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CALIDAD DE LA CITOLOGIA DE BASE LIQUIDA VS EXTENDIDO
CONVENCIONAL DE PACIENTES CON PATOLOGIA TIROIDEA Y UTILIDAD DE
LA INMUNOHISTOQUIMICA.

Objetivo: Comparar los resultados entre la citologia de base liquida y el extendido
convencional de pacientes con diferentes patologias tiroideas.

Material y métodos: Se realiz6 un estudio observacional analitico, transversal,
prospectivo y abierto, cuyo universo de estudio fueron los pacientes mayores de 18
afos con patologia tiroidea del Hospital de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret”
del C.M.N. La Raza en el periodo Enero-Octubre 2017. Todas las muestras se
procesaron mediante los dos métodos: extendido convencional y base liquida.
Resultados: Obtuvimos 69 muestras en total. 62.3% de las preparaciones
correspondieron a diagndésticos Benignos. El 14.0% de las preparaciones, malignos.
Los diagnosticos de Atipia de Significado Incierto correspondieron al 7.7% de las
muestras en los extendidos convencionales, y al 6.2% en las bases liquidas. El
porcentaje de muestras no diagnésticas fue de aproximadamente 20%.
Conclusiones: El extendido convencional sigue siendo mas barato y existe mas
experiencia para su realizacion tanto para la toma como para la lectura. Sin embargo,
la lectura de una laminilla obtenida con la base liquida en comparacion con cuatro
laminillas obtenidas de cada extendido convencional resulta mucho mas rapida y
confiable ya que es menos cansado y contiene menos artificios de lectura (fondo
hemorragico, fondo inflamatorio abundante, cristales, etc.). En nuestro estudio, la
cantidad de material obtenida en cada muestra se dividio en dos partes para poder
realizar ambas técnicas citolégicas, lo que ocasion6 que en algunos casos el material
fuera insuficiente en alguno de los dos métodos pero adecuado en el otro.

Palabras clave: patologia tiroidea, citologia de extendido convencional, citologia de

base liquida.



ABSTRACT

QUALITY OF LIQUID BASE CYTOLOGY VS CONVENTIONAL EXTENDED IN
PATIENTS WITH THYROID PATHOLOGY AND THE APPLICATION OF
IMMUNOHISTOCHEMESTRY.

Objective: To evaluate liquid based cytology versus conventional spread in
patients with different thyroid pathologies.

Material and methods: The study carried out was an analytical, cross-sectional,
prospective and open observational study. The population consists in patients
older than 18 years with thyroid pathology from the Hospital de Especialidades
"Dr. Antonio Fraga Mouret" at C.M.N. La Raza. All samples were processed by two
different methods: conventional spread and liquid base. A database was made with
the diagnosed information and descriptive statistics were used for the analysis of
the results.

Results: We obtained 69 samples in total, which were processed by the two
methods. 62.3% of the preparations corresponded to Benign diagnoses, 14.0%
were malignant category diagnoses. The diagnoses of atypia of undetermined
significance corresponded to 7.7% of the samples in the conventional spreads, and
6.2% in the liquid bases. The percentage for non-diagnostic samples was 22.2% in
liquid bases and in conventional extensions it was 15.9%.

Conclusions: Nowadays, conventional spread is cheaper than liquid based and
there is more expertise to perform it, either to sampling it or to visualise it.
However, the visualization of one lamellae obtained with the liquid base compared
with four lamellae obtained from each conventional spread is much faster and
more reliable since it is less tiring to evaluate and contains fewer reading devices
(hemorrhagic background, abundant inflammatory background, crystals, etc.). In
our study, the amount of material obtained in each sample was divided into two
parts to perform both cytological techniques, which caused that in some cases the
material was insufficient in one methods, but adequate in the other. This does not
allow us to perform the comparison of the methods to provide a be realistic and
objective result.

Key words: thyroid cytology, conventional spread, liquid-based cytology.



INTRODUCCION

El nédulo tiroideo se define como una tumoracién de la glandula tiroides,
independientemente de sus caracteristicas funcionales y patologicas. Se puede
detectar por el propio paciente, en una exploracion rutinaria por el médico o bien,
ser un hallazgo en estudios de imagenologia cervical (ultrasonido, tomografia) al
revelar nodulos no palpables denominados incidentales. La prevalencia de la
patologia nodular es amplia, de 5 a 50% dependiendo de la poblacién y de la
sensibilidad de los métodos de deteccion. Es mas frecuente en mujeres, en
individuos de edad avanzada, en sujetos expuestos a las radiaciones ionizantes y
en areas geograficas con déficit de yodo'?. La mayoria de estos nédulos son
benignos y los informes publicados sefialan que tan solo del 10 al 18% son
malignos, sin embargo, diversas series muestran un incremento gradual en la

incidencia de cancers.

