El cancer de tiroides es mas comun en personas con historia de exposicién de la glandula
tiroides a la radiacién, con una historia familiar de cancer de tiroides y en personas
mayores de 40 afos. Sin embargo, en la mayoria de los pacientes, no conocemos la

razon especifica por la cual desarrollan cancer de tiroides.’
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La exposicion de la tiroides a la radiacion puede causar cancer de tiroides en pacientes
susceptibles, especialmente si la exposicién ocurrid durante la infancia. Hace muchos
afios, (en los afios 1940s y 1950s), la exposicion a la radiacion se debia a los tratamientos
con rayos X indicados para el acné, inflamacion de las amigdalas, adenoides, nédulos
linfaticos o hipertrofia del timo. Los rayos X también se utilizaban para medir el tamafio de
los pies en las tiendas de calzado. Actualmente, la exposicion a los rayos X, generalmente
estd limitada al tratamiento de otros canceres mas serios como la enfermedad de
Hodgkin. Actualmente, debido a los avances en los equipos de rayos X, la exposicion a
los rayos X con equipos modernos de ultima generacion (ej. rayos X para dentadura,

térax, mamogramas, etc.) no parece causar cancer tiroideo.’

El cancer de tiroides también puede ser causado al absorber yodo radiactivo liberado
durante un accidente en una planta de energia nuclear, como en sobrevivientes a las
bombas atdmicas en Japdn, asi como en los residentes de las islas Marshall expuestos a
irradiacion durante las pruebas de las bombas de hidrégeno; mas recientemente la
exposicion a la radiacion por el accidente en la planta nuclear de Chernobyl en Rusia la
que ha causado un enorme aumento en la incidencia de cancer de tiroides en los nifios,
en Bielorrusia, Ucrania y en menor proporcion en la Federacion Rusa y los canceres
comenzaron a verse a los pocos anos del desastre. Estas lesiones son menos
dependientes del género, casi siempre papilares (variantes sodlida y folicular) mas
agresivas y mas frecuentemente asociadas con tiroiditis autoinmune. En caso de
accidentes nucleares es posible protegerse ingiriendo yoduro de potasio, el cual bloquea
a la glandula tiroides impidiendo la absorcion de algunos materiales radiactivos liberados
en el accidente. En los Estados Unidos el gobierno de forma continua desarrolla guias
para la distribucién del yoduro de potasio para personas que viven cerca de plantas

nucleares.’

Algunas ocupaciones parecen expuestas a mayor riesgo, sobre todo los técnicos
radidlogos comparado con los empleados de oficina. Un estudio canadiense también

confirma el riesgo ocupacional. Analizaron la historia laboral de 1272 casos de Ca. de
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tiroides y 2666 controles y encontraron riesgos estadisticamente significativos en las

siguientes ocupaciones:’
1. Procesamiento de madera y pulpa y fabricas de papel.
2. Empleados en venta y servicios.

3. Empleados de oficina.

La exposicion a radiacién ionizante o campos electromagnéticos no afecta el riesgo; ni el
nivel socioecondmico. Se ha analizado el riesgo de cancer papilar del tiroides en las
mujeres que fuman y beben y parece ser que estos habitos parecen tener un efecto
protector. De otro lado se ha mencionado que los estrogenos podrian desempefar un
papel fundamental como factor promotor del cancer de tiroides sobre todo en mujeres

jovenes.’

La relacion entre el consumo de yodo y Ca. de tiroides no esta clara. Asi, en Corea
encontraron que la ingesta de yodo y la excrecion del mismo son mayores en los
pacientes con patologia tiroidea que en los sujetos normales. Asimismo la ingesta y la
excrecion de yodo son mayores significativamente en los pacientes con Ca. de tiroides

que en los pacientes con enfermedades del tiroides.’

En Polonia, en la baja Silesia, Sudeten, en un area moderadamente endémica de bocio se
ha notado un aumento en la incidencia de Ca. tiroideo en niflos con bocio nodular durante

los ultimos 12 afios.’

En Arequipa (Peru) encontraron que a medida que aumenta el grado de deficiencia en
yodo el Ca. de tiroides se torna mas agresivo (Rodriguez Ch, GH, documento no
publicado).”
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En Venezuela, se encontré también una mayor incidencia de carcinoma indiferenciado y

papilar en las zonas endémicas, con diferencias estadisticamente significativa.’

Hacia 1964, la prevalencia de nédulos tiroideos en la poblacién mexicana era de 30 a
60%. Existen informes de localidades en las regiones altas del centro de la republica en
las que todos los habitantes, e incluso animales domeésticos, tenian bocio por deficiencia
de yodo. A partir de ese afo se decretd la yodacion de la sal, a partir de lo cual la

enfermedad nodular tiroidea fue disminuyendo en su presentacion clinica.®

Si bien no hay datos nacionales, es muy probable que la prevalencia de nédulos tiroideos
actualmente dependa del método utilizado para su deteccion y sea similar al resto del
mundo. Se identifican en 3 a7 % de la poblacién a través de exploracion fisica, pero la

utilizacién de estudios de imagen como ultrasonido aumenta su prevalencia: 20 a 76%.2

Para Franceschi el bocio y los nddulos benignos (adenomas) son los factores de riesgo
mas fuertes de Ca. de tiroides si exceptuamos la radiacion en la infancia. Casi podriamos
decir que el tejido tiroideo es carcinogénico puesto que hay varios casos publicados de

malignizacién de tejido tiroideo en teratomas ovaricos.?

Por esto, como la tiroiditis autoinmune se asocia frecuentemente a la hepatitis C, durante
el tratamiento con interferén, se estudiaron los pacientes con hepatitis C y nddulos
tiroideos mediante Biopsia por aspiracion con aguja fina. De 29 pacientes, 3 mostraron
Ca. papilar. La prevalencia de Ca. tiroideo entre los pacientes con infeccion por hepatitis
C fue significativamente mayor que en los controles (Antonelli A, Ferri C, Fallohi P.

Universidad de Pisa (ltalia), documento no publicado).®

En los primeros estudios sobre este tema se considerd que la tirotoxicosis era un seguro

contra el cancer ya que Beahrs, reportd una incidencia de carcinoma de 0,5% en la
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enfermedad de Basedow y Sokal una incidencia de sélo 0,15%. Desde que Shapiro
encontré una incidencia de 9%, numerosas publicaciones sobre el tema han mostrado
discrepancia en la incidencia, que ha variado desde 0,0% al 9,8%. También se ha
sefalado una mayor agresividad del Ca. de tiroides en pacientes con enfermedad de
Graves y se ha sefalado que niveles elevados de triyodotironina y tiroxina antes del
tratamiento se ven en los pacientes que desarrollan metastasis. Sin embargo, en este
mismo estudio se encontré que los tumores concurrentes con hipertiroidismo en su
mayoria son menores de 1 cm., lo que los hace de mejor pronéstico y exigen cirugia

menos agresiva y menor uso de la ablacién con radio-yodo.®

La biologia molecular y la genética han permitido identificar oncogenes que se expresan
en estos tumores; asi, el oncogén "ras" esta presente en el 50% de los carcinomas
foliculares. La mutacion del gen GSP, la presencia del gen RET y menos frecuentemente
del gen TRK son las causantes del Ca. papilar. La activacion del RET al oncogén RET-
PTC se encontré en 70% de los pacientes que desarrollaron carcinoma papilar. Hay 3
variantes del RET-PTC: RET-PTC 1, 2, 3. Los reordenamientos observados en los
tumores que aparecen muchos anos después de radiaciones externas son RET-PTC1, y
la histologia es de la variedad clasica y la esclerosante difusa. Los reordenamientos que
aparecen pocos afios después de Chernobyl son del tipo RET-PTC3 y las variedades
histolégicas son del tipo sélido y folicular. Por otro lado, la mutacion del gen supresor
tumoral TP53, que codifica una proteina que inhibe la proliferacion celular, es mas

frecuente en el carcinoma anaplasico.?

Sin embargo, existen factores genéticos, que juegan un rol fundamental en el desarrollo
del carcinoma medular de tiroides que presenta una herencia autosémica recesiva; y con
menor frecuencia en los casos de carcinoma papilar. Se ha descrito casos de carcinoma
papilar en relaciéon a sindromes genéticos conocidos (Sindrome de Gardner, carcinoma
colénico familiar, Sindrome de Cowden) e inclusive se ha reportado alteraciones
genéticas como traslocaciones, en un caso de carcinoma papilar asociado a retardo
mental, retardo del crecimiento y otras alteraciones. Existe controversia acerca de la
relacion entre tiroiditis de Hashimoto y cancer de tiroides. Se ha reportado que el 25% al

32% de pacientes con tiroiditis de Hashimoto pueden desarrollar cancer de tiroides.®
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Diagnostico

Como regla general un aumento difuso de la tiroides practicamente nunca es neoplasico a
no ser que represente el periodo final de un carcinoma anaplasico o un linfoma. En
tiroides multinodulares, nunca todos los nédulos son malignos aunque cualquiera de ellos
pueden serlo. Esta posibilidad varia de 3,6% al 17,1%. Un alto indice de sospecha y un
examen cuidadoso de la tiroides en todos los enfermos son fundamentales para el
diagnéstico del Ca., sin embargo, Mortensen y col. encontraron un 49,5% de nodulos
solitarios o multiples a la autopsia en sujetos con tiroides clinicamente normales, de los

que un 4% presentaban carcinomas ocultos.®

Para entender mejor la historia natural de los nédulos tiroideos Kuma y col., revisaron una
serie de 140 pacientes con nddulos tiroideos no tratados, seguidos por un periodo de 15
anos (media). Un 40% de los nddulos desaparecieron espontaneamente. La mayoria de
los restantes disminuyeron su tamafio. Sdlo un 13% aumenté de tamafo. Al usar la
citologia obtenida por aspiraciéon con aguja fina, demostraron que el riesgo de cancer en
los nédulos que disminuyen de tamafio se puede ignorar. En los que permanecen iguales

el riesgo es de un 6% y en los que aumentan de tamafio el riesgo es de un 26%.2

La captacion del 1131 como método para explorar la funcidn tiroidea ha caido en desuso
desde que se puede dosificar la T3 y la T4 asi como el TSH; asimismo la gammagrafia
tiroidea ya no es el procedimiento de eleccion inicial para el estudio de los nodulos

tiroideos. Sélo nos permite separar los nédulos en funcionales y no funcionales.®

El Ca. de tiroides esta mayoritariamente asociado a los nddulos frios, aunque la mayoria

de estos son benignos. En un estudio de mas de 2000 nddulos solitarios se encontro el
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cancer presente en el 2,1% de nddulos hiperfuncionantes, 4% de ndodulos "tibios" y en

19,8% de nodulos "frios".2

El diagndstico de cancer de tiroides se hace en base a una Biopsia Puncién Aspiracion
con Aguja Fina (BAAF) de un ndédulo tiroideo o después que el nédulo es removido
durante la cirugia. Aunque los nédulos tiroideos son muy comunes, menos de 1 en cada

10 contiene un cancer de tiroides.?

Por otra parte, hay que anotar que cerca de 90% de todos los nddulos tiroideos son
ndédulos no palpables, sujetos a deteccion por ultrasonografia tiroidea. Los expertos

denominan a dichos nddulos “incidentalomas tiroideos”.®

Diversos estudios han reportado una prevalencia de nddulos no palpables hasta de 25%
en areas sin deficiencia de yodo, y hasta de 40% o mas entre las personas mayores de 50
afnos. Ademas, en 1 6 2 de cada 5 casos, existe mas de un nddulo. Algunos
investigadores consideran que los nodulos palpables de 1,5 cm o mayores son candidatos
a citologia aspirativa, debido a que estan asociados a un riesgo mas elevado de

malignidad, con respecto a los nédulos de menor tamano.®

En los pacientes con masas no palpables menores de 1,5 cm la frecuencia de malignidad
oscila entre 3% y 6%. Sin embargo, canceres tiroideos ocultos o microcarcinomas han
sido detectados hasta en 36 de cada 1000 autopsias, lo cual sugiere que dichos tumores
(ocultos) la mayor parte de las veces no conllevan un comportamiento agresivo. En tales
casos, la prevalencia de cancer de tiroides considerada como “clinicamente importante”
es del orden de 2,5 por 1000. Asi, menos de 3 de cada 100 carcinomas ocultos tiene la

probabilidad de convertirse en una amenaza real para el paciente.®

Algunos reportes publicados en la literatura mencionan que los “incidentalomas tiroideos”

ameritan seguimiento ecograficamente y solo debera recurrirse a la biopsia si presentan
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crecimiento progresivo, a menos que los hallazgos clinicos sugieran, en primera instancia,

que puede tratarse de pequefios tumores malignos.®

Un nédulo tiroideo es una lesién o aumento focal de volumen o consistencia localizado
dentro de la tiroides, y que se distingue del resto del parénquima. Estos pueden ser
detectados por palpacién o estudios de imagen. Aunque en general ambos métodos son
complementarios, algunas veces los estudios de imagen no corroboran la presencia de un
noédulo o bien este se detecta incidentalmente mediante estudios realizados con otro

objetivo.’

