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RESUMEN

Introducciéon: A pesar de los avances en los medios diagnésticos, la
identificacion de los nédulos malignos tiroideos continda siendo un reto
para patélogos, endocrindlogos y cirujanos. Existe una controversia entre
el uso de biopsia con aguja fina (PAAF) y la biopsia o secciones por
congelacion (BCIO). Objetivo: Determinar la correlacién diagnéstica
entre la PAAF y la BCIO; la sensibilidad y especificidad de ambos, que
oriente hacia un uso mas racional de estas pruebas diagndsticas,
optimizando recursos y disminuyendo costos. Metodologia: Estudio
prospectivo que incluyé 128 pacientes intervenidos quirirgicamente por
nodulos tiroideos, a quienes se les realiz6 PAAF y BCIO, entre mayo del
2014 a mayo del 2016. En la PAAF el patrén maligno fue Bethesda 6. Se
compararon las secciones de PAAF, BCIO y bloques de parafina, siendo
el patron oro el bloque de parafina. Resultados: De 128 pacientes, fueron
117(91,4%) mujeres y 11(8,6%) hombres, con edad media de 47 afos;
77(60.2%) lesiones benignas y 51(38.8%) malignas, teniendo el
38.5%(45/117) de las mujeres cancer y los hombres un 54.5%(6/11),
predominando el carcinoma papilar en un 88,2%. La PAAF y la BCIO
reportaron por separado sensibilidad de 54,90%, 93,48%, especificidad
98,70%, 98,59%, Yy concordancia diagnostica 81,25%, 96,58%
respectivamente; siendo el Bethesda 5 el 50% (5/10) maligno. La PAAF
y BCIO juntos reportaron de sensibilidad 93,75%, especificidad 95,83%, y
y concordancia diagnéstica 95%. La reintervencion quirdrgica si solo se
realizara BCIO seria del 6,3% (8/128), y al aplicar los dos procedimientos
diagnédsticos baja a un 4,7% (6/128), con un incremento de tiroidectomia
radical innecesaria de 0,8% al 1,6% respectivamente. Conclusiones: La
PAAF es un método confiable con alta especificidad para diagnosticar
malignidad en patologia tiroidea; ante resultados que indiquen Bethesda
3, 4, 5 e incluso 2 la BCIO es de mucha utilidad y puede disminuir las
reintervenciones quirurgicas Yy tiroidectomias radicales innecesarias.

Palabras claves: Biopsia con aguja. Secciones por congelacion.

Tiroidectomia. Sensibilidad. Especificidad, Reintervencion (Fuente: DeCS)

XI



SUMMARY

Background: Despite advances in the diagnostic tools used, identification
of malignant thyroid nodules remains a challenge for pathologists,
endocrinologists, and surgeons. There is controversy over the use of fine
needle biopsy (FNB) and freezing biopsy (FB) to be elucidated by this
study. Aim: To determine the diagnostic correlation between FNAB and
BCIO; the sensitivity and specificity of both, leading to a more rational use
of these diagnostic tests, optimizing resources and reducing costs.
Methods: A prospective study involving 128 patients who underwent
surgery for thyroid nodules, who underwent FNB and FB, from May 2014
to May 2016. In the FNB, the malignant pattern was Bethesda 6. The
sections of FNB, FB and paraffin blocks, the gold standard being the
paraffin block. Results: Of 128 patients, 117 (91.4%) women and 11
(8.6%) men, with mean age of 47 years; 77 (60.2%) had benign lesions
and 51 (38.8%) had malignant lesions, 38.5% (45/117) of women had
cancer and 54.5% (6/11) men, with papillary carcinoma predominating in
88.2 %. The FNB and FB reported a separate sensitivity of 54.90%,
93.48%, specificity 98.70%, 98.59%, and diagnostic concordance 81.25%,
96.58% respectively; Bethesda 5 being 50% (5/10) malignant. The FNB
and FB together reported a sensitivity of 93.75%, specificity 95.83%, and
diagnostic concordance 90%. The surgical reintervention if only BCIO
would be performed would be 6.3% (8/128), and when the two diagnostic
procedures were applied, it was reduced to 4.7% (6/128), with an
unnecessary radical thyroidectomy increase of 0, 8% to 1.6% respectively.
Conclusions: FNB is a reliable method with high specificity to diagnose
malignancy in thyroid pathology; with results indicating Bethesda 3, 4, 5
and even 2 BCIO is very useful and can reduce surgical reoperations and
unnecessary radical thyroidectomies.