Para diagnosticar la caracteristica benigna o maligna de un nédulo tiroideo
se utiliza la biopsia por aspiracion con aguja fina (BAAF). Este es un método
diagnoéstico que se desarrollé en el Radiumhelmet Hospital de Estocolmo Suecia
en 1950 y que se aplicoé a todos los pacientes con patologia tiroidea. Como
método diagndstico busca brindar un diagndstico especifico lo mas preciso posible
de la patologia en cuestion al determinar si se trata de una lesion benigna, maligna
0 sospechosa. Para lograrlo existen criterios citolégicos que el citopatélogo debe
tomar en cuenta y expresar en sus diagnosticos finales. A partir de estos
resultados es posible determinar si el paciente tiene criterio quirdrgico o no.
Gracias a este método se ha logrado reducir tanto las intervenciones quirargicas
de la glandula tiroides y el riesgo que acarrean al tener complicaciones

invalidantes como, de forma indirecta, de los costos hospitalarios.

Otro beneficio del procedimiento es de tipo terapéutico en las lesiones
quisticas de donde se extrae el liquido pues el analisis permite dar seguimiento a
través de la clinica y la ultrasonografia sin necesidad de intervencion en los casos

que evolucionen satisfactoriamente®.



La principal desventaja de las biopsias por aspiracion es que el espécimen
es muy pequefio y las caracteristicas celulares se anulan. Sin embargo, aun
cuando las caracteristicas definitivas de la organizacion se pierden durante el
extendido es posible diferenciar si un tejido es maligno o benigno. No obstante se
debe tomar en consideracidén que la aspiracion de un tejido no maligno no significa
gue sea absolutamente benigno. La BAAF se considera la herramienta mas util en
el diagnostico del nodulo tiroideo, permite obtener una muestra de una lesion
sospechosa para estudio citohistolégico y evalla las caracteristicas morfolégicas
celulares con una sensibilidad de 60% a 90% y una especificidad de 90% a 99%.
Ademas permite la obtencion de material solido suficiente (coagulo) con un
bajisimo riesgo de complicaciones, brindando la posibilidad de hacer un bloque en
parafina para su posterior estudio histopatologico. No obstante, otra de sus
desventajas es que del total de las BAAF realizadas, solo el 60% a 85% es (til

para diagnéstico, aun con ayuda de la guia por ultrasonido®.

Si bien la mejor calidad de las preparaciones citologicas con el uso de la
metodologia de Preparacion de Base Liquida (LBP) se ha documentado
ampliamente, las citologias resultantes de esta técnica no se han descrito
adecuadamente. El método de la base liquida estd ganando popularidad en todo
el mundo como el método de eleccion tanto ginecolégico y en frotis no
ginecolégico, con una sensibilidad y precision diagndstica alta. Una potencial
ventaja principal de LBP es la capacidad de realizar inmunohistoquimica, que
puede ser necesaria en algunos casos para llegar a un diagnéstico definitivo®.

La BAAF se realiza bajo palpacion o control ecogréfico. La palpaciéon de un
ndédulo tiroideo se realiza de frente al paciente y la puncién se lleva acabo con el
cuello del paciente en hiperextension, al tiempo que se inmoviliza el nédulo con

una mano.

Con la BAAF se logra evacuar quistes y también es la via utilizada en
ocasiones para inyectar alcohol y esclerosar el epitelio de revestimiento del quiste
y asi evitar recidivas. Las lesiones quisticas constituyen una forma especial

anatomoclinica. Un quiste tiroideo no es un diagndstico, es un término descriptivo



que conlleva una variedad de entidades; incluso algunas malignas. Bajo vision
ecografica se puede puncionar nédulos linfaticos no palpables y sospechosos de
metastasis, lo que ayudaria al médico tratante en la estadificacion del tumor. En
otro sentido, brinda informacién preoperatoria lo mas exacta posible al cirujano de
las caracteristicas del nédulo y el estado de las estructuras blandas y vasculares
del cuello. En el caso de la BAAF, es un método simple, rapido y econémico que
evalla la naturaleza de un nédulo tiroideo y elimina la necesidad de remocion
quirargica al establecer un diagnéstico citolégico. Es un método minimamente
invasivo con el que se obtiene material citolégico que permite diferenciar en un
gran porcentaje de casos una lesion neoplasica de otra que no lo es y constituye

la prueba de eleccién para valorar la naturaleza del nédulo tiroideo”.