Sin embargo, el método a través del cual se detecte no hace diferencia en cuanto a las
recomendaciones para su estudio, las cuales tienen como objetivo fundamental excluir la

posibilidad de una lesién maligna y evaluar la funcién tiroidea.’

De igual manera, la frecuencia de multinodularidad aumenta notablemente, ya que cerca
de la mitad de los pacientes a quienes se les realizé un ultrasonido como parte del estudio
de un ndédulo tiroideo palpable presentan otros no identificados al examen fisico. Existen
informes de estudios seriados de autopsias en los que la prevalencia llega a ser de hasta

50% en pacientes sin historia previa de enfermedad tiroidea.™

Puncion-Aspiracion con Aguja Fina (BAAF)

La aspiracion de la tiroides con aguja se refiere al uso de una jeringa para remover una
pequena muestra del tejido de la glandula tiroides. La prueba usualmente se realiza
cuando un noédulo, se detecta en la tiroides. Los ndédulos se producen cuando las células

de la tiroides proliferan y forman acumulaciones celulares en esta glandula.™
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Los nédulos son muy comunes y usualmente no requieren de tratamiento. Sin embargo,
del 5% al 10% de los nodulos representan una neoplasia. La biopsia por aspiracion con
aguja fina (BAAF) es un método simple, rapido y econdmico para efectuar biopsias de

tumores superficiales en la practica clinica.™

Es bien aceptada por el paciente y sus complicaciones son minimas. El Dr. Hayes Martin,
cirujano y radioterapeuta estadounidense, publicd por primera vez en 1930 el método de

aspiracion con aguija fina, con el uso de una aguija calibre 18."

En 1952, los suecos Soderstrom y Lowhagen y colaboradores utilizaron extensamente la
técnica para el diagndstico de nddulos tiroideos en el Hospital Karolinska de Estocolmo,

dando asi el paso decisivo para su aceptacion mundial."

Las citologias benignas consisten en una celularidad escasa o moderada, con una

cantidad variable de coloide difuso."

La BAAF detecta entidades malignas como cancer papilar, cancer medular, anaplasico,
linfoma tiroideo y metastasis en el tiroides. No se puede detectar el cancer folicular ni el
de células de Hurthle. Tiene una certeza diagndstica entre 92 y 100% con una sensibilidad
65-98% y especificidad de 72-100%. Sin embargo, estos resultados dependen de la
experiencia de quien realiza la puncién, lo que implica el procesamiento adecuado de la

muestra y de la experiencia de quien la interpreta.”’
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Técnica de biopsia por aspiracion con aguja fina

La técnica de la BAAF requiere pocos materiales para su realizacion, principalmente:'?
1. Jeringas de 10cc descartables

2. Agujas descartables N° 26x1/2 y 25x1G

3. Manija o Pistola porta-Jeringas

4. Alcohol éter al 50%

5. Guantes

6. Gasa o algodén

7. .Laminas porta-objetos

La BAAF de tiroides se puede realizar bajo palpacién o control ecografico. La toma de
muestra conlleva el consentimiento del paciente, pues en muchos casos no se utiliza
anestesia local y puede presentarse complicaciones esporadicas derivadas del

procedimiento.™

El procedimiento debe ser cuidadosamente realizado, buscando la optimizacion de las
muestras para asi tener mejores resultados en el diagndstico. Puede realizarse en un
consultorio médico que disponga de camilla. Se debe examinar la glandula tiroides de
frente al paciente por los procedimientos de examen endocrinolégico rutinarios y luego de
identificada la lesion, sea esta uninodular, multinodular o difusa; colocando al paciente en
posicion decubito dorsal, se realiza la hiperextension del cuello colocando una almohada

bajo los hombros (Fot. 2)"
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Fotografia 2. Paciente en decubito dorsal con hiperextension del cuello, que facilita la

exposicion de la glandula y dificulta la deglucién, lo cual facilita la toma de muestra.

Fuente: fotogréfia de paciente de Hospital “Dr. Miguel Silva; con permiso.

Luego de desinfectar la zona, se inmoviliza el nédulo con una mano y se procede a
introducir la aguja 23 o 25 en la lesion (Fot. 3), obteniéndose el material necesario que
sera extendido en laminas porta objetos, realizando un suave extendido que no tenga una

presién muy marcada que pudiera lisar las células sujeto de estudio.™
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Fotografia. 3. Puncion de ndédulo tiroideo con aguja fina, que se realiza al localizar y

sostener el nédulo entre dos dedos

Fuente: Cortesia de the Wellcome Library, London; con permiso.

Como recomendacién para realizar la obtencién del material mediante la BAAF deben
utilizarse agujas finas, puesto que cuanto menor sea el diametro de la aguja, mas material
se obtiene, con mayor calidad y limpieza, a la vez que se reduciran las molestias del
enfermo, el grado de lesion causada a los tejidos y la hemorragia. En general se realizan
3 a 5 laminas por cada nddulo. El material extendido en la ldmina se fija en alcohol al
95%, la cual es inmediata para evitar que la desecacién de las células dificulte el estudio

de detalles nucleo-citoplasmaticos.™

Se describen en la literatura diferentes métodos de coloracion para la evaluacion
microscépica de la celularidad. Entre estas se describen las coloraciones de DifQuick,
Giemsa, Papanicolaou, Hematoxilina-Eosina. Entre las mas utilizadas se encuentran el

Dift-Quick por su relativa facilidad de manejo, facil aplicacion y rapidez de realizacion.'

Nosotros proponemos el uso de la Hematoxilina-Eosina, una coloracion utilizada
habitualmente en los tejidos obtenidos de especimenes quirdrgicos y por lo tanto, aun
siendo ligeramente mas laboriosa, estd ampliamente difundida en los laboratorios de
Anatomia-Patolégica a nivel nacional y es de bajo costo. Otra ventaja de la coloracién de
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Hematoxilina Eosina, es que recuerda los atributos tintoriales de los preparados
histolégicos y asi permiten la mejor interpretacion de las caracteristicas microscopicas en

los preparados.’®

Una muestra de BAAF de tiroides debera contener al menos 6 grupos de células
foliculares, de al menos 10 células cada uno o mas, para que se considere adecuada con

fines diagnosticos.™

El 5 al 10% de las BAAF se consideran “no satisfactorias”. En algunos casos, una muestra
que contiene menos de 6 grupos de células foliculares presenta una atipia
suficientemente importante como para diagnosticarla de “sospechosa”. En ocasiones, las
extensiones del material de BAAF presentan abundante coloide acuoso con escasos
macrofoliculos, pero esta imagen es compatible con un nédulo coloide si la correlacion
clinica asi lo indica. Se debe tener especial precaucion al evaluar una muestra de BAAF

tiroidea poco celular con cambios quisticos para evitar un diagnostico falso negativo."’

Aunque el numero de aspirados inadecuados decrece con la experiencia, esta claro que
aun con aspiraciones repetidas, un 10% de los extendidos son inadecuados para
diagndstico. Sin embargo el diagndéstico definitivo de benigno o maligno se hace en un

75% de los casos.'®

En cuanto al aspecto personal, requiere profesionales médicos técnicamente entrenados
en la toma de muestra y en la lectura citolégica por el método de BAAF. En manos
expertas, la precision diagnostica de la BAAF cuando la muestra es satisfactoria supera el
95%, con un valor predictivo positivo del 89 al 98% y un valor predictivo negativo del 94 al
99%."®
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Aspectos a tener en cuenta para evitar errores diagnosticos: '

Este método diagndstico no es 100 % efectivo. Los autores reportan desde un 69 a un 97
% de sensibilidad y su especificidad varia entre 72% al 100%. No obstante, sigue siendo
el mas util y fidedigno para el diagndstico preoperatorio de las lesiones de la glandula con
un costo-efectivo bajo y puede ser utilizado como screening para limitar el nUmero de
resecciones de tiroides. Por otro lado, sus limitaciones como la existencia de falsos
negativos, la imposibilidad de diagnosticar con certeza las neoplasias foliculares, las
dificultades con lesiones inaparentes u ocultas (que han mejorado con la incorporaciéon de
la BAAF dirigida con ultrasonografia) y la dificultades propias de la técnica aplicada

(material insuficiente), asi como la experiencia del patdlogo deben ser consideradas.®

Se deben tener en cuenta las posibles dificultades diagnésticas que a continuacion se

exponen, sobre todo para evitar los falsos negativos:'®
¢ Falta de datos clinicos, imagenolégicos y humorales
o No representatividad de la muestra
e Artefactos de fijacion
e Rapidez en el diagndstico
e Autosuficiencia
¢ Inexperiencia del patdlogo
e Traumas de la lesion
e Lesiones profundas
¢ Instrumentos inadecuados
e Muestreo inadecuado

e Coloracion inadecuada

Universidad Nacional Autonoma de México Pagina 33




Sensibilidad y especificidad del ETO vs BAAF en nodulo tiroideo

Biopsia Transoperatoria (ETO)

La biopsia transoperatoria (por congelacion) constituye método de gran ayuda para el
cirujano, ya que al diagnosticarla: guia el tratamiento, evita mutilaciones innecesarias en
el paciente y muchas veces es terapéutica. Las estadisticas mundiales revelan una

eficacia del 97%."°

En enfermedades de la glandula tiroides, la biopsia transoperatoria es un procedimiento
aceptado ampliamente para efectuar diagndsticos diferenciales entre cancer vy
padecimientos benignos, con la finalidad de decidir la extension de la reseccion

quirurgica, lo que obliga a una exactitud de alta calidad.™

Sus indicaciones son:

e Conducir una decision terapéutica.
e Determinar si la lesion es benigna o maligna.

e Asegurar que los margenes de escisién quirdrgica estén libres de tumor.?

En caso de que se difiera un diagndstico, asegurar que el tejido removido sea
representativo y viable para un diagnéstico definitivo en los cortes en parafina.

Identificacién de tejidos.?°

Aunque la biopsia en corte por congelacion se ha utilizado desde 1818, fue el canadiense
Stephan Cullen quien la popularizé en 1895, y algunos cirujanos comenzaron a emplearla
de manera rutinaria en cirugia oncoldgica después de la introduccién del criostato en
1960.%
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Durante los ultimos afos se ha analizado la utilidad de la biopsia por congelacion en el
estudio transoperatorio (ETO) sin llegar a un acuerdo decisivo, de tal forma existen

investigaciones en un sentido y en otro en cuanto a sus ventajas.”

EL ETO tiene una sensibilidad 60%, especificidad de 90%, y valor predictivo positivo del
97%; una de sus mayores limitantes es que el resultado puede ser diferido hasta en un

50% de los casos, impidiendo la toma de decision terapéutica transoperatoria.?

El Sistema Bethesda

Hasta hace poco, no se tenian sistemas uniformes estandarizados e internacionalmente
reconocidos para reportar los resultados de la BAAF de tiroides. Varios esquemas o
clasificaciones habian sido sugeridos por varios autores y adoptados por diferentes

sociedades.?’

Una reciente encuesta sobre la percepcion de la terminologia diagnéstica y citopatologia
en las categorias de reporte de las BAAF de tiroides demostré discordancia entre los

clinicos y los patélogos.’

Esto ha demostrado que el uso de terminologia estandar reduce significativamente la tasa
de especimenes no diagndsticos y la tasa de los llamados diagndsticos descriptivos,
facilitando una comunicacion estandar entre los patélogos y los clinicos incluso entre

diferentes hospitales.?'

Universidad Nacional Autonoma de México Pagina 35




Sensibilidad y especificidad del ETO vs BAAF en nodulo tiroideo

La mas recientemente propuesta, el sistema Bethesda de 6 niveles para el reporte de la
citopatologia tiroidea, fue desarrollado en la Conferencia del Estado de la Ciencia de la
Aspiracion con Aguja Fina de Tiroides (2007), patrocinada por el National Cancer

Institute.?’