Key words: Frozen Sections. Needle biopsy. Thyroidectomy. Sensitivity.

Specificity. Reinterventions. (Source: DeCS)
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1. INTRODUCCION

El hallazgo de un nédulo tiroideo (Gnico o multiple) es frecuente en
la préactica clinica, diagnosticado el 4 a 7% con exploracion fisica, 20 a
40% con ecografia y en algunas series un 50% en autopsia. Entre el 5 al
15% suelen ser malignos y requieren exéresis quirurgica. Existe una
mayor incidencia en mujeres (94%), en edades comprendidas entre 30 —
40 afios%. Se ha relacionado su aparicién al consumo carente de yodo,
bocio, obesidad, consumo de tabaco, sindrome metabdlico, irradiacion de

cabeza y cuello, embarazo y multiparidad.

Las patologias tiroideas pueden se difusas y/o nodulares. La
mayoria de las lesiones nodulares son benignas (90%), creando mayor
problema diagndstico la lesion folicular (5-10%) ya que la afectacion de la
capsula es lo que la diferencia del carcinoma folicular, importante para la
decision quirudrgica. Las neoplasias malignas son el 80 a 95% carcinoma
diferenciados (papilar y folicular), de crecimiento lento, con supervivencia
del 90% a los 10 afos, siendo importante valorar los factores de mal
prondstico del paciente (edad <16 y >45 afios, hombre, antecedentes
familiares, etc.), asi como del nodulo. Otros carcinomas como el
anaplasico, medular, etc. suelen ser mas agresivos, pero se presentan en

menos del 10%.

El diagnostico y manejo del nédulo tiroideo ha evolucionado
mucho. Inicialmente se realizaba tiroidectomia junto con la congelacion
intraoperatoria a todos los nddulos tiroideos para diagndstico etioldgico,

posteriormente se usé [

para diagnosticar lesiones hipocaptantes
“‘malignas”, posteriormente se popularizé la PAAF por su costo-efectivida,

que junto con la ecografria ayudaron a diagnosticar mas



patologias tiroideas, hasta llegar en la actualidad al uso marcadores
moleculares (mutacion del gen RAS), que aun requiere mayores

estudios.

No es posible asegurar la malignidad o la benignidad de un nodulo
tiroideo por la historia clinica, el examen fisico, la ecografia o la
gammagrafia (tripode del diagndstico), pero sirven de orientacion. Al igual
gue la determinacion de la TSH (alta), Calcitonina alta (historia familiar de
Ca medular) que sugieren malignidad, la tiroglobulina se la usa para

seguimiento post tiroidectomia ante cancer.

La introduccion de las imagenes ha permitido diagnosticar de
manera mas oportuna esta patologia. La mas utilizada es la ecografia,
gue con los actuales criterios de malignidad (TIRADS) y la introduccién
del Doppler color, conducen a una estratificacion de riesgo en las
afecciones nodulares de la glandula tiroidea y, por supuesto, a una mejor
seleccién de los nédulos para la citologia con aguja fina guiada por
ecografia, con lo que se evitan un elevado numero de intervenciones
innecesarias. La gammagrafia solo determina si los ndédulos son
funcionales o no (hipofuncionantes > malignidad). La Tomografia y
Resonancia méas que diagnostica, es util para determinar la extension y
compromiso de estructuras extratiroideas. Si se diagnéstica con PET-

Scan la malignidad es del 67% y por lo tanto se debe estudiar.