Del Campo-Rodriguez?®, en el estudio que realiz6 comparando el extendido
convencional contra la base liquida, sefiala que esta ultima es ahora muy utilizada
a nivel mundial, remplazando la convencional en paises industrializados como
sucede en el Reino Unido, donde se emplea en el 85% de los laboratorios. Dentro
de las ventajas de la base liquida estan la reduccion de los resultados
insatisfactorios y la alta tasa de deteccion de neoplasias intraepiteliales cervicales
y glandulares. Sin embargo, algunos estudios reportan conflicto al sugerir
sensibilidad y especificidad equivalente para la deteccion de neoplasias
intraepiteliales de alto grado.

En el caso de las lesiones cervicales la sensibilidad del extendido
convencional es del 82%, mientras que para la base liquida es de 86%, la
especificidad es 40% y 43% respectivamente. Existe gran sensibilidad para el
diagnéstico de neoplasias cervicales en base liquida con el ThinPrep que detecta
lesiones intraepiteliales de alto grado (LIEAG). La citologia convencional presenta
limitaciones dadas por factores como extendido hematico, células inflamatorias y
detritus celulares; esta situacion se ve reducida en base liquida en la que se utiliza

liquido fijador o preservante celular®.

Fischer AH®, menciona en su articulo que la calidad de los frotis

convencionales es altamente dependiente de la persona que realiza el frotis.



Incluso con alta calidad convencional, los frotis requieren a menudo la utilizacion

de muchos campos de la vista.

A diferencia de la convencional, en la citologia en base liquida no se realiza
extendido en la fase inicial, sino se transfiere el material (muestra) al liquido fijador
0 preservante. Esto incrementa la deteccidn citologica de lesiones y reducen el
namero de extendidos insatisfactorios. Los citohistotecnélogos y patélogos
prefieren la base liquida porque facilita la interpretacion al observar células
uniformes en monocapa. Por otra parte, el tamizaje es més apropiado para
aparatos automatizados, lo que la hace mas costosa en términos de equipos y

magquinaria para implementarla'®.

Existe controversia sobre el valor relativo de las preparaciones de base
liquida versus frotis convencional para la evaluaciones de la tiroides por
aspiraciones con aguja fina. Los defensores del frotis convencional destacan la
simplicidad y la falta de gasto, ademas de la retencion de pistas de fondo que
pueden perderse en la base liquida y la capacidad de mostrar la morfologia
nuclear necesaria para un diagnostico definitivo de, por ejemplo, el carcinoma

papilar de tiroides?!?.

Por su parte, los defensores de la base liquida sefialan la ventaja de
concentrar el material en una laminilla, la presentacién uniforme de células
independientemente de la persona que realice la aspiracién, la capacidad de hacer
un bloque de parafina o realizar auxiliares moleculares y estudios
inmunohistoquimicos y la alta precision global para el citopatélogo altamente

experimentado®?.

Ardito. G*3, menciona que en la mayoria de los centros en donde se realiza
aspiraciéon por aguja fina y frotis convencional, el secado al aire y el alcohol es el
método de fijacion estandar utilizado en el procesamiento de muestras. La base
liquida de la citologia es un método de procesamiento alternativo en el que el
material aspirado se conserva en una base de metanol que sirve como fijador y

luego se colocan en un portaobjetos.



A fin de que el informe sea claro, el sistema Bethesda (Anexo 1) para
informar los resultados citopatolégicos de la glandula tiroides recomienda que
cada informe de biopsia por aspiracién con aguja fina comience con una categoria
diagnostica general. Cada una de ellas tiene un riesgo de cancer implicito, que es
del 0% a 3% en la categoria benigno a casi 100% en la categoria maligno. En
funcién del riesgo asociado a estas categorias, cada una esta vinculada a pautas