Este sistema de terminologia-clasificacion diagndstica esta basado en una extensa
revision de la literatura publicada sobre citologia tiroidea, por lo tanto puede ser

considerado un sistema de clasificacion basado en la evidencia.?'

Las 6 categorias diagndsticas propuestas por este sistema son:?'

1. No diagnéstica o insatisfactoria.

2. Benigna.

3. Atipia o significancia indeterminada, o lesion folicular de significancia indeterminada.
4. Sospecha de neoplasia folicular o neoplasia folicular.

5. Sospecha de malignidad.

6. Malignidad.?’

Un importante aspecto de este sistema es que cada categoria diagnéstica esta asociada
con un riesgo relativo de malignidad con un rango de 0 a 3 % en la categoria benigna y
cercana al 100% en la categoria maligna. Ademas, cada categoria diagndstica puede ser
ligada a un algoritmo de manejo clinico. De esta manera, un rol importante de la BAAF de
tiroides es el proveer un riesgo relativo de malignidad con el cual los clinicos,

endocrindlogos y cirujanos pueden basar sus decisiones.?

No diagndstica o insatisfactoria
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La frecuencia histérica ha sido ubicada tan alta como el 20%. El riesgo asociado de
malignidad es de 1 a 4%. Incluyen aquellos con celularidad inadecuada asi como aquellos
con cortes inadecuados (frotis sanguinolento, fijacion inadecuada, artefactos), frotis que
contienen unicamente sangre, material necrético y los que contienen muestras de
contenido quistico. Cuando esto ocurre se repite la BAAF, de ser posible utilizando
ultrasonido, aunque en algunos casos seleccionados con sospecha clinica y/o radioldgica,

la cirugia puede ser necesaria.?

Benignos

Esta categoria comprende una amplia variedad de lesiones que incluyen inflamatorias,
hiperplasicas, coloides, y nédulos neoplasicos benignos. Abarcan cerca del 70% de los
BAAF y esta asociada con un muy bajo riesgo de malignidad (0-3%). Lesiones
inflamatorias, como la tiroiditis de Hashimoto es usualmente facilmente reconocida en la
BAAF %

Los falsos negativos son usualmente debidos a un frotis sub 6ptimos, error de muestreo o
error de interpretacion. El manejo clinico recomendado es seguimiento seriado con un
ultrasonido de 6 a 18 meses después de la BAAF inicial. EI manejo quirurgico se da

cuando hay alta sospecha ya sea clinica y/o por ultrasonido de malignidad.?

Atipia de significancia indeterminada o lesiones foliculares de significancia

indeterminada.??

Esta categoria es la mas controversial y mientras se continden haciendo mas estudios la

categoria seguira siendo mejor definida. Esta categoria no excede el 7% de las BAAF. El
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riesgo de malignidad asociado es del 5 al 15%. Esta categoria es heterogénea y
comprende los casos que no son convincentemente benignos ni suficientemente atipicos
para colocarlos en otra categoria diferente. EI manejo clinico de estos casos incluye

correlacién con la clinica y radiologia y la repeticion de una BAAF en de 3 a 6 meses.?

Neoplasias foliculares o sospecha de neoplasia folicular

Se requiere una evaluacion precisa de los casos de citologia indeterminada para evitar en
lo posible el tratamiento quirdrgico innecesario y su morbilidad. La observacion de las
lesiones foliculares se recomienda en pacientes con bajo riesgo de malignidad, como

individuos jévenes, con nédulos pequefios y sin antecedentes de radiacion.?

Los especimenes de la BAAF en general, se reportan como benignos (nédulos coloides o
hiperplasicos), indeterminados (incluyendo: neoplasia o lesion de células de Hurtle o

lesion o neoplasia folicular), malignos, e inadecuados (no diagnésticos).??

Los casos no diagnoésticos (15%) o sospechosos (10%) persisten como un dilema en el
manejo, en particular el grupo de las “lesiones” o “neoplasias foliculares” que
pueden corresponder a nédulos hiperplasicos, bocio nodular y adenomas foliculares, pero
también a carcinomas foliculares o carcinomas papilares con variante folicular. Aunque
finalmente el diagnéstico de benignidad se reporta en 80% de los casos, las neoplasias
foliculares benignas (adenomas) en 10 a 15% y el carcinoma tiroideo en 5% de los

pacientes.”

Resulta imposible distinguir citolégicamente entre adenoma y carcinoma folicular (CF),
debido a que se requiere evidencia histologica de invasion capsular y vascular, lo cual no
es definido con la BAAF.%
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Un espécimen adecuado se define por la presencia de 5 a 6 fragmentos de tamafo medio
de epitelio folicular en al menos dos laminillas. Otros autores requieren la presencia de 8 a
10 grupos celulares adecuadamente fijados y tefidos en dos laminillas y cada grupo debe

constar al menos de 10 células.®

Los resultados de las BAAF pueden ser clasificados como biopsias positivas para
malignidad, biopsias con diagnostico positivo de una lesidon benigna definida, aspirados
inadecuados o insuficientes y aspirados indeterminados, por dos circunstancias: por
contener células foliculares (“neoplasia folicular”) o linfoides. En el primer caso, es
importante distinguir entre adenoma y carcinoma folicular, mientras que en el segundo, se
debe distinguir entre tiroiditis linfocitica y linfoma. Aun mas, el diagnostico citolégico de
Carcinoma Papilar con Variante Folicular (CPVF) es un reto debido a las caracteristicas

similares entre las lesiones foliculares benignas y malignas.?®

El cancer papilar variante folicular se caracteriza por especimenes celulares que
comprenden células foliculares formando laminas en monocapa y grupos foliculares en un

fondo de abundante coloide.?

Las células pueden tener aspecto oncocitico, con citoplasma eosinofilico y nucleos
alargados; focalmente sobrepuestos, cromatina clara, pseudo inclusiones y surcos

intranucleares.?

Los adenomas foliculares son lesiones bien circunscritas, solitarias, homogéneas y
generalmente rodeadas por una capsula delgada que los separa del tejido tiroideo normal
adyacente. Suelen cursar con un crecimiento lento y son asintomaticos. La diferencia
entre adenoma y carcinoma folicular se realiza al demostrar invasion capsular o vascular

en el examen histolégico.?
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Los carcinomas foliculares representan aproximadamente 10% de los nuevos casos de
cancer de tiroides. Tienden a presentarse en individuos mayores, son solitarios y ocurren
en asociacion con bocio multinodular, en areas de deficiencia de yodo y personas con
antecedente de exposicion a radiaciones ionizantes de la cabeza y el cuello. La
diseminacion a pulmén y hueso es comun y mas del 33% de los pacientes tienen

metastasis al momento de la presentacion.®

Con el objeto de definir el diagnostico en los aspirados indeterminados, se ha utilizado el
estudio transoperatorio de cortes congelados para evitar la tiroidectomia total o una

segunda intervencién quirdrgica.?®

Algunos criterios clinicos orientan hacia el diagnéstico de malignidad en los casos en los

que la BAAF se reporta como inespecifica o como neoplasia folicular.?

Estas caracteristicas clinicas se han estudiado ampliamente e incluyen sexo masculino,

tumor mayor de 4 cm y edad mayor de 40 a 45 afios.?

Baloch estudio 184 casos de neoplasia folicular entre 1024 BAAF. Los criterios
histolégicos para el diagnostico de neoplasia folicular incluyeron espécimen celular,
poblacion celular mondétona (mas del 70% del espécimen), fondo con abundante coloide y
superposicion. El reporto una diferencia estadisticamente significativa para el criterio de
malignidad entre los tumores mayores o menores de 3 cm. (55% vs. 23%, p=0.0001),
edad mayor de 40 afios, respecto a los menores de 40 afos (20% vs. 10%, p=0.0001) y
sexo, hombres con mayor riesgo de malignidad al compararlos con las mujeres (47% vs.
29%, p=0.0004).%

También se han utilizado parametros citolégicos como los patrones celulares, el diametro
nuclear y la citometria de flujo, pero solo han tenido éxito limitado en la diferenciacion de

los carcinomas y los adenomas.?
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Baloch, sugiere que el diagndstico de carcinoma papilar variante folicular puede ser
identificado en la citologia, debido a algunas caracteristicas nucleares que incluyen
elongacién focal nuclear, aclaracién de cromatina, surcos nucleares y nucléolos pequefios
excéntricos, mientras que el reporte histopatolégico definitivo de la pieza quirdrgica que
fue reportada como neoplasia folicular incluye ndédulos hiperplasicos / adenomatosos,

adenoma folicular y carcinoma papilar variante folicular.?®

Kapur y Wojcik reportaron 49 casos diagnosticados como neoplasia folicular en la BAAF y
el seguimiento histolégico estuvo disponible en 38 casos. Estos incluyeron seis carcinoma
papilar variante folicular, tres carcinomas papilares, seis bocios multinodulares, veintitn

adenomas foliculares y solo dos casos de carcinoma folicular.?®

Debido a la imposibilidad para distinguir en forma segura lesiones benignas de malignas
cuando se tiene una neoplasia folicular se ha recomendado la tiroidectomia para el
diagnéstico definitivo, aunque solo 15 a 20% realmente necesitan una tiroidectomia total

por malignidad.?

Sospecha de malignidad

Para los casos que son sugestivos de malignidad (usualmente Ca papilar) pero con falta
de caracteristicas citoldgicas suficientes para un diagnostico de malignidad. Algunos
autores han reportado un riesgo de malignidad tan alto como el 75%. Pacientes con este
diagnostico deben considerar la tiroidectomia total o lobectomia con una seccién por
congelacion transquirdrgica. El transoperatorio ha mostrado ser de ayuda en hasta el 30%

de los casos.?
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Malignidad

Esta categoria abarca del 5 al 15% de las BAAF con el Ca papilar siendo por mucho el
mas comun. El riesgo de malignidad en esta categoria se acerca al 100%. El Ca papilar
comprende del 60 al 80% de todos los canceres tiroideos. Citologicamente, exhibe rasgos

caracteristicos (nucleo alargado, oval, con cromatina palida, con surcos nucleares

longitudinales, y seudoinclusiones intranucleares).?®

La variante mas comun es la variante folicular. Otras incluyen la variante oncocitica de

células altas y de células columnares y la variante esclerosante difusa.?

El Ca medular es raro (5 — 10%).

El Ca anaplasico es raro (1 - 10%).%

Terminologia diagndstica

. No diagnéstico o insatisfactorio.?

La muestra es procesada y examinada pero no es diagnostica por:
1. Solo liquido de quiste.

2. Muestra acelular.

3. Otros problemas (sangre o artefacto por coagulacion).

Il. Benigno.**
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A. Esta categoria tiene bajo riesgo de malignidad de 0 a 3%.

B. Esta categoria incluye:

1. Nodulo folicular benigno (nddulo adenomatoide o nédulo coloide).
2. Tiroiditis linfocitica crénica (tiroiditis de Hashimoto).

3. Tiroiditis granulomatosa.

4. Otros.

l1I. Atipia de significado incierto o lesién folicular de significado incierto.**
A. Riesgo de malignidad entre 5 al 10%.

B. Categoria heterogénea que incluye casos donde los hallazgos citolégicos no son
convincentemente benignos y el grado de atipia celular y de arquitectura es insuficiente
para interpretarlo como neoplasia folicular, neoplasia de células de Hirthle o sospechosa

de malignidad.?*

C. Algunos miembros sugieren que esta categoria debe ser opcional y los laboratorios
que la escogen deben minimizar su uso a menos del 7% de todas las interpretaciones de

una aspiracion por aguja fina de tiroides.?*

IV. Neoplasia folicular (sospechosa de neoplasia folicular).?*

A. Riesgo bajo a intermedio de malignidad del 20 al 30%. Esta categoria aplica a lesiones

con patrén folicular no papilar y neoplasias de células de Hurthle.