El desarrollo alcanzado por la biopsia con aguja fina (estudio
citolégico) como proceder diagndstico etiologico preoperatorio del nédulo
tiroideo le ha permitido obtener resultados similares e incluso superiores a
los de la biopsia por congelacién, por la cual algunos investigadores han
planteado la supresién de esta ultima. La PAAF es para muchos una
técnica no invasiva, segura, efectiva y de bajo coste; util en la evaluacion

preoperatoria, cuya precision ronda el 80% en la mayoria de las series,



con una sensibilidad del 60-90% y una especificidad del 90-99%, logrando
reducir hasta en un 50% las intervenciones innecesarias en pacientes
qgue, en principio no se tiene sospecha de malignidad y el tamafio de su
nodulos no requiere cirugia por problemas estéticos o de compresion. Es
atil no solo para el diagnostico, sino también para seleccionar los
pacientes candidatos a tratamiento quirdrgico y como seguimiento. Es de
mucha utilidad el uso del Sistema de Bethesda que agrupa 6 categorias
(1. No diagnéstica, 2. Benigna, 3. Lesion folicular, 4. Neoplasia folicular, 5.
Sospechosa de malignidad, 6 Malignidad); presentando mayor problema
la citologia sospechosa o indeterminada (25 a 50% son lesiones
malignas). Desde que se comenzé a utilizar la PAAF y se produjo
mejorias técnicas ecograficas, mejor6 en gran medida la precision

diagndstica preoperatoria.

La congelacién intraoperatoria desarrollada para determinar en el
mismo tiempo quirdrgico la extension de la operacion, usada de rutina por
cirugia oncolégica desde la introduccién del criostato en 1960, mucho
antes de la aparicion de la PAAF, continla siendo un método de
diagnéstico de mucha utilidad. Algunos estudios reportan una
sensibilidad y especificidad alta, con una concordancia diagndstica del
96,5%. Los hallazgos de la BCIO son catalogados como: benigno,
maligno y diferido (50%), este Ultimo representa una de sus principales
limitantes diagndsticas. Entre la desventaja de la BCIO es que aumenta el
tiempo quirdrgico, prolongando el tiempo de anestesia, sobrecarga el
trabajo del servicio de anatomia patoldgica, existe la posibilidad de falsos
positivos que conllevarian a una tiroidectomia total con un hipotiroidismo
iatrogénico innecesario y produce mas dificultad en la programacion de

quirdfano. Por ello, hay dudas sobre su coste-efectividad y su utilidad.

Existen dos limitantes mayores de ambos estudios: ninguno puede
distinguir exactamente entre un adenoma folicular y un carcinoma folicular

0 una variante folicular del carcinoma papilar y los dos pueden tener error



de muestra. Por lo tanto, es importante determinar la certeza diagnostica

para cada prueba.

Algunos autores defienden el uso combinado de PAAF y BCIO. El
resultado de la PAAF establece la indicacion de cirugia y la BCIO su
extension. Otros, en los casos en que el PAAF indica carcinoma papilar
recomiendan realizar una tiroidectomia total sin BCIO ya que la
sensibilidad y especificidad de la PAAF son muy altas en estos casos

(90%), recomendacién aun discutida.

Dada la controversia que representa el uso de la PAAF y la BCIO el
objetivo de este trabajo es relacionar la verdadera utilidad de ambos tipos
de procedimientos, juntos y por separados, para el diagnéstico temprano
de cancer de tiroides ante la presencia de un nddulo tiroideo, con el fin de
disminuir la tasa de reintervenciones por cancer. Y al mismo tiempo
determinar el valor predictivo de ambas; asi como, establecer un
protocolo de manejo del nddulo tiroideo en base a un diagndstico

preliminar y lo mas preciso posible.