terapéuticas basadas en datos cientificos*

Actualmente, la utilizacion de recursos, como las tinciones especiales y las
tinciones de inmunohistoquimica (IHQ) y la posibilidad de su aplicacién en
estudios citologicos, favorecen el diagndstico diferencial oportuno de las lesiones
tiroideas desde la biopsia por aspiracién, lo que se traduce en certeza diagndstica
y certeza terapéutica para el paciente. Se han realizado diversos estudios, sin
establecer aun la existencia de un marcador inmunohistoquimico especifico que
permita diferenciar una neoplasia tiroidea de otra. Sin embargo, se pudo
demostrar que mediante la combinacion de dos o mas inmunomarcadores, se
puede predecir cuél serd su comportamiento histopatologico. De esta forma es
posible orientar la conducta de tratamiento para el paciente al realizar cirugias
oportunas de cabeza y cuello, evitando aquellas que son innecesarias y que
conllevan alto riesgo de complicaciones, ademas de mejorar asi la calidad de vida
de los pacientes®.

Se han realizado diversos estudios, en los que se ha destacado la inmunotincién
con CD56, HMBE-1, Gal-3 y CK19 como principales marcadores; la asociacion de estos
en paneles mixtos ha ofrecido la posibilidad de valorar la ausencia de expresion de CD56
como marcador de malignidad, asi como la coexpresion del resto para el mismo fin. Se
habla de hasta un 90.9% de sensibilidad cuando los marcadores se trabajan en conjunto;
por separado, pese a no existir un consenso general que concluya su utilidad, la ausencia
de expresion de CD56 ha demostrado la mayor especificidad para malignidad en algunos

estudios y mayor sensibilidad en otros517.
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Citologia de lesidn tiroidea procesada
mediante extendido convencional.

Citologia de lesion tiroidea procesada
mediante base liquida.
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OBJETIVOS

e Comparar los resultados entre la citologia de base liquida y el extendido

convencional de pacientes con diferentes patologias tiroideas.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio observacional analitico, transversal, prospectivo y abierto,
cuyo universo de estudio fueron los pacientes con patologia tiroidea del Hospital
de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret” del C.M.N. La Raza durante el
periodo enero — octubre 2017.

Se analizaron las muestras obtenidas mediante puncién con aguja fina, de
aquellos pacientes que contaron con los criterios de inclusion, con un total de 69
muestras.

Todas las muestras se procesaron mediante los dos métodos a evaluar: extendido
convencional y base liquida con realizacién de bloque celular, con tincion de rutina

hematoxilina/eosina.

Se obtuvieron 4 laminillas por cada extendido convencional y una laminilla por

cada base liquida, para su lectura en microscopio de luz.

Los diagndsticos citopatoldgicos se reportaron de acuerdo al SISTEMA
BETHESDA para el reporte de la citologia tiroidea 2010, de acuerdo con las

caracteristicas citoldgicas, en seis grupos:

No diagnéstico

Benigno

Atipia de significado incierto
Sospechoso de neoplasia folicular
Sospechoso de malignidad

o g0k wDn R

Maligno

Criterios de Inclusioén:

12



e Pacientes referidos al servicio de imagenologia por patologia tiroidea
benigna o maligna.

e Pacientes sometidos al procedimiento de biopsia por aspiracion con aguja

fina de tiroides y que acepten donar muestra para la citologia de base liquida,

en el periodo de enero a octubre 2017.

e Pacientes mayores de 18 afios, de ambos sexos.

Criterios de Exclusion
e Pacientes con diagnostico previo de neoplasia tiroidea y/o reseccion total o

parcial de la glandula tiroides.

Se realiz6 una base de datos con la informacion obtenida de las muestras
recolectadas.

Se utilizé de forma general estadistica descriptiva para el analisis de la
investigacion. Para hacer la comparacion entre las variables se realizé estadistica
bivariada con prueba X2. Los resultados se presentan utilizando tablas y/o graficas
(barras).

13



RESULTADOS

Obtuvimos 69 muestras procesadas por ambos métodos, de las cuales:

Patologo 1:

Extendido convencional: 12 (17.3%) no diagnosticos, 43 (62.3%)
diagnésticos de lesion benigna, 9 (13.0%) diagnosticos de neoplasia
maligna y 5 (7.2%) con atipia de significado incierto.

Base liquida: 17 (24.6%) no diagnosticos, 42 (60.8%) diagndsticos de lesion
benigna, 7 (10.1%) diagnosticos de neoplasia maligna y 3 (4.3%) con atipia

de significado incierto.