B. La mayoria de los estudios ha demostrado que del 15 al 30% de las lesiones tiroideas
clasificadas como neoplasia folicular son malignas en la escision quirurgica. El riesgo de
malignidad en las lesiones de las células de Hurthle es mayor del 20% cuando el nédulo

es mayor o igual a 3,5 cm.
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V. Sospechosa de malignidad.?*

Este término es usado cuando no se llenan todos los criterios de cancer, principalmente

en:

A. Lesiones sospechosas de carcinoma papilar, este grupo tiene un riesgo de cancer
entre el 60 al 75%.

B. Sospecha de carcinoma medular.

C. Sospecha de otras malignidades primarias o secundarias.

VI. Maligno.?

La muestra es diagnéstica para carcinoma papilar, carcinoma medular, carcinoma
anaplasico o carcinoma metastasico. Cuando se usa la categoria de maligno, se debe
informar el tipo de malignidad mientras sea posible. Un diagnéstico de malignidad esta
asociado con un valor de menos de 1% de falsos negativos. El porcentaje de malignidad

se sittia entre un 90 a 99%.%*

Lo mas importante para el manejo de un ndédulo tiroideo solitario es diferenciar uno
benigno de uno maligno. La gran aceptacién de la biopsia por aspiracién con aguja fina
nos ha permitido ser mas selectivos sobre los pacientes que deben ir a reseccion

quirtrgica del nédulo.?*

Los siguientes factores clinicos pueden sugerir una cirugia a pesar de que la biopsia por

aspiracién con aguja fina se haya reportado como benigna o no diagnéstica:**
1. Edad extrema, menor de 20 afios o mayor de 45 afios

2. Sexo masculino
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3. Nodulos que ocurren en pacientes con enfermedad de Graves o tiroiditis de

Hashimoto
4. Radiacion previa de la region cervical
5. Antecedentes fuertes de cancer familiar
6. Dolor
7. Compresion, hallazgos de invasion o infiltracién
8. Metastasis cervicales
9. Nodulos grandes (>4 cm)
10. Rapido crecimiento

11. Crecimiento a pesar de la terapia de supresion.

Algoritmo de manejo segun los resultados de la biopsia por aspiracion con aguja

fina

La historia natural de un nédulo benigno es impredecible y, por esta razén, una
observacién constante es necesaria: el seguimiento anual es recomendable con
ultrasonografia o sin ella. Muchos nédulos requieren ser manejados adecuadamente de
acuerdo con los hallazgos de la historia clinica y el examen fisico. Si se ha decidido hacer
un seguimiento, la biopsia por aspiracion con aguja fina se debe repetir 6 a 24 meses
después del anterior examen para reducir los posibles falsos negativos en la biopsia por

aspiracion con aguja fina inicial.”®

Hamburger repitid la biopsia por aspiracion con aguja fina con un promedio de 2,39 afos

en 205 pacientes con biopsia inicial de nédulos benignos y encontré reportes diferentes
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en la segunda muestra de sospechoso en 12 pacientes y malignos en 6 de ellos; sin
embargo, no es muy claro cual es el costo beneficio que se puede obtener al repetir la

biopsia por aspiracién con aguija fina, aunque algunos expertos lo recomiendan.?

Chehade y colaboradores reportaron una serie de 235 biopsias aspiracion con aguja fina
repetidas con una media de 2,95 afos y encontraron que la tasa de falsos negativos se
habia reducido de 2,55% a 1,11%; basados en su experiencia y en la literatura
concluyeron que la repeticion de la biopsia por aspiracion con aguja fina reducia los falsos

negativos en mas del 50%.%

La terapia de supresiéon se utilizé en un tiempo como una herramienta diagndstica pero
con el advenimiento de la biopsia por aspiracién con aguja fina ahora es una herramienta
obsoleta; sin embargo, la terapia de supresidn por largos periodos todavia ha sido
utilizada y sugerida por algunos expertos. Se condujeron varios estudios para determinar
los beneficios de la terapia de supresidon con T4 en los pacientes con nédulos tiroideos

benignos.?**°

Gharib y Mazzaferri revisaron la literatura y concluyeron que ya que sélo el 20%
responden a la terapia de supresion, es mejor seguirles sin esta forma de tratamiento,

para evitar las posibles consecuencias de la terapia a largo plazo.*

El manejo de los pacientes con nédulo tiroideo maligno en la biopsia por aspiracién con
aguja fina es la reseccion quirurgica, puesto que el valor prondstico de las muestras de la
biopsia por aspiracion con aguja fina es del 100%, con una especificidad cercana al 100%
(92). Las lesiones sospechosas en la biopsia por aspiracién con aguja fina pueden ser
hasta del 30% en algunos estudios, y el promedio de malignidad en este tipo de hallazgos
es de 10% hasta 50% en algunos reportes.*'
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La dltima categoria de la biopsia por aspiracion con aguja fina es el resultado de sin
diagnéstico o insuficiente para diagnéstico. Cuando se obtienen estos resultados se debe
repetir la biopsia por aspiracion con aguja fina, generalmente se debe realizar bajo guia
ultrasonografica. Carmesi y colaboradores reportaron que la tasa de muestra insuficiente
habia decrecido de 16% al 7% cuando se habia usado la ultrasonografia. A pesar de
repetidas aspiraciones, un pequefo grupo de pacientes persistiran con resultados de no

diagnésticos.*

McHenry y colaboradores reportaron una incidencia del 9% de procesos malignos en 92
pacientes sometidos a tiroidectomia después de repetidas muestras como no
diagnoésticos. Sus resultados sugieren que los ndédulos con repetidas muestras no
diagnosticas son probablemente benignos, y concluyeron que el seguimiento clinico con
intervencion quirdrgica es un manejo aceptable cuando los factores prondsticos son

varios.®

Extension de la cirugia

La menor cirugia recomendada para los pacientes con nédulos tiroideos es la lobectomia
con istmectomia, con la excepcion de una lesion limitada al istmo, cuando se puede

recomendar la escisién simple del nédulo dejando los dos I6bulos.*

Cuando el diagnéstico no se ha realizado antes de la cirugia o en los casos sospechosos
de lesiones benignas, en los que la posibilidad de neoplasias malignas no se ha excluido,
el espécimen generalmente es examinado con cortes por congelacion para determinar la
necesidad de una cirugia mas extensa en ese momento; una excepcion a esta practica
puede ser la presencia de neoplasias foliculares, que caen dentro de la categoria de
lesiones sospechosas cuando los resultados de los cortes por congelacién no permiten

obtener informacion adicional.®*
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La necesidad de una tiroidectomia total en presencia de malignidad es controversial; sin
embargo, algunos investigadores recomiendan la tiroidectomia total como el
procedimiento de eleccién en los pacientes con neoplasias bien diferenciadas; otros
reservan la tiroidectomia total o casi total para los pacientes de alto riesgo. Hay consenso
en que a los pacientes que se encuentran en los grupos de alto riesgo se les debe

practicar una tiroidectomia total.>

No obstante, muchos investigadores sugieren un manejo similar en los pacientes de bajo
riesgo: la ventaja de una tiroidectomia total debe ser valorada contra el riesgo de una
lesién del nervio laringeo recurrente e hipoparatiroidismo, la cual se incrementa cuando es

realizada por cirujanos poco expertos.*

Debe considerarse sin embargo, que la tiroidectomia puede presentar complicaciones en
0,2 a 6,9% de los casos, dependiendo de la extension de la reseccién y de la experiencia

del equipo quirtrgico.**

JUSTIFICACION

Debemos dilucidar con medicina basada en la evidencia, sobre la utilidad clinica y el uso
racional de la BAAF y del ETO, en el protocolo de diagnéstico y manejo del nddulo
tiroideo; con el fin de optimizar recursos, y obtener el bienestar fisico del paciente con

esta patologia.

En la institucion, existen registros de diagndstico de primera vez, de 7 pacientes en

promedio, con nddulo tiroideo en estudio por mes. Capturados por parte del servicio de
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Cirugia General y Endocrinologia. Considerando ésta, una patologia frecuente, por ser un

hospital de alta concentracién, de la region y del estado.

En el Hospital General “Dr. Miguel Silva”, se procesan en promedio 46 BAAF y 18 ETO
por afo, en el servicio de Patologia. Cuyos registros estan archivados en electrénico y por
escrito. Los cortes de parafina y laminillas, se guardan por mas de una década, (existe

archivo desde 1954) lo que hace mas factible su revision.

Es imprescindible un estudio de esta magnitud, con la finalidad de apegarnos a la Guia de
Practica Clinica del manejo del nédulo tiroideo, donde se afirma que la BAAF es el mejor
medio para la evaluacién inicial del nddulo tiroideo. Ya que la sensibilidad, especificidad y

seguridad diagnostica de la BAAF rebasan el 90%. **

Pero en la Guia Practica Clinica del manejo del nédulo tiroideo en México, no menciona el
uso del ETO; por eso la interrogante del uso frecuente del mismo, y de su utilidad objetiva

para la toma de decisiones.

En el ETO, se consumen minutos valiosos de tiempo quirdrgico, como su técnica lo
requiere. Ademas, una de sus mayores limitantes, es que el resultado puede ser diferido
hasta en un 15% de los casos, impidiendo la toma de decision terapéutica

transoperatoria.*

Se debe llevar a cabo el presente estudio, para analizar de forma objetiva, si es
conveniente realizar sélo la BAAF en la consulta externa, y diferir el ETO que consume
minutos valiosos en el trans-operatorio, para obtener excelentes resultados, en el manejo

quirurgico definitivo.
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OBJETIVO GENERAL

e Comparar la utilidad del ETO versus la BAAF, en el protocolo de

estudio y manejo quirurgico, del nédulo tiroideo

OBJETIVOS ESPECIFICOS

¢ Identificar frecuencia y distribucion de la patologia en el universo de

estudio

e Calcular la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y
negativo del ETO

e Calcular la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y
negativo de la BAAF

¢ Identificar la decisiéon quirdrgica definitiva que empleo el cirujano
para cada caso.

e Clasificar los resultados del ETO y de la BAFF por medio el sistema
Bethesda.

HIPOTESIS

La utilidad clinica del ETO es menor al de la BAAF, para el diagnéstico de certeza; y

tratamiento quirdrgico definitivo del nddulo tiroideo.

MATERIAL Y METODOS
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Tipo de investigacién segun metodologia

Se realiz6 un estudio clinico, retrospectivo, transversal, analitico, con estandar de
referencia diagndstica, en pacientes (que cumplieron los criterios de inclusion) con ndédulo
tiroideo en estudio; que llegaron a la consulta externa de Cirugia general, derivados del
servicio de Endocrinologia, del Hospital General “Dr. Miguel Silva” De Morelia Michoacan,

México.

Universo o poblacién.

Expedientes clinicos de pacientes, con ndédulo tiroideo en estudio; hombres y mujeres
mayores de 18 anos que acudieron al servicio de cirugia; referidos por el servicio de
endocrinologia del Hospital General “Dr. Miguel silva” en el periodo de marzo de 2011 a
marzo de 2014.

Muestra

Expedientes clinicos de pacientes, hombres y mujeres mayores de 18 afos, que se
capturaron, en el periodo comprendido: marzo de 2011 a marzo de 2014; en el Hospital
General “Dr. Miguel Silva”, con ndédulo tiroideo en estudio, que tenian una BAAF o un
ETO, con reporte por escrito de patologia; y que ademas existia un resultado
histopatoldgico definitivo, de la pieza extraida quirdrgicamente con laminillas disponibles

para corroborar diagnéstico.
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Definicién de las unidades de observacion

Expedientes clinicos de hombres y mujeres con 18 afios 0 mas, con presencia de nédulo
tiroideo en estudio; que se les realizé biopsia por aspiracién con aguja fina (BAAF) o
estudio trans operatorio (ETO); con resultado histopatolégico definitivo de la pieza
extraida quirargicamente, con laminillas disponibles para corroborar diagnéstico, durante

su protocolo de estudio y tratamiento; en el Hospital General “Dr. Miguel Silva”.

DEFINICION DE GRUPOS

A. Expedientes clinicos de pacientes con nddulo tiroideo que se les realizé una BAAF

en el periodo comprendido entre marzo de 2011 a marzo de 2014.

B. Expedientes clinicos de pacientes con nédulo tiroideo que se les realizé un ETO

en el periodo comprendido entre marzo de 2011 a marzo de 2014.

CRITERIOS DE INCLUSION

Expedientes clinicos de pacientes con ndodulo tiroideo en estudio, hombres y mujeres
mayores de 18 afos; que hayan sido capturados en el hospital General “Dr. Miguel silva”,
en el periodo comprendido entre marzo de 2011 a marzo de 2014; que se les haya
realizado una BAAF o un ETO; que cuenten con resultado histopatolégico definitivo de la

pieza extraida quirargicamente con laminillas disponibles para corroborar diagnostico.
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CRITERIOS DE EXCLUSION

o Expedientes clinicos de pacientes que no se encuentre reporte histopatoldgico por

escrito de la BAAF y/o del ETO, asi como el reporte histopatologico definitivo.

o Expedientes de pacientes con informacion clinica incompleta.