2. OBJETIVOS

Objetivo General

X/
L X4

Evaluar la correlacion entre de la Biopsia Aspiracion con Aguja
Fina y la Biopsia por Congelacion Intraoperatoria en el diagndstico
y manejo quirargico del nddulo tiroideo en el Servicio de Cirugia del

Instituto Oncoldgico Solca de Guayaquil, 2014-2016.

Objetivos Especificos

X/
L X4

X/
L X4

Establecer la sensibilidad y especificidad de la Biopsia Aspiracion
con Aguja Fina y la Biopsia por Congelacién Intraoperatoria en el

diagnéstico de cancer de tiroides.

Identificar la frecuencia de las reintervenciones en la Biopsia
Aspiracion con Aguja Fina y la Biopsia por Congelacion

Intraoperatoria.

Relacionar los resultados de la Biopsia Aspiracion con Aguja Fina 'y
la Biopsia por Congelacion Intraoperatoria del nédulo tiroideo con

la patologia definitiva.



3. MARCO TEORICO

3.1. EL NODULO TIROIDEO

El nédulo tiroideo se lo define como una lesion intratiroidea,
palpable y/o radioldgicamente diferente al parénquima que lo rodea®. Es
la patologia tiroidea mas frecuente a la que se ve enfrentado el médico
general, endocrindlogo y cirujano; siendo el punto clave el descarte de

malignidad del nédulo @.

La Asociacidon Mexicana de Cirugia General, en el consenso del
2001 define al ndédulo tiroideo como una condicion clinica que se
caracteriza por el crecimiento focalizado, Unico o mdultiple, en la glandula

tiroides ©.

3.1.1. Epidemiologia

La epidemiologia abarca la distribucién de una enfermedad y su
prevalencia, se han realizado algunos estudios de la patologia tiroidea
con ese fin; desde los que relacionan el consumo carente de yodo en la
dieta y la aparicion de bocio endémico, hasta los que relacionan la
aparicion de cancer con las radiaciones terapéuticas y de guerra o
accidentales; identificando en algunas ocasiones el agente causal, y en
otras dejando mayores interrogantes ®. En estudios recientes se ha
informado que la obesidad y el sindrome metabdlico se asocian a un

aumento en la aparicién de nédulos tiroideos .

La prevalencia de los nédulos tiroides la determina el método de
diagnéstico utilizado. Asi, por la palpacion se detecta entre el 4 a 7%, por



ecografia de cuello un 16 al 67% y en autopsias hasta un 50% de
individuos no seleccionados se han diagnosticado @ ©. Su tendencia
anual esta en alza en todo el mundo. El 5 a 15% suelen ser malignos,

algunas veces sospechados por su rapido crecimiento .

En un estudio Framingham sefiala la aparicion de nédulos tiroideos
del 0.1% por afio, con mayor predisposicion en mujeres, pudiéndose
presentar a cualquier edad, y mas frecuente en edades comprendidas
entre los 30 a 40 afios ©®. Knudsen y colaboradores evaluaron un corte de
4649 daneses, y encontraron mayor prevalencia en el sexo femenino
(94%), en edad avanzada y asociada a tabaco @ ©. No se ha podido
correlacionar el consumo de alcohol y la aparicién de nédulos tiroideos .
Otras condiciones asociadas es la historia de irradiacion en la cabeza y

cuello, la deficiencia de yodo, el embarazo y la multiparidad .

Se ha reportado que la radiaciébn a nivel de cabeza y cuello
incrementa el riesgo de malignidad de un nédulo en un 5 a 20%,
independiente del tamafio y del nUmero de nédulos en la glandula tiroides
(uni o multinodular) ®. Incluso en personas sin nédulos tiroideos el
contacto con la radiacion incrementa su aparicion en 1.2 a 3.5%. Es asi
que el 75y 80% de los nifios que presentan carcinoma de tiroideas han

estado expuestos a radiacion, ya sea terapéutica o ambiental ©.