Patdlogo 2:

Extendido convencional: 12 (17.3%) no diagndsticos, 42 (60.8%)
diagndsticos de lesion benigna, 11 (15.9%) diagnésticos de neoplasia
maligna y 4 (5.7%) con atipia de significado incierto.

Base liquida: 20 (28.9%) no diagndsticos, 37 (53.6%) diagnosticos de lesidon
benigna, 6 (8.6%) diagndsticos de neoplasia maligna y 6 (8.6%) con atipia

de significado incierto.

Patélogo 3:

Extendido convencional: 9 (13.0%) no diagndsticos, 44 (63.7%)
diagnésticos de lesion benigna, 9 (13.0%) diagnosticos de neoplasia
maligna y 7 (10.1%) con atipia de significado incierto.

Base liquida: 9 (13.0%) no diagnosticos, 48 (69.5%) diagndsticos de lesion
benigna, 8 (11.5%) diagndsticos de neoplasia maligna y 4 (5.7%) con atipia

de significado incierto.

14



Resultados patologo 1

EC Patdlogo 1 BL Patdlogo 1
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Figura 1

Resultados patologo 2

EC Patdlogo 2 BL Patdlogo 2

100%s
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40%%
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W Eenigno M Mo diagnostico M Maligno B ASI

Figura 2
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Resultados patologo 3

0%
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20%

0%
EC Patologo 3 BL Patologo 3

B Eenigno M No disgnostico @ Maligno B AS)

Figura 3

Los gréficos anteriores (Figuras 1,2 y 3) muestran los resultados obtenidos por
cada uno de los patélogos, comparando las lecturas de las preparaciones
realizadas mediante extendidos convencionales vs las bases liquidas. De manera
individual se encontré predominio de diagndsticos benignos y un menor porcentaje
de lesiones de significado incierto, tanto en los extendidos convencionales como
en las bases liquidas. El numero de preparaciones “no diagnésticas” fue mayor en

el caso de las preparaciones con base liquida.
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Resultados comparativos
100%

3 4 6 7 4
BO%
60%
a0%
20%

0%
EC Patdlogo 1 BL Patdlogo 1 EC Patdlogo 2 BL Patdlogo 2 EC Patdlogo 3 BL Patdlogo 3

M Eenigne M No diagnostico @ Maligno As

Figura 4

Lo realmente destacable se encuentra al comparar las gréaficas individuales. El
numero de preparaciones “no diagndésticas” es mayor en las bases liquidas. Sin
embargo, las lesiones diagnosticadas como “atipia de significado incierto” en los
extendidos convencionales disminuyen su himero en la evaluacién de las bases
liquidas y se vuelven diagndésticos de certeza para lesion benigna o lesién maligna
(Figura 4).

La mayor coincidencia diagnostica se encontrd, en general, en los diagndsticos
benignos (del 63% al 69%); de estos, el margen de variabilidad fue menor en los
extendidos convencionales que en las bases liquidas. La menor coincidencia
diagndstica se encontro en la categoria “no diagnostica”, con una variabilidad de
13.0% hasta 28.9%.

17



Resultados globales

100%

B0%

60%
M Benigno
W No diagnostico

20% M Maligno
Al

20%

0

Extendido Convencional Base Liquida
Figura 5

En la gréafica global encontramos:

e Mas del 60% (62.3%) de las preparaciones correspondieron a diagnosticos de
categoria Benigna.

e EI14.0% de las preparaciones fueron diagndsticos de categoria Maligna.

e Los diagnosticos de Atipia de Significado Incierto correspondieron al 7.7% de
las muestras en los extendidos convencionales, y al 6.2% en las bases
liquidas.

e El porcentaje de muestras No diagndsticas en las preparaciones de base
liquida fue de 22.2% y en los extendidos convencionales fue de 15.9%,
correspondiente a aproximadamente una quinta parte del material recabado.

18



DISCUSION

Como se ha sefialado con anterioridad en los articulos realizados por Gil-Le6n* y
Hurtado-L6épez®, la biopsia por aspiracion con aguja fina (BAAF) es una excelente
herramienta diagnéstica en la evaluacién del nddulo tiroideo, reportado un 85% de
utilidad de las muestras cuando éstas son tomadas bajo guia ultrasonogréfica.
Nuestro estudio reportd 84.1% de utilidad en las muestras procesadas mediante

extendido convencional y 77.8% en las preparaciones de base liquida.