CRITERIOS DE ELIMINACION

e Pacientes que se encontraron en la hoja diaria de registro de la consulta externa
de cirugia con diagnéstico de ndédulo tiroideo en estudio, pero que no se encontrd

el expediente clinico en archivo.

DEFINICION DE VARIABLES Y UNIDADES DE MEDIDA

Tabla 1. Aqui se muestra las variables de estudio, su clasificacion por objetivos, con
unidades de medida. Para su descripcidon de cada una

Objetivo Variable de Clasificacién de Unidades de
especifico estudio variable medida
Analisis de la Edad Numérica 18-30
frecuencia y
distribucion de la 31-50
patologia 51-70
>70

Analisis de la Sexo Dicotémica Masculino/femenino

frecuencia y
distribucion de la
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patologia
Andlisis de Resultado de la Categorica Benigno
sensibilidad y BAAF _
especificidad Maligno
Indeterminado
Muestra inadecuada
Analisis de Resultado del ETO Categodrica Benigno
sensibilidad y .
especificidad Maligno
Indeterminado
Analisis de Resultado Dicotomica Maligno/benigno
sensibilidad y histopatoldgico final
especificidad
Analisis de la Tiroides normal Categorica Marcar con una

referencia
diagnostica

Tejido tiroideo
hiperplasico
Tiroiditis
Bocio coloide
Bocio nodular
Bocio con
degeneracién
quistica
Lesion folicular
Linfomas
Carcinoma
anaplasico
Carcinoma medular
Carcinoma papilar
Neoplasias de
células de Hurthle
Carcinoma

metastatico

cruz
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Analisis de la Itsmectomia Categorica Marcar con una
decision quirdrgica

Hemitiroidectomia cruz

Hemitiroidectomia
con itsmectomia

Tiroidectomia total

Tiroidectomia total
con vaciamiento
ganglionar

Cirugia radical de
cuello

SELECCION DE LAS FUENTES, METODOS, TECNICAS Y PROCEDIMIENTOS DE
RECOLECCION DE LA INFORMACION

Revision de literatura.

Formato de registro de hoja diaria de la consulta externa, que contenga el
diagnéstico de nodulo tiroideo en estudio, del servicio de cirugia general y

endocrinologia.
Expedientes clinicos completos.
Tabla de registro de obtencion de datos.

Revision de los libros de registro de resultado histopatoldgico, en el servicio de

anatomia patoldgica.

Expediente electronico de los resultados histopatoldgicos definitivos, en el servicio

de patologia.
Archivo de laminillas y cortes de parafina en el servicio de patologia

Formato de recoleccion de informacion, con las variables en estudio.
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DEFINICION DEL PLAN DE PROCESAMIENTO Y PRESENTACION DE LA
INFORMACION

Se realizd un estudio retrospectivo, transversal, analitico, con estandar de referencia
diagnéstica, en pacientes consecutivos, con nédulo tiroideo no funcional; referido del
servicio de endocrinologia a la consulta de cirugia general, del Hospital General “Dr.

Miguel Silva”, en el periodo de marzo de 2011 a marzo de 2014.

Las variables directas a estudiar fueron: capacidad para detectar malignidad en el nédulo
tiroideo con biopsia por aspiracion con aguja fina o con el estudio transoperatorio por

congelacion.

Todas estas variables se analizaron en forma ciega y posteriormente se compararon con
el estandar de referencia diagnostico: estudio histopatolégico definitivo. Las variables

secundarias fueron edad y sexo.

La BAAF se obtuvo realizando de 4 a 6 punciones en diferentes areas, con jeringa de 20

cm?®, con aguja nimero 21, extendiendo un frotis en monocapa en tres a seis portaobjetos.

El resultado de la BAAF se evalué por dos observadores de forma ciega, al inicio; para
después consensar el diagnostico entre ambos y reportarlo por escrito; se informé en una

de las siguientes categorias:

1. Benigno: En esta categoria se incluyeron: lesiones benignas no neoplasicas como:
bocio coloide, bocio nodular, bocio con degeneracion quistica, ndédulo hiperplasico en

bocio; también tiroiditis y patrén folicular no neoplasico.
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2. Maligno: En esta categoria se incluyeron: carcinoma papilar, carcinoma medular,

carcinoma anaplasico, linfomas y metastatico.

3. Indeterminado: En esta categoria se incluyeron: lesién folicular, nédulo hiperplasico con
células de Hiurthle u oxifilico, neoplasias de células de Hurthle, muestra suficiente en
cantidad y calidad pero con caracteristicas citologicas limitadas y en el caso de lesiones

quisticas sin celularidad.

4. Muestra insuficiente o inadecuada: Muestra mala en cantidad y/o calidad.

Se consideraron BAAF no diagndsticos a las categorias indeterminada e insuficiente.

El estudio transoperatorio por congelacion (ETO) se llevé a cabo, al realizar la hemi-
tiroidectomia ipsilateral al lado donde se encontraba el nédulo tiroideo en estudio; muestra
misma que fue congelada, seccionada en cortes de 6 p, y tefiidas con técnica rapida de
hematoxilina y eosina. Los resultados fueron interpretados en forma ciega por dos
patélogos; para que al final consensaran un diagnostico por escrito: como benigno,
maligno y tumor folicular, considerando este ultimo resultado como no diagndstico

(indeterminado).

El estudio histopatologico definitivo (estandar de referencia diagndstica) fue realizado
examinando los cortes histolégicos de los tejidos fijados en formol al 10% e incluidos en
bloques de parafina, los cuales fueron procesados por las técnicas convencionales y
tefidos con hematoxilina-eosina. Para enseguida ser evaluados por dos patélogos en

forma ciega; para después consensarlos por escrito en un solo reporte final.

El analisis estadistico se realizé determinando la sensibilidad, especificidad, exactitud
diagnéstica, valores predictivos positivos y negativos, prevalencia y razén de probabilidad

positiva y negativa.
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PLAN DE ANALISIS ESTADISTICO

Se realiz6 el calculo de sensibilidad, especificidad; el valor predictivo positivo (VPP) y el

valor predictivo negativo (VPN), tanto para la BAAF como para la ETO.

Para el calculo de estos parametros se considera la biopsia definitiva como la prueba de

referencia y las siguientes definiciones:

Verdadero positivo: resultado positivo para malignidad (en BAAF o ETO) con

confirmacién en la biopsia definitiva.

o Falsos positivo: resultado positivo para malignidad (en BAAF o ETO) no

confirmado en la biopsia definitiva.

e \Verdadero negativo: resultado negativo para malignidad (en BAAF o ETO)

confirmado por la biopsia definitiva.

o Falso negativo: resultado negativo para malignidad (en BAAF o ETO) con

diagndstico de malignidad en la biopsia definitiva.

Se realizo6 estadistica descriptiva de las variables.

ASPECTOS ETICOS

El protocolo se aprobé por el comité de ética del Hospital General “Dr. Miguel Silva” de

Morelia, Michoacan.
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En la presente investigacion estamos sujetos a los principios éticos para las
investigaciones médicas en seres humanos basados en los lineamientos de la 592
declaracién de Helsinki de la asociacion médica mundial; asi como, de la carta de

derechos de los pacientes de la Secretaria de Salud, Comision de Conciliacion y Arbitraje.

Estamos sujetos a la norma mexicana:

Norma Oficial Mexicana NOM-168-SSA1-1998 para el manejo del expediente

clinico.

Ningun paciente se puso en riesgo durante la investigacion; con un manejo protocolizado

del expediente clinico; siempre respetamos la confidencialidad del individuo.
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ORGANIZACION DEL PROGRAMA

Plan de trabajo

Tabla 2. Se describen las actividades por fechay por objetivos, con el fin de hacer un

cronograma.

ACTIVIDADES

Marzo-
Abril

2014

Abril-
Mayo

2014

Junio
2014

Julio

2014

Julio-

septiembre
2014

Octubre
2014-
Enero
2014

Febrero
2015

Revision
bibliografica

XXXX

XXXX

XXXX

XXXX

XXXX

XXXX

XXXX

Elaboracion
de protocolo
de
investigacion

XXXX

Revision del
protocolo de
investigacion

XXXX

Aprobacion
del protocolo
del comité de
ética

XXXX

Recoleccion
de informacion

XXXX

Elaboracion,
analisis e
interpretacion
de resultados

XXXX

Entrega de
tesis y/o
publicacion

XXXX
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RECURSOS HUMANOS

Dr. Carlos Torres Vega, Médico Adscrito al servicio de Cirugia General, del Hospital
General “Dr. Miguel Silva”.

Dra. Maria Teresa Silvia Tinoco Zamudio, Médico Adscrito al servicio de Ensefianza, del
Hospital General “Dr. Miguel Silva”.

Dr. Luis Alberto Llamas Padilla, Residente de Cirugia General recién egresado, del
Hospital General “Dr. Miguel Silva”.

RECURSOS MATERIALES

o Expedientes clinicos del Hospital General “Dr. Miguel Silva”.
e Hoja de recoleccién de datos

e Archivo de resultados histopatolégicos del servicio de Anatomia Patoldgica

PLAN DE DISCUSION Y PUBLICACION DE RESULTADOS

Se presentara el estudio como trabajo de tesis para obtener el posgrado en Cirugia
General del Dr. Luis Alberto Llamas Padilla.

Universidad Nacional Autonoma de México Pagina 61




Sensibilidad y especificidad del ETO vs BAAF en nodulo tiroideo

RESULTADOS

Identificar frecuenciay distribucion de la patologia en el universo de estudio

Grupo A

Individuos por sexo

Masculino: 07
Femenino: 32
Total: 39

Grupos de edad
(18-30) : 02
(31-50) : 22
(51-70) : 15

(> 70):00
Total: 39

Grupo B
Individuos por sexo
Masculino: 00
Femenino: 26
Total: 26

Grupos de edad

(18-30) : 05
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(31-50) : 11
(561-70): 10
(> 70): 00
Total: 26

Totales como grupo

Grupo A: 39 Pacientes
Grupo B: 26 Pacientes

Total: 65 Pacientes

Individuos por sexo
Masculino: 07
Femenino: 58

Total: 65

Grupos de edad:

(18-30) : 07
(31-50) : 33
(51-70): 25
(> 70): 00
Total: 65

De los 65 pacientes (poblacion total), 07 pertenecian al sexo masculino (10.76%) y los 58
restantes (89.23%) al sexo femenino (graf.1 y tabl.3). Con un rango de edad de 18-69
afios; con una media de 42.3 afos; la moda de edad se situd en el grupo de edad 31-50

anos (graf.2).
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Gréfica 1. Compara la distribucion de los sexos en porcentajes, segln la frecuencia de la
patologia tiroidea (nédulo tiroideo) de la poblaciéon en el Hospital General “Dr. Miguel Silva”
2011-2014

Sexo

M Masculino i Femenino

Fuente de informacién: Expedientes clinicos

Tabla 3. Describe el género del total de la poblacién, por frecuencia, porcentaje y porcentaje

acumulado, que se integraron al estudio en el Hospital General “Dr. Miguel Silva” 2011-2014

Género

Frecuencia Porcentaje  Porcentaje

acumulado
Masculino 07 10.76% 10.76%
Femenino 58 89.23% 100 %

Total 65 100 %

Fuente de informacién: Expedientes clinicos
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Grafica 2. Describe la distribucién de la patologia tiroidea (nédulo tiroideo) por grupos de
edad con su respectivo porcentaje; de la poblacion en el Hospital General “Dr. Miguel Silva”
2011-2014

Grupos de edad

100
90

20 /S T~

20 / N\

20 / AN

o / N\

o N\

(18-30) (31-50) (51-70) (> 70)

e Grupos de edad

% PACIENTES

Fuente de informacién: Expedientes clinicos
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Calcular la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y negativo del ETO

Tabla 4. Describe los datos de cada individuo en estudio del grupo del ETO. Para

mantenerlos ordenados en el procesamiento de la informacién estadistica. Del Hospital
General “Dr. Miguel Silva” 2011-2014