Se ha asociado la aparicibn de nbédulos tiroideos con
enfermedades tiroideas como el bocio, el mismo, que esta determinado
por la interacciéon de factores genéticos y ambientales ©. El principal
factor ambiental es el estado carente de yodo © @: otros factores
asociados son los goitrdgenos en los alimentos y el agua potable. El
tabaquismo (el tiocianato del humo del tabaco actia como un inhibidor

competitivo de la absorcion de yodo) y el estado gravidico también



presentan algun efecto goitrégeno, que se hardn evidentes solo ante la
carencia marcada de yodo © 9,

El bocio inducido por el embarazo es el resultado de la
exacerbacion de la deficiencia de yodo existente ®?. Recientemente, se
ha demostrado que el uso de anticonceptivos orales esta asociado con
una prevalencia marcadamente reducida de bocio ©, e incluso podria
tener efectos protectores contra el bocio ®, aunque estudios
experimentales han mostrado previamente efectos proliferativos de los

estrégenos sobre los tirocitos ©.

La prevalencia disminuye con la ingesta de pescado (p= 0,015) y
con mayores niveles de alfabetizacion. La prueba de tendencia de
Cochran-Armitage mostré que la prevalencia aumento significativamente
con la disminucion del trabajo fisico y la intensidad del ejercicio (p <0,001,
p = 0,009) @ asociando su aparicién a un IMC elevado ©.

La resistencia a la insulina es un factor de riesgo recientemente
investigado y el riesgo de bocio puede ser reversible con el tratamiento

con metformina @9,

3.1.2. Clasificacion

Es importante recordar que los trastornos estructurales que afectan
a la glandula tiroides pueden ir acompafados o no de trastornos de la
funcién. A la inversa, también existen alteraciones en la funcién normal

que pueden llevar a alteraciones en la morfologia glandular ).

En base a esto podriamos dividiremos los trastornos tiroideos en: Difusos

y Nodulares



TRASTORNOS DIFUSOS
Son patologias que afecta de manera global a la glandula tiroides,
pudiendo alterar la morfologia de la misma y afectar de manera indistinta

la funcion de la tiroides Y. Asi tenemos:

* Hiperplasia Difusa Simple o Bocio: Afecta a mujeres jovenes, esta
relacionada con alteraciones en la sintesis de hormonas tiroideas. Se

presentarse como hiperplasia multinodular normo o hiperfuncionante V.

* Tiroiditis Cronica Inmunitaria evolutiva: Afecta a mujeres jovenes, en
relacion a trastornos autoinmunes, silente e indolora, que a la hiperplasia

e infiltracion linfocitaria, por la presencia de anticuerpos antitiroideos.

Puede evolucionar a una Hiperplasica o Tiroiditis de Hashimoto que con el
paso de los afios puede evolucionar a una patologia maligna como
linfoma, leucemia o cancer papilar de tiroides. Y a la variante Fibrosa o
Tiroiditis de Riedel (tiene aspecto atrofico con bandas hiperecogénicas en

su parénquima) Y.

e Tiroiditis viral o De Quervain: Frecuente en mujeres jévenes, entre 15
y 30 afos. De origen viral, y suele ser transitoria. Esta caracterizado por
dolor brusco tiroideo, febricula y aumento de la velocidad de

sedimentacién globular. Por ultrasonido con ecogenicidad normal V.

* Tiroiditis aguda o infecciosa: Causada por una infeccion bacteriana
(por diseminaciébn hematégena o por contigiidad a estructuras con
infeccion —ej.: quiste tirogloso infectado-). Los sintomas van desde dolor
tiroideo intenso, hasta una enfermedad sistémica, que si no es corregida a

tiempo puede llevar a trastornos serios V.