Se sabe que una parte importante de la utilidad de las muestras esta determinado
por el procesamiento de las mismas, situacibn que se encuentra ajena a los
citopatdlogos, especialmente en el caso de las preparaciones de base liquida. Del
Campo-Rodriguez® sefiala que en Reino Unido la sensibilidad para las
preparaciones de base liquida es superior que la de los extendidos
convencionales (86% para la base liquida vs 82% para el extendido convencional),
debido a que el 85% de los laboratorios en ese pais estan entrenados para el

procesamiento correcto de las bases liquidas.

Por su parte, Fischer® menciona en su articulo que la calidad de los frotis
convencionales es altamente dependiente de la persona que realiza el frotis. En
nuestro estudio pudimos reflejar esta situacién en los nimeros que se encontraron
de las preparaciones “no diagnédsticas”. hasta 20 (28.9%) para la base liquida
contra 12 (17.3%) de los extendidos convencionales. Esta variacion en la calidad
del material de lectura se explica por el hecho de que las instituciones de salud en
México tienen mayor experiencia en la realizacion de extendidos convencionales
debido a la limitacién de insumos que se reciben para el procesamiento de las
muestras, lo que no permite la preparacion de bases liquidas y su procesamiento

de forma rutinaria.

Incluso con alta calidad en el extendido convencional, los frotis requieren a
menudo la utilizacibn de muchos campos de la vista. Un hecho que no podemos

negar es el bajo costo y la simplicidad del procesamiento por extendido
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convencional, como lo sefial6 Rossi'! a favor de éste método. Sin embargo, el
tiempo de lectura se cuadruplica, debido a que por cada aspiracion procesada con
extendido convencional se obtuvieron 4 laminillas a diferencia de las bases

liquidas, de las que se obtuvo una sola laminilla por muestra.

El impacto de la disminucion en el tiempo de lectura se traduce en una mejor
evaluacion de las caracteristicas citopatolégicas en cada uno de los campos
microscopicos, por la ventaja de concentrar el material en una sola laminilla,
independientemente de la persona que realice la aspiracion, como lo mencioné
Fadda??, asi como la posibilidad de realizar blogues celulares para su utilizacién
posterior en caso de requerir apoyo diagnostico con tinciones de

inmunohistoquimica.

La evaluacidon de las células obtenidas en las biopsias determina la certeza del
diagndstico. Esta evaluacién estd determinada por la calidad del material y de su
fijacion para la lectura. En el caso de las citologias procesadas mediante
extendido convencional la calidad fue de modera a buena, utilizandose como
medio de fijacion el alcohol de 96° y posteriormente el secado al aire libre. En el
caso de las bases liquidas se utilizd un vehiculo de metanol como medio de
fijacion, lo que permitié que la calidad fuera de moderada a buena en las muestras
con material suficiente. Esto coincide con lo expresado por Ardito G.*® en su

articulo acerca del manejo de las biopsias de tiroides mediante las dos técnicas.

Nuestro estudio encontré un alto porcentaje de lesiones benignas (mas del 60%),
tal como lo expresan Zyed y Edmund!* en la literatura; sin embargo nuestro
porcentaje de muestras no diagnosticas, que fue de hasta el 22%, excede de
forma considerable lo mencionado por estos mismo autores, quienes consideran

un porcentaje de muestras no diagnosticas aceptable de hasta el 10%.

De la misma manera, nuestro porcentaje global de lesiones malignas fue del 14%,

que se encuentra dentro del 10-18% que Zaldivar-Ramirez® reporta en su articulo.

Es cierto que en nuestro estudio el porcentaje de muestras No diagnésticas fue

mayor en las preparaciones de base liquida (22.2% vs 15.9%) por motivos de
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distribucion de la celularidad al dividir la muestra; sin embargo, los diagndésticos
para Atipia de significado incierto fueron mayores en el caso de los extendidos
convencionales (7.7% vs 6.2% de las bases liquidas), demostrando de esta
manera que las bases liquidas ofrecen mayor certeza diagnéstica (benigna o
maligna), gracias a la mejor preservacion de las caracteristicas celulares y a la

mejor evaluacion de las mismas debido al menor tiempo de lectura.
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CONCLUSIONES

e El extendido convencional sigue siendo mas barato y existe mas
experiencia para su realizacion tanto para la toma como para la lectura.

e Debido a la experiencia limitada en la elaboracién de la base liquida,
existieron problemas de preservacion del material que influyeron en la
lectura del mismo.