NO. | FECHA NOMBRE | SEX | EDAD IDX ETO ESTANDAR | TECNICA VALOR
DE ORO QUIRURGICA PRED
01 05-04-11 | MOAR F (51-70) Benigno Benigno Hemitiroidectomia VN
02 07-04-11 | GTON F (51-70) Benigno Benigno Hemitoidectomia VN
03 31-05-11 | ROZL F (18-30) Benigno Benigno Hemitiroidectomia VN
04 05-06-11 | TRBM F (18-30) Benigno Benigno Hemitiroidectomia VN
05 06-12-11 | MROG F (31-50) Benigno Benigno Hemitiroidectomia VN
06 09-12-11 | RUMN F (31-50) Benigno Benigno Hemitiroidectomia VN
07 29-12-11 | MM MR F (51-70) Maligno Maligno Tiroidectomia Total VP
08 30-12-11 | RBNN F (51-70) Maligno Maligno Tiroidectomia Total VP
09 04-01-12 | NOSP F (18-30) Maligno Maligno Tiroidectomia Total VP
10 09-01-12 | TOUG F (18-30) Maligno Maligno Tiroidectomia Total VP
11 17-01-12 | MGBA F (31-50) Maligno Maligno Tiroidectomia Total VP
12 23-01-12 |BTGR F (31-50) Maligno Maligno Tiroidectomia Total VP
13 12-10-12 | EOVR F (31-50) Benigno Maligno Tiroidectomia Total FN
14 14-10-12 | TUIM F (31-50) Benigno Benigno Hemitiroidectomia VN
15 16-10-12 |EOTR F (51-70) Maligno Maligno Tiroidectomia Total + Va | VP
16 24-10-12 | RHJF F (51-70) Maligno Maligno Tiroidectomia Total + Va | VP
17 18-12-12 | RGNM F (18-30) Maligno Maligno Tiroidectomia Total VP
18 05-04-13 | TOMN F (31-50) Maligno Maligno Tiroidectomia Total VP
19 10-05-13 | ARRA F (31-50) Benigno Benigno Hemitiroidectomia VN
20 12-05-13 | RTUN F (31-50) Benigno Benigno Hemitiroidectomia VN
21 20-08-13 | VOGR F (31-50) Benigno Benigno Hemitiroidectomia VN
22 24-08-13 |RTUM F (31-50) Benigno Benigno Tiroidectomia Total VN
23 07-02-14 | MTPG F (51-70) Benigno Benigno Hemitiroidectomia VN
24 14-02-14 | RRGN F (51-70 Benigno Benigno Hemitiroidectomia VN
25 22-02-14 | MORG F (51-70) Maligno Maligno Tiroidectomia Total VP
26 23-03-14 | UMNB F (51-70) Maligno Maligno Tiroidectomia Total VP

Fuente de informacién: Expedientes clinicos
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e Verdadero positivo: resultado positivo para malignidad (en ETO) con confirmacién
en la biopsia definitiva
Total: 12

e Falsos positivo: resultado positivo para malignidad (en ETO) no confirmado en la
biopsia definitiva
Total: 00

e Verdadero negativo: resultado negativo para malignidad (en ETO) confirmado por
la biopsia definitiva
Total: 13

e Falso negativo: resultado negativo para malignidad (en ETO) con diagnéstico de
malignidad en la biopsia definitiva.
Total: 01

e Total falsos: Falsos positivos + Falsos negativos = 00 + 01 = 01 de 26
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Fotografia 4. Formulas para sensibilidad, especificidad y valores predictivos de una prueba

diagnéstica.
Criterio de verdad
Enfermos | No enfermos Total
Prueba Positivos VP FP VP+FP
diagnostica | Negativos FN VN FN+VN
Total VP+FN FP+VIN N = (VP+FP+FIN+VN)
Sensibilidad - Verdaderos pf)sxtﬁz:ros _ VP __4a
Total de enfermos VP + FIN a+ c
Especifici _ Verdaderos negativos _ VN d

Total de no enfermos VN <+ FP b+ d

Verdaderos negativos ~ VN o d
Total de negativos " VN+EN c+d

Valor predictive negativo =

Verdaderos positivos _ VP a

Valor predictivo positivo = — = =
Total de positivos VP+FP a+b

Fuente de informacién: Fotografia tomada de libro de Bioestadistica, Daniel Wayne 2002

Tabla 5. Describe los datos organizados en la tabla criterios de verdad, para obtener los

datos de las formulas para sensibilidad, especificidad, valores predictivos del grupo ETO.

CRITERIOS DE VERDAD
Enfermos No enfermos Total
Positivos 12 00 12
ETO Negativos 01 13 14
Total 13 13 26

Fuente de informacién: Expedientes clinicos

Especificidad = 13 x100 = 100.00%
13 + 00
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Sensibilidad =

Valor predictivo positivo =

Valor predictivo negativo =

12 x 100 = 92.30%
12 + 01
12 x 100
12 + 00
13 x 100
13 + 01

= 100%

= 92.85%

Calcular la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y negativo de la

BAAF

Tabla 6. Describe los datos de cada individuo en

mantenerlos ordenados en el procesamiento de la

General “Dr. Miguel Silva” 2011-2014

estudio del grupo de la BAAF. Para

informacién estadistica. Del Hospital

NO. | FECHA NOMBRE SEX EDAD IDX BAAF ESTANDAR | TECNICA VALOR
DE ORO QUIRURGICA PRED
01 04-03-11 | MROG F (51-70) | Benigno Benigno Tiroidectomia Total VN
02 06-03-11 | AOMR F (51-70) | Benigno Benigno Tiroidectomia Total VN
03 28-03-11 |EOAS F (31-50) | Maligno Maligno Tiroidectomia Total VP
04 01-04-11 | AORT F (31-50) | Maligno Maligno Tiroidectomia Total VP
05 12-05-11 | AOPR F (51-70) | Benigno Benigno Tiroidectomia Total VN
06 14-05-11 | HORO F (51-70) | Benigno Benigno Tiroidectomia Total VN
07 15-09-11 | MIRA F (31-50) | Benigno Benigno Hemitiroidectomia VN
08 19-09-11 | AOTU F (31-50) | Benigno Benigno Hemitiroidectomia VN
09 14-11-11 | AOCC F (31-50) | Benigno Benigno Tiroidectomia Total VN
10 14-11-11 | ROFT F (31-50) | Benigno Benigno Tiroidectomia Total VN
11 15-11-11 |LOAE M (51-70) | Benigno Benigno Tiroidectomia Total VN
12 15-11-11 | ROMT M (51-70) | Benigno Benigno Hemitiroidectomia VN
13 05-12-11 | MORG F (51-70) | Benigno Maligno Tiroidectomia Total FN
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14 07-12-11 | ROPM F (51-70) | Benigno Benigno Hemitiroidectomia VN
15 14-01-12 | POVL F (31-50) | Maligno Maligno Tiroidectomia Total VP
16 19-01-12 | ROTO F (31-50) | Maligno Maligno Tiroidectomia Total VP
17 09-03-13 | DOFR F (31-50) | Benigno Benigno Hemitiroidectomia VN
18 02-04-12 | AONR F (31-50) | Benigno Benigno Tiroidectomia Total VN
19 09-04-12 | ROTB F (31-50) | Benigno Benigno Tiroidectomia Total VN
20 23-05-12 |EOAM F (31-50) | Maligno Maligno Tiroidectomia Total VP
21 28-05-12 |UOSM M (51-70) | Maligno Maligno Tiroidectomia Total + Va | VP
22 02-06-12 | ROTM M (51-70) | Benigno Benigno Tiroidectomia Total VN
23 13-06-12 | MACB M (31-50) | Maligno Maligno Tiroidectomia Total VP
24 18-06-12 | MOLL F (31-50) | Maligno Maligno Tiroidectomia Total VP
25 2206-12 | MOLT F (51-70) | Maligno Maligno Tiroidectomia Total VP
26 24-06-12 | ROLP F (31-50) | Maligno Maligno Tiroidectomia Total VP
27 28-06-12 | NLMM F (51-70) | Maligno Maligno Tiroidectomia Total VP
28 15-06-12 | AONR F (31-50) | Benigno Benigno Hemitiroidectomia VN
29 28-06-12 | ROPU F (31-50) | Benigno Benigno Hemitiroidectomia VN
30 09-07-12 | JOMP F (51-70) | Benigno Maligno Tiroidectomia Total FN
31 14-08-12 | ROHT F (31-50) | Benigno Benigno Hemitiroidectomia VN
32 02-09-12 | RTMN F (31-50) | Benigno Benigno Hemitiroidectomia VN
33 06-09-12 | POV F F (31-50) | Benigno Maligno Tiroidectomia Total FN
34 03-10-12 [ I0OCV F (18-30) | Benigno Benigno Hemitiroidectomia VN
35 05-10-12 |UTIM F (18-30) | Maligno Maligno Tiroidectomia Total VP
36 19-12-12 | GOCS M (31-50) | Benigno Benigno Tiroidectomia Total VN
37 20-12-12 |RTOM M (31-50) | Benigno Benigno Tiroidectomia Total VN
38 27-12-13 | GOPR F (51-70) | Benigno Benigno Tiroidectomia Total VN
39 28-12-13 | FRTU F (51-70) | Benigno Benigno Tiroidectomia Total VN

Fuente de informacién: Expedientes clinicos

e Verdadero positivo: resultado positivo para malignidad (en BAAF) con confirmacion

en la biopsia definitiva

TOTAL: 12

e Falsos positivo: resultado positivo para malignidad (en BAAF) no confirmado en la

biopsia definitiva

TOTAL: 00
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¢ Verdadero negativo: resultado negativo para malignidad (en BAAF) confirmado por
la biopsia definitiva
TOTAL: 24

e Falso negativo: resultado negativo para malignidad (en BAAF) con diagnéstico de
malignidad en la biopsia definitiva.
TOTAL: 03

e Total de falsos: Falsos positivos + Falsos negativos = 00 + 03 = 3 de 39

Fotografia 5. Formulas para sensibilidad, especificidad y valores predictivos de una prueba

diagnéstica.
Criterio de verdad
Enfermos No enfermos Total
Prueba Positivos VP FP VP+FP
diagnéstica | Negativos FN VN FN+VN
Total VP+FN FP+VN N = (VP+FP+FIN+VN)
Sensibilidad - Verdaderos p(_:isxhvos _ VP __4a
Total de enfermos VP + FIN a+ c
Especifici _ Verdaderos negativos _ VIN d

Total de no enfermos VN + FP b+ d

Verdaderos negativos VN _d
Total de negativos T VN+FEN c+d

Valor predictivo negativo =

Verdaderos positivos VP a

Total de positivos  VP+ FP _ a+ b

Valor predictivo positivo =

Fuente de informacién: Fotografia tomada de libro de Bioestadistica, Daniel Wayne 2002
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Tabla 7. Describe los datos organizados en la tabla criterios de verdad, para obtener los

datos de las formulas para sensibilidad, especificidad, valores predictivos del grupo BAAF.

CRITERIOS DE VERDAD
Enfermos No enfermos Total
Positivos 12 00 12
BAAF Negativos 03 24 27
Total 15 24 39

Fuente de informacién: Expedientes clinicos
Especificidad = 24 x100 = 100.00%

24 + 00

Sensibilidad = 12 x100 = 80.00%
12 + 03

Valor predictivo positivo = _12 x 100 = 100.00%
12 + 00

Valor predictivo negativo = _24 x 100 = 88.88%
24 + 03

Identificar la decision quirurgica definitiva que empleo el cirujano para cada caso

Procedimientos quirurgicos realizados grupo A
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Hemitiroidectomia: 10
Hemitiroidectomia + Iltsmectomia: 00
Tiroidectomia total: 28

Tiroidectomia Total + Vaciamiento ganglionar: 01
Total: 39

Procedimientos quirurgicos realizados grupo B

Hemitiroidectomia: 14
Hemitiroidectomia + Iltsmectomia: 00
Tiroidectomia total: 12

Tiroidectomia Total + Vaciamiento ganglionar: 00
Total: 26

Del grupo A, a 28 pacientes se les realizo tiroidectomia total; a pesar de que dos de ellos
presentaban una BAAF negativa a malignidad (2 falsos negativos); por los hallazgos
clinicos transoperatorios sugestivos de neoplasia, se les realizo tiroidectomia total.
Encontrando el resultado histopatoldgico definitivo; positivo para malignidad en ambos

casos (carcinoma papilar en los dos).

En este grupo se realizaron 10 hemitiroidectomias, de las cuales, todas presentaban una
BAAF negativa a malignidad; sin embargo, en uno de estos pacientes, el resultado
histopatoldgico definitivo salié positivo para neoplasia (Ca papilar con lesion a menos de
0.5 cm de los bordes quirurgicos); y se le tuvo que realizar cirugia de complementacion;
se le practicé una tiroidectomia total con diseccion de la cadena ganglionar de la region
central por presentar durante la inspeccion en el evento quirurgico: ganglios sospechosos
para malignidad. Al final, los ganglios fueron negativos y el resultado histopatoldgico de la

pieza quirdrgica confirmo un carcinoma papilar.
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En el grupo A se realizd una tiroidectomia total con vaciamiento ganglionar de la region
central, guiados por el resultado de la BAAF; ya que la misma fue positiva para carcinoma
papilar, y en la EF de la paciente, presentaba ganglios en la region central palpables. La
pieza confirmo carcinoma papilar con bordes quirurgicos libres. Los ganglios salieron

negativos a malignidad, dos de ellos con fibrosis.