TRASTORNOS NODULARES
Se presentan como masas localizadas, de consistencia firme y
distinguible del resto de parénquima tiroideo “?. Son hallazgos frecuentes

en mujeres mayores de 50 afios en un 50% vy clinicamente silentes. Y.

Ante un nédulo siempre se plantea como diferencial si es benigno o
maligno, diagndstico que determinara el tratamiento a seguir *® (Tabla 1).
Soélo un 5-10% de estos nédulos seran lesiones malignas, en su gran
mayoria de tipo papilar, teniendo un buen prondstico ya que tienen un
crecimiento lento y mortalidad baja. En los nifios, el porcentaje de
malignidad ronda el 30%. Son mas agresivos cuanto menor sea la edad,
con altos porcentajes de multicentricidad, adenopatias cervicales y

metastasis pulmonares Y.

Tabla 1. Trastornos nodulares mas frecuentes.

BENIGNOS MALIGNOS

Nodulo hiperplasico, adenomatoso Carcinoma papilar

o coloide

Adenoma folicular benigno Carcinoma papilo-folicular
Quistes simples, coloidales, Carcinoma folicular

hemorragicos

Tiroiditis de Hashimoto Carcinoma medular
Carcinoma Anaplasico
Linfoma

Metastasis (pulmén, mamay rifién)

Fuente: Tomado de la pagina web http://dx.dol.org/10.1594/seram2012/S-1253
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3.1.3. El nddulo hiperplasico

Es la patologia més frecuencia. Se puede presentar como nédulos
hiperplasicos, adenomatosos o coloides, Gnicos o multiples ) @3 sy

caracteristica dependera del tamafio, hiperplasia y su ubicacién ®2.

Ecogréficamente la mayoria son sélidas, homogéneas y bien
definidas. Pueden ser hiperecogénicas, isoecogénicas o hipoecogénicas,
con focos hiperecogénicos brillantes, (imagen de "cola de cometa"), que
no es mas que un componente de coloide cristalizado en su interior. Si los

espacios coloides son extensos, toman un patron "espongiforme”.

Algunos presentan un componente, quistico, en ocasiones con
tabicaciones o con nodulo mural, que aumenta el tamafio del nédulo. La
presencia de un halo hipoecogénico indica vascularizacién circundante.

Presentan calcificaciones en una frecuencia muy baja ™.

3.1.4. Lesion folicular

Los adenomas foliculares benignos representan el 5 al 10% de los
nédulos tiroideos. Son mas frecuentes en el sexo femenino. Esta
caracterizado por presentar una capsula fibrosa que lo rodea. Suelen ser
sélidos, normo o hiperecogénicos, de contornos definidos y con halo
hipoecogénico. La invasion de la capsula por parte del carcinoma folicular
es lo que suele diferenciarla del adenoma folicular “, lo cual lo hace
indiferenciable por ecografia y PAAF. A pesar de ser la PAAF el examen
de mayor utilidad en la evaluacion inicial de los nédulos tiroideos, algunos
aparecen como indeterminados, y la mayoria de estos se trata de
lesiones foliculares (10 al 25%) en donde la malignidad es incierta,
debiendo ser evaluados correctamente para evitar cirugias innecesarias
(4 (15 Debido a lo anterior serd necesaria la reseccion del nédulo para

facilitar su diagndstico V.
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En casos particulares de neoplasias foliculares se sugiere
observarlos, por los riesgos que atafie la cirugia de tiroidectomia radical
como lo es el hipoparatiroidismos permanente (2 al 11%), prevenible

ante un buen diagnéstico y decision terapéutica .

3.1.5. Neoplasias

Las neoplasias malignas de la glandula tiroides son las mas
frecuentes del sistema endocrino, presentandose unos 212000 nuevos
casos anualmente en todo el mundo, con una incidencia de 3,1 por
100000 habitantes 9. Usualmente se presenta como un nédulo sélido o
un nddulo dominante que sobresale en una tiroides multinodular con o sin
ganglios regionales. Aproximadamente el 5% de los nédulos palpables
son malignos ®®. Tiene una relacién mujer: hombre de 4.4:1, aunque

algunos autores refieren que es de 5.9:1 7.