e El extendido convencional es de procesamiento mas rapido debido a que
en institucién se cuenta con todos los insumos necesarios para este método
y no es asi para la base liquida, para la cual se deben realizar mas pasos y
se sustituyen materiales cuando no se cuenta con ellos.

e La lectura de una laminilla obtenida con la base liquida en comparacién con
cuatro laminillas obtenidas de cada extendido convencional resulta mucho
mas rapida y confiable ya que es menos cansado y contiene menos
artificios de lectura (fondo hemorragico, fondo inflamatorio abundante,
cristales, etc.).

e La cantidad de material obtenida de las muestras se dividié en dos partes
para poder realizar ambas técnicas citolégicas, o que ocasion6 que en
algunos casos el material fuera insuficiente en alguno de los dos métodos
pero adecuado en el otro. Esto no permite que la comparacién de los
meétodos sea realista y objetiva.

e No se realizaron las tinciones de inmunohistoquimica que se tenian
previstas, por lo que no se pudo evaluar la utilidad de los marcadores en los

casos sospechosos.
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ANEXO 1

SISTEMA BETHESDA PARA EL REPORTE DE LA CITOLOGIA DE
TIROIDES 2010

Categoria Descripcion Riesgo de

diagnostica malignidad %

I Insatisfactorios o No diagndsticos (quistes,

muestra acelular, macréfagos, otros)

I Benigno (nédulo folicular benigno, nodulo 0-3%
adenomatoide, nddulo coloide, tiroiditis

linfocitica, tiroiditis granulomatosa)

1] Atipia de significado incierto (lesion folicular 5-15%

de significado indeterminado)

\Y Neoplasia folicular. Sospechoso de neoplasia 15-30%
folicular. Células de Hdarthle.
\% Sospecha de malignidad (sospecha de 60-75%
carcinoma papilar, medular, metastasico,
linfoma)
VI Maligno (carcinoma papilar, pobremente 97-99%

diferenciado, medular, anaplasico, de células
escamosas, con caracteristicas mixtas,

metastasico)
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ANEXO 2

HOJA DE CAPTURA DE DATOS

NOMBRE:
EDAD:
LOCALIZACION:

NSS:
SEXO:

MEDICAMENTOS:

CARACTERISTICAS

BASE LiQUIDA

EXTENDIDO

Celularidad:
1. Inadecuada
2. Adecuada
Hipocelular
Normocelular
Hipercelular

Arquitectura:
Sdbanas

Patron folicular
Papilas

Células sueltas

Fondo:
1. Hemorragico
2. Coloide

Diatesis tumoral:
1. Ausente
2. Presente

Cambios nucleares:
1. Normales
2. Asociados a cancer

Tamaiio celular:
1. Normal
2. Agrandamiento

Expresion de CD56:
1. Positivo
2. Negativo

Expresion de CK19:
1. Positivo
2. Negativo

Expresion de Gal-3:
1. Positivo
2. Negativo

Expresion de HMBE-1:
1. Positivo
2. Negativo
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SEGURIDAD Y SOLIDARIDAD SOCIAL

ANEXO 3

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION
Y POLITICAS DE SALUD
COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
(ADULTOS)

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE

Nombre del estudio:

Patrocinador externo (si aplica):
Lugar y fecha:

Numero de registro:

Justificacion y objetivo del estudio:

Procedimientos:

INVESTIGACION

CALIDAD DE LA CITOLOGIA DE BASE LIQUIDA VS EL EXTENDIDO
CONVENCIONAL DE PACIENTES CON PATOLOGIA TIROIDEA Y UTILIDAD
DE LA INMUNOHISTOQUIMICA

No

Vamos a procesar de dos maneras distintas el material que se obtenga de
picar con una aguja y aspirar un nodulo tiroideo (a este procedimiento se le
conoce como biopsia por aspiracion con aguja). El objetivo de procesar una
biopsia de dos formas distintas es tener dos maneras de evaluar un mismo
tejido. De esta manera podremos hacer una comparacion de cual de las dos
maneras de procesar su muestra es mas Util para hacer el diagnostico de ese
nddulo tiroideo que se pic6. La finalidad de saber cuél de las dos maneras de
procesar el tejido es mejor para el diagnéstico es poder ofrecerle a usted como
paciente una respuesta mas segura acerca de si el nédulo que tiene en el
cuello corresponde a una lesion benigna (no cancerosa) o maligna (cancerosa).
Con esta respuesta ayudaremos a su médico a decidir si es necesario que ese
nddulo tiroideo sea quitado de su cuello o no.