En el Grupo B, se incluyeron los pacientes que contaban con un ETO preoperatorio. En
total fueron 26 pacientes; 0 hombres y 26 mujeres. De los cuales, se sometieron a

tiroidectomia total a 12 pacientes.

Se realizaron 14 hemitiroidectomias, todas con el antecedente de un ETO negativo a
malignidad, sin embargo, uno de estos pacientes en el histopatolégico definitivo presento
microcarcinoma papilar (un falso negativo), con bordes quirdrgicos negativos a
malignidad; el caso clinico aun esta en control por la consulta externa. No se realizo
ningun procedimiento que implique diseccion de ganglios cervicales; ni cirugias de

complementacion.

En resumen, en ambos grupos, se realizaron una gran cantidad de procedimientos
quirdrgicos, donde predomino la tiroidectomia total (40 pacientes), en segundo lugar la
hemitiroidectomia con un total de 24 procedimientos, quedando en tercer sitio la
tiroidectomia total con diseccion de ganglios en la region central (01 caso), los cuales,
salieron negativos a malignidad en dicho procedimiento, en lo que respecta los ganglios
(graf.3)
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Gréfica 3. Sub-clasifica la cantidad de procedimientos quirdrgicos realizados, por técnica 'y
porcentaje de la poblacién, segin la tiroidectomia aplicada por el cirujano. En el Hospital
General “Dr. Miguel Silva” 2011-2014
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Fuente de informacién: Expedientes clinicos

Clasificar los resultados del ETO y de la BAFF por medio el sistema Bethesda.

Los histopatologicos definitivos del grupo A (tabl.8), donde predominan los resultados
benignos (24 de 39) cuantificando el bocio coloide como primer lugar (7 casos) y por parte
de los resultados malignos el carcinoma papilar se estaciona en primer lugar (13 de 15

casos), justo como lo describe la literatura.
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Tabla 8. Conteo de los resultados histopatolégicos definitivos, diagnosticados a través del
estandar de oro, del grupo A; sub-clasificados en maligno y benigno. Del Hospital General
“Dr. Miguel Silva” 2011-2014

RESULTADO HISTOPATOLOGICO FINAL (BAAF)

Benigno (24) Maligno (15)
Bocio nodular (7) Carcinoma papilar (13)
Bocio coloide (16) Carcinoma folicular (02)

Tiroiditis de Hashimoto (01)

Subtotal: 24 Subtotal: 15
Total: 39

Fuente de informacién: expedientes clinicos

Los resultados histopatolégicos definitivos del grupo B (tabl.9), donde es equivalente los
resultados benigno:maligno (13:13) cuantificando el bocio coloide como primer lugar (09
casos) en el caso de los resultados benignos, y por parte de los histopatoldgicos malignos
el carcinoma papilar se estaciona en primer lugar (10 de 13 casos), justo como lo describe

la literatura.
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Tabla 9. Conteo de los resultados histopatolégicos definitivos, diagnosticados a través del
estandar de oro, cuyo ETO dio como resultado neoplasia folicular. Sub-clasificados en
maligno y benigno. Del Hospital General “Dr. Miguel Silva” 2011-2014

RESULTADO HISTOPATOLOGICO FINAL (ETO)

Benigno (13) Maligno (13)

Bocio nodular (03) Carcinoma papilar (10)
Bocio coloide (09) Carcinoma folicular (02)
Tiroiditis de Hashimoto (01) Microcarcinoma papilar (01)
Subtotal: 13 Subtotal: 13

Total: 26

Fuente de informacién: expedientes clinicos

Gréfica 4. Porcentaje de resultados histopatolégicos definitivos que concluyen negativos a

malignidad versus resultados neoplasicos, de la poblacion general en el Hospital General
“Dr. Miguel Silva” 2011-2014
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Fuente de informacién: expedientes clinicos
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Los resultados histopatologicos finales de ambos grupos (tabla 10).

Tabla 10. Resultados histopatolégicos definitivos diagnosticados por el método estandar,
de ambos grupos en estudio, con lafinalidad de identificar los diagndsticos mas frecuentes.
Sub-clasificados en maligno y benigno. Del Hospital General “Dr. Miguel Silva” 2011-2014

DIAGNOSTICOS HISTOPATOLOGICOS

Grupo A Grupo B
Diagndsticos n % n %
Benigno
Bocio nodular 07 17.9 03 11.5
Bocio coloide 16 41.0 09 34.6
Tiroiditis 01 02.5 01 03.8
Maligno
Cancer papilar 13 33.3 10 38.4
Cancer folicular 02 5.1 02 07.6
Microcarcinoma 00 00 01 03.8
papilar

Fuente de informacioén: expedientes clinicos
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De los 72 pacientes que cumplian los criterios, 07 obtuvieron un resultado neoplasia

folicular de los cuales 5 eran del grupo de la BAAF y los otros 2 pertenecian al grupo del

ETO.

Tabla 11. Describe los datos de cada individuo en estudio del grupo de la BAAF con

neoplasia folicular. Para mantenerlos ordenados en el procesamiento de la informacion
estadistica. Del Hospital General “Dr. Miguel Silva” 2011-2014

NO. | FECHA NOMBRE | SEX | EDAD IDX BAAF ESTANDAR | TECNICA VALOR
DE ORO QUIRURGICA PRED
01 02-03-13 | CORF F (31-50) | Indeter Benigno Tiroidectomia Total Indeter
02 14-07-12 | ROTP F (51-70) | Indeter Benigno Tiroidectomia Total Indeter
03 09-08-12 | MRMR F (31-50) | Indeter Maligno Tiroidectomia Total Indeter
04 31-08-12 [ IOCH F (31-50) | Indeter Benigno Tiroidectomia Total Indeter
05 09-10-12 | ROMB F (31-50) | Indeter Benigno Tiroidectomia Total Indeter

Fuente de informacién: expedientes clinicos

Tabla 12. Describe los datos de cada individuo en estudio del grupo del ETO con neoplasia

folicular. Para mantenerlos ordenados en el procesamiento de la informacion estadistica.
Del Hospital General “Dr. Miguel Silva” 2011-2014

NO. | FECHA NOMBRE | SEX EDAD IDX ETO ESTANDAR | TECNICA VALOR
DE ORO QUIRURGICA PRED

01 14-12-12 | CO0SS (18-30) | Indeter Benigno Tiroidectomia Total Indeter

02 02-04-13 | CORR (31-50) | Indeter Maligno Tiroidectomia Total Indeter

Fuente de informacién: expedientes clinicos
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Gréafica 5. Describe la frecuencia de estudios realizados a la poblacion que fueron
concluyentes versus los que se clasificaron dentro de: proliferacién folicular o no
concluyente. Del Hospital General “Dr. Miguel Silva” 2011-2014
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Fuente de informacioén: expedientes clinicos

Los resultados histopatolégicos finales de las BAAF no concluyentes (tabl.13),
predominaron los resultados benignos (04) el bocio coloide en primer lugar (03 casos),

habiendo un solo resultado de origen maligno, siendo carcinoma papilar el resultado.
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Tabla 13. Conteo de los resultados histopatolégicos definitivos, diagnosticados a través del
estandar de oro, cuya BAAF dio como resultado neoplasia folicular. Sub-clasificados en

maligno y benigno. Del Hospital General “Dr. Miguel Silva 2011-2014

RESULTADO HISTOPATOLOGICO FINAL DE LAS BAAF NO

CONCLUYENTES
Benigno (04) Maligno (01)
Bocio nodular (01) Carcinoma papilar (01)
Bocio coloide (03)
Subtotal: 04 Subtotal: 01

Total: 05

Fuente de informacién: expedientes clinicos

Los histopatoldgicos finales de los ETO no concluyentes (tabl.14); fueron equivalentes los
resultados benigno:maligno (uno de cada uno) el bocio coloide en el caso de resultado
histopatolégico benigno, habiendo un solo resultado de origen maligno, siendo carcinoma

metastasico el resultado.

Tabla 14. Conteo de los resultados histopatoldgicos definitivos, diagnosticados a través del
estdndar de oro, cuyo ETO dio como resultado neoplasia folicular. Sub-clasificados en

maligno y benigno. Del Hospital General “Dr. Miguel Silva” 2011-2014.

RESULTADO HISTOPATOLOGICO FINAL DE LOS ETO NO

CONCLUYENTES
Benigno (01) Maligno (01)
Bocio coloide (01) Carcinoma metastasico (tumor

endocrino (01)

Subtotal: 01 Subtotal: 01
Total: 02

Fuente de informacioén: expedientes clinicos
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Resultados comparativos de ambos grupos

Iniciando por sensibilidad de cada uno de los métodos diagnésticos; la BAAF en nuestra
institucion presento una sensibilidad de 80.00% versus el ETO con una sensibilidad de
92.30% (graf.6)

Gréfica 6. Compara la sensibilidad de la BAAF versus sensibilidad del ETO. Hospital General
“Dr. Miguel Silva” 2011-2014
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Fuente de informacioén: expedientes clinicos

La especificidad de la BAAF fue de 100.00%, el ETO presento una especificidad de
100.00% (graf.7)
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Gréfica 7. Compara la especificidad de la BAAF versus el ETO. Hospital General “Dr. Miguel
Silva” 2011-2014
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Fuente de informacioén: expedientes clinicos

Un valor predictivo positivo de 100.00% para el grupo de la BAAF y de 100.00% para el
ETO (graf.8)

Grafica 8. Compara el valor predictivo positivo de BAAF versus el ETO. Hospital General
“Dr. Miguel Silva” 2011-2014.
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Fuente de informacioén: expedientes clinicos
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El valor predictivo negativo fue bueno en el grupo de la BAAF (88.88%), y excelente para

el ETO (92.85%) (gréaf.9)

Gréfica 9. Compara el valor predictivo negativo de la BAAF versus el ETO. Hospital General

“Dr. Miguel Silva” 2011-2014
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Fuente de informacioén: expedientes clinicos

En resumen, tenemos una tabla comparativa de los valores predictivos de ambos grupos

(tabl.15).
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Tabla 15. Tabla comparativa de la sensibilidad, especificidad y valores predictivos en
porcentajes de la BAAF y del ETO, en el periodo y poblacién en estudio.

BAAF ETO
Sensibilidad 80.00% 92.30%
Especificidad 100.00% 100.00%
VPP 100.00% 100.00%
VPN 88.88% 92.85%

DISCUSION

De los 256 nodulos tiroideos en estudio que se captaron de la consulta externa de Cirugia
General y Endocrinologia, en el periodo comprendido entre el 1° marzo de 2011 y el 31 de
marzo de 2014; solo se practico tiroidectomia a 119 pacientes, y se les realizo BAAF o
ETO a 76 pacientes; encontrando expedientes completos de individuos que cumplian
todos los criterios de inclusidon en 72 casos, de los cuales fueron concluyentes solo 65, y

07 casos se clasificaron como no concluyentes (neoplasia folicular).

Como ya es bien sabido, la patologia del nédulo tiroideo es mas frecuente en las mujeres;
registrado en articulos internacionales y en el presente estudio (89.23% de la poblacion
total) convirtiéndose el sexo femenino en un factor de riesgo. Principalmente en individuos

entre la cuarta y quinta década de la vida (media de 42.3 afios en el presente estudio).

Al comparar los resultados de la BAAF versus histopatolégico final (estandar de referencia
diagnéstica); al procesar los datos se concluye que la BAAF tiene una especificidad
excelente de 100.00% (tabl.16). Una sensibilidad de 80.00%, dentro de los parametros

internacionales. Un valor predictivo positivo excelente y por encima de los estudios
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internacionales, de 100.00%. Valor predictivo negativo en el estandar internacional de
88.88%. Puesto que es una prueba que detecta con facilidad los ndédulos benignos (24

verdaderos negativos). Con una tasa de falsos negativos aceptable, solo tres casos.

Tabla 16. Sensibilidad, especificidad y valores predictivos de la BAAF de trabajos realizados
y publicados en los ultimos 10 afios por otros autores, a nivel internacional versus los

obtenidos en el presente estudio.