Cualquier componente celular de la glandula puede dar origen a
cancer (células foliculares y células C o parafoliculares), cada uno con su
genética y comportamiento biolégico diferente ?®. La mayoria de los
carcinomas de tiroides tienen su origen en las células foliculares,
siendo el 80 a 95% carcinomas diferenciados (papilar y folicular), de
crecimiento lento; con una mortalidad de 0.6% por cada 100000
habitantes, reflejando una supervivencia del 90% a los 10 afos (se
pueden ver tasas de recaidas del 30% en especial varones, de mayor
edad y con caracteristicas agresivas) ®. Se presenta en menor
frecuencia el carcinoma pobremente diferenciado (insular) y el anaplasico

(indiferenciado) de tiroides, que tienden a ser mas agresivos 9.

Los tipos histolégicos segun su orden de frecuencia son:
Carcinoma papilar (80-95%), carcinoma folicular (3%), carcinoma medular

(3%), carcinoma de células de Hurtle (1%), Anaplasico (1%) y otros (4%)
(16)
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Los carcinomas de tiroides tiene en general baja mortalidad, pero
existen factores de mal prondsticos como: la edad (<16 afios y >45 afios),
el sexo masculino y el antecedente de cancer de tiroides familiar, al igual
que la recurrencia (que ocurren del 5-20%) y persistencia de la

enfermedad (2/3 en areas ganglionares cervicales) 9.

En relacion al tumor, los factores de mal pronéstico son: tamafio
>4cm, rasgos histoldégicos como atipia nuclear, necrosis tumoral, invasion
vascular y compromiso ganglionar “9. Lo tumores menores de 1cm
(microcarcinomas), diagnosticados por ecografia o como hallazgo
posterior a cirugia tiroidea, tienen buen prondstico y rara vez dan

metastasis 2.

3.1.5.1. Cancer papilar de tiroides

El cancer papilar de tiroides es definido por la OMS como un “tumor
maligno epitelial que evidencia diferenciacion de células foliculares, con
estructuras papilares y foliculares, a mas de cambios en su nucleo
(aspecto esmerilado, grande, de contornos irregulares y hendiduras
profundas, palido y/o vacio, nucléolo pequefio y pseudoinclusiones)’,
siendo este ultimo la clave para el diagnéstico; la invasion vascular y

capsular no son un requisito Y.

Comprende al 75% de las lesiones malignas de la glandula tiroides.
La mayoria son mujeres menores de 40 afos. Es multifocal y de
crecimiento lento, con una supervivencia del 90% a los 20 afios, aun ante
la evidencia de adenopatias, no afecta mayormente su pronostico. La
presencia de elementos foliculares, le dan la denominacién de mixto o

papilar/folicular V.
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Por ecografia se observan como nddulos hipoecogénicos y
totalmente sélidos. Algunos con microcalcificaciones (cuerpos de
Psamoma), debidos a depdsitos célcicos que no deben confundirse con
depdsitos coloides tipicos de los nddulos hiperplasicos. La afectacion

ganglionar contiene microcalcificaciones o degeneracion quistica .

3.1.5.2. Céancer folicular de tiroides

Aparece en pacientes de mayor edad en comparacién con el
carcinoma papilar, a partir de la sexta década de la vida, con una
supervivencia del 75% a los 20 afios . Presenta 2 patrones de
comportamiento: de minima invasién y encapsulamiento del tumor (la
mayoria) y de la que invade la capsula y da metastasis a distancia,
presentes en un 25% #? @3 |ncidencia mayor en area de deficiencias de

(22)

yodo

De etiologia monoclonal, aunque también se han descritos
mutaciones en oncogenes como