De forma adicional vamos a hacer un procedimiento extra en todos los
materiales (biopsias) que lo permitan, que consiste en someter el material
obtenido a una reaccion con sustancias llamadas anticuerpos. A esta técnica se
le conoce como tincibn de inmunohistoquimica. Las tinciones de
inmunohistoquimica nos permiten resaltar con mayor facilidad y claridad las
células anormales en una biopsia. Lo que hacen los anticuerpos al reaccionar
con las células de su biopsia es pintar de color café las células anormales (en
caso de que existan células anormales en su muestra).

Nosotros, en el servicio de anatomia patolégica, evaluamos todas las células
gue se encuentran en una biopsia usando un microscopio (el cual es un aparato
gue tiene varios lentes con diferentes aumentos para poder ver elementos
miscroscopicos).

El médico imagendlogo (especialista en hacer estudios que nos muestran
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imagenes de las lesiones del cuerpo) va a realizar un estudio llamado
ultrasonido, colocando un aparato de plastico sobre la parte de enfrente de su
cuello a la altura de la garganta (que es donde se encuentra localizada la
glandula tiroides) que va a transmitir las imagenes a una pantalla; este
procedimiento no causa ningun dolor y solamente es necesario que usted se
mantenga tranquilo y coopere con las indicaciones que el médico le haga. Asi,
el médico imagendlogo podra ubicar exactamente de qué lado del cuello esta el
nédulo tiroideo. Ademas con el ultrasonido se obtienen mas datos como el
tamarfio del nédulo, la profundidad en la que se encuentra, si existe contenido
de agua en su interior (es decir, que se trate de una lesién quistica), o existen
mas nédulos pequefios que no hayan sido encontrados en la exploracion fisica
que le realiz6 su médico en la consulta.

Una vez que el médico haya localizado el nddulo que se va a picar con una
aguja, va a limpiar su cuello con liquidos de limpieza médica y va a colocar
unas telas esterilizadas para que todo el espacio donde va a trabajar esté
completamente limpio. A partir de este momento sera necesario que usted se
mantenga tranquilo, sin hablar, sin moverse y sin tragar saliva, durante el
tiempo que dure el procedimiento.

El médico va a picar con una aguja el nédulo que ya se habia identificado en su
cuello, y va a aspirar con una jeringa para que salga el material que se va a
estudiar (biopsia).

Posibles riesgos y molestias: Este procedimiento puede generar alguna molestia como dolor en el sitio de
puncion; formacién de hematoma (moreton) por puncién de vasos sanguineos.

Posibles beneficios que recibira al Se revisara el material obtenido de la puncion (biopsia) por dos citopatélogos

participar en el estudio: distintos, asi como las tinciones extra (con anticuerpos) que se realicen. Esto

disminuira el margen de error diagndstico y permitira orientar el tratamiento del
paciente de forma oportuna.

Informacion sobre resultados y El resultado se encontrara disponible para el paciente y su médico tratante en

alternativas de tratamiento: el sistema interno del IMSS, en un tiempo aproximado de 15 dias para el
extendido convencional y la muestra de base liquida, y en aproximadamente un
mes para las tinciones con anticuerpos (inmunohistoquimica). El médico
tratante del paciente tendra acceso a resultado en forma inmediata a su lectura,
para orientar el tratamiento de forma oportuna. Se enviara y almacenara el
resultado en el archivo electrénico.

Participacion o retiro:

Privacidad y confidencialidad: Si. La informacion del paciente sera de indole confidencial.

En caso de coleccion de material biolégico (si aplica):

E| No autoriza que se tome la muestra.

[]

Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si Estudio diagndéstico
aplica):

Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.

Si autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros.

Beneficios al término del estudio: Mejor calidad en la interpretacion diagndstica

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:

Investigador Responsable: Saocrates Alberto Garcia Gutiérrez

Colaboradores: Josué Antonio Ortega Pacheco
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En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comision de Etica de Investigacion de la CNIC
del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono
(55) 56 27 69 00 extension 21230, Correo electronico: comision.etica@imss.gob.mx

Nombre y firma del sujeto Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento
Testigo 1 Testigo 2
Nombre, direccidn, relacion y firma Nombre, direccion, relacion y firma

Este formato constituye una guia que debera completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacion,
sin omitir informacién relevante del estudio

Clave: 2810-009-013
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