Sensibilidad, especificidad de la BAAF vs estandar de referencia diagnostica

(Reporte histopatoldgico final)

Series Sensibilidad Especificidad Valor predictivo  Valor predictivo
positivo negativo
Caraway y col.’ 93% 91% 85% 95%
Burch y col.? 80% 73% 67% 90%
Gharib® 65% 91% 60% 83%
Estudio actual 80% 100% 100% 88%

Fuente de informacion: ver bibliografia

Comparando los resultados del ETO versus histopatoldgico final (estandar de referencia
diagnodstica), procesando los datos se verifico que el ETO, tiene una especificidad
excelente de 100% con respecto a los parametros internacionales (tabl.17). Comparado
con el resultado de otros estudios a nivel internacional, el ETO en ésta institucion es muy
sensible (92.30%), con un valor predictivo positivo por encima de los parametros
internacionales (100.00%), y un valor predictivo negativo en el estandar internacional de
92.85% (tabl.17)
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Tabla 17. Sensibilidad, especificidad y valores predictivos del ETO de trabajos realizados y
publicados en los ultimos 10 afios por otros autores, a nivel internacional versus los
obtenidos en el presente estudio.

Sensibilidad, especificidad del ETO vs estandar de referencia diagndstica

(Reporte histopatolégico final)

Series Sensibilidad Especificidad Valor predictivo  Valor predictivo
positivo negativo
Ramirez y col.” 94% 73% 64% 96%
Gaston y col.? 75% 94% 67% 72%
Estudio actual 92% 100% 100% 92%

Fuente de informacion: ver bibliografia

La utilidad de la BAAF para el manejo diagndéstico de los nédulos tiroideos secundarios a
enfermedades malignas ha quedado claramente establecida, dados su seguridad y su

rendimiento diagnéstico, en comparacién con los simples hallazgos clinicos.

Debemos tomar en cuenta que en este estudio se excluyen todos los pacientes que se les
realizo BAAF diagnostica y terapéutica. Ya que al puncionar el nddulo, este desaparece;
se realiza un diagnostico concluyente de benignidad, y el paciente continua en la consulta
externa para su seguimiento. Por lo que no se realiza tiroidectomia y no se puede

comparar con un resultado histopatolégico definitivo.

En el grupo de la biopsia transoperatoria, hubo un falso negativo que resulté ser un
microcarcinoma papilar. En la literatura esta escrito que la presencia de microcarcinoma
papilar o la variante folicular del carcinoma papilar de tiroides, pueden contribuir a un falso
negativo. Puesto que, los hallazgos nucleares caracteristicos del carcinoma papilar
pueden no ser evidentes en la BAAF y el ETO. De la misma forma, si los hallazgos

caracteristicos del carcinoma papilar son focales, podemos obtener falsos negativos.
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A pesar de encontrar 1 falso negativo, el ETO en nuestra institucion, se encuentra en el
estandar internacional de sensibilidad (92.30%), especificidad (100.00%); incluso con el
valor predictivo positivo por encima de las instituciones que se comparan a nivel
internacional (100.00%), por lo que podemos confiar en él, en la toma de decisiones. De
tal suerte que cuando un ETO se informa como cancer, esto sera cierto en el 100% de los
casos Yy la toma de una decisidn terapéutica con esta informacién sera de gran seguridad

e impacto sobre nuestro paciente.

Cuando una BAAF es negativa a cancer, pero existe una sospecha clinica de malignidad,
debera intervenirse con ETO, ya que este es muy confiable en detectar un falso negativo
de BAAF.

Algunos autores reportan un incremento en la sensibilidad y la especificidad para la
deteccidén de malignidad cuando se efectian ambos estudios, y recomiendan el empleo

del ETO cuando la BAAF sea sospechosa, no satisfactoria o no exista.

Clasificar un resultado indeterminado como benigno, seria riesgoso ya que el numero de
tumores malignos que no se detectaria seria elevado; por el otro lado, considerarlo
maligno representaria realizar cirugias innecesarias. Estos resultados confirman que una
adecuada historia clinica y un buen examen fisico tienen un papel fundamental en la

eleccion del paciente quirdrgico.

En el grupo del estudio trans-operatorio se realizaron en proporcién un mayor numero de
hemitiroidectomias (53.84%), con respecto al grupo de la BAAF (25.64%); por lo que se
puede concluir que el estudio transoperatorio, disminuye y/o evita la morbilidad que

implica la tiroidectomia total.

Pareciera una gran cantidad de tiroidectomias totales, sin embargo la proporcion de

resultados histopatolégicos definitivos positivos a malignidad es altisima; el 43% de los
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resultados. Puesto que de 65 pacientes que se incluyeron en el estudio, 28 resultaron

positivos para neoplasia.

CONCLUSION

Se logré cumplir el objetivo de identificar la frecuencia y distribucion de la patologia
quirdrgica mas comun de la glandula tiroides; y se llegd a la conclusién, que afecta con
mayor frecuencia a la poblacion econdmicamente activa, motivo por el cual la
investigacion en nodulo tiroideo se hace prioritaria; mas aun porque las patologias
diagnosticadas son curables y controlables en su mayor parte; y asi el paciente adulto

continua con una excelente calidad de vida.

Al llevar a cabo el objetivo numero dos en doénde se logré calcular la sensibilidad,
especificidad y valores predictivos del ETO se concluye que, el ETO tiene sensibilidad y

especificidad altas, las cuales garantizan la certeza diagndstica.

El ETO brindo informacién muy util para el diagnéstico y tratamiento final del nédulo
tiroideo; de tal suerte que cuando nos brinde un resultado; la toma de una decision

terapéutica sera de gran seguridad e impacto para nuestros pacientes.

Dentro de los inconvenientes atribuidos al ETO, nos referimos a que éste, implica un
incremento en el riesgo quirdrgico y anestésico ya comprobado en la literatura. Con la
prolongacién del tiempo quirdrgico y la morbilidad que implica; sobre todo en pacientes
con patologias anadidas. Por todo ello, algunos autores proponen reservar el ETO para:
sospecha de malignidad en la BAAF, evaluacion de nédulos con BAAF no diagnéstica,
evaluacion de nodulos tiroideos encontrados durante la cirugia con otra indicacion, y

diagnéstico de adenopatias metastasicas.
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En el objetivo numero tres que consiste en calcular la sensibilidad, especificidad de la
BAAF se concluye que, es un método seguro para deteccion de neoplasias ante un
nodulo tiroideo en nuestra institucién; con una especificidad y valor predictivo positivos
incluso por arriba de los resultados publicados a nivel internacional, por lo que debemos

confiar en sus diagnosticos y tomar decisiones basandonos en sus resultados.

Es importante recalcar que una ventaja de la BAAF sobre el ETO, consiste en que la
primera se realiza con un costo bajo, en un momento preoperatorio; en contraparte el
ETO solo puede obtenerse al realizar la cirugia mayor, por lo tanto, la BAAF, puede evitar

cirugia con fines diagnésticos.

En el objetivo niUmero cuatro se lograron identificar y cuantificar las decisiones quirurgicas
a las que llego el cirujano en cada caso, y llegamos a la conclusion que el ETO les brinda
mayor seguridad en la toma de decisiones en el momento de realizar hemitiroidectomia; y

que en el grupo de la BAAF predominaron las tiroidectomias totales.

No debemos olvidar el papel tan importante que tiene el cirujano, pues al detectar durante
el acto quirdrgico la presencia de nodulos tiroideos, asi como metastasis no
diagnosticadas en el preoperatorio; justificaria la realizacidén de la biopsia por congelacién
e incluso cambiar la decision terapéutica inicial y llevar a cabo una tiroidectomia total, con

0 sin vaciamiento ganglionar, si los hallazgos quirurgicos asi lo indican.

En el objetivo numero cinco donde se clasifico dentro del sistema Bethesda todas las
lesiones; ésta se llevd a cabo en la totalidad de las BAAF y ETO; y se llegé a la
conclusion que la mayoria de los nédulos son benignos, por lo que no requieren cirugia, o
requieren solo hemitiroidectomia. Y que se debe de confiar en el resultado arrojado en el
ETO y/o la BAAF para realizarlas, dependiendo de los hallazgos clinicos transoperatorios

descubiertos por el cirujano.
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Por lo tanto se puede considerar que la hipétesis del presente trabajo: la utilidad clinica
del ETO es menor al de la BAAF, para el diagnéstico de certeza; y tratamiento quirurgico
definitivo del nddulo tiroideo; en cuanto a sensibilidad, especificidad y valores predictivos,
fueron muy similares, como ya lo pudimos describir en la discusion; pero tomando en
cuenta que la BAAF es el estudio mas costo-efectivo para determinar si un ndédulo tiroideo
es benigno o maligno, y se puede realizar en la consulta externa, con un minimo de
material, sin necesidad de un procedimiento en quiréfano y con minimos riesgos para el
paciente, se considera la BAAF como el estudio de tamizaje con mayor utilidad clinica en

nuestra institucion.

La observacion de las lesiones foliculares (neoplasias foliculares) se recomienda en
pacientes con bajo riesgo de malignidad, como individuos jovenes y mujeres, con nédulos

pequefos y sin antecedentes de radiacion.

Recomendaciones

Es preciso darle continuidad al estudio como minimo 2 afios mas; con el fin de que se
puedan reclutar mas pacientes. Y si se logran mantener los estandares encontrados en el
presente estudio, poder publicarlos con el fin de dar a conocer la calidad en el servicio de

patologia y cirugia que existe en la institucion.

Difundir la informacién del presente trabajo, por escrito y en electrénico, a nivel
institucional, nacional e internacional, con el fin de dar a conocer los resultados obtenidos,

para que sean de utilidad en la practica clinica, en beneficio de los pacientes.

En trabajos proximos sobre el nodulo tiroideo es preciso incluir también, aquellos

pacientes con nédulo tiroideo en estudio que se les realiza BAAF con resultado negativo a
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malignidad y resolucion clinica del mismo, para analizar sus resultados, y darnos cuenta

que incluyéndoles, la sensibilidad y especificidad de la BAAF mejorarian.

Lo ideal en la institucidn, seria tomar la biopsia por aspiracién con aguja fina guiados con
ultrasonido para obtener mayor sensibilidad; ademas de cuidar la técnica de aspiracion y
fijado de la muestra; con el fin de que se cumpla con las caracteristicas necesarias para

llegar a un diagnostico y disminuir la cantidad de biopsias no diagndsticas.

Siempre que un paciente acuda a la consulta externa con ndédulo tiroideo en estudio,
como prueba de tamizaje debemos de tomar en cuenta la BAAF, por su costo y

efectividad, con probabilidad de ser diagnéstica y terapéutica, pero sobre todo especifica.
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ANEXOS

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

NO.FOLIO

FECHA INGRESO (dia/mes/afio) __/ /| NO.EXPEDIENTE __/

NOMBRE DEL PACIENTE EN SIGLAS (1* Nombre/ 2°Nombre/ 1¥'Apellido/2°Apellido) /| |

EDAD (18-30) (31-50) (51-70) (>70) afios SEXOH_ M

PROCEDIMIENTO DIAGNOSTICO REALIZADO

BAAF __ Fecha (dia/mes/afio) __ /[ ETO ___ Fecha(dia/mes/afio) __ [/ |/

RESULTADO HISTOPATOLOGICO DE BAAF

BENIGNO MALIGNO INDETERMINADO INSUFICIENTE

RESULTADO HISTOPATOLOGICO DE ETO

BENIGNO MALIGNO INDETERMINADO

TECNICA QUIRURGICA REALIZADA:

HEMITIROIDECTOMIA ITSMECTOMIA HEMITIROIDECTOMIA + TIROIDECTOMIA TIROIDECTOMIA
ITSMECTOMIA TOTAL TOTAL +
VACIAMINETO
GANGLIONAR

RESULTADO HISTOPATOLOGICO FINAL

BENIGNO MALIGNO
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ESTIRPE HISTOLOGICA

Tiroides Tejido Tiroiditis Bocio Bocio Bocio con Lesion
normal tiroideo nodular coloide degeneracion folicular
hiperplasico quistica
Linfomas Carcinoma Carcinoma Carcinoma Neoplasias | Carcinoma
medular papilar anaplasico de células | metastético
de Hurthle

CIRUGIA COMPLEMENTARIA REALIZADA: Si () NO ()

TECNICA QUIRURGICA EMPLEADA:

TIROIDECTOMIA TOTAL + DISECCION
VACIAMIENTO RADICAL DE
GANGLIONAR CUELLO

OBSERVACIONES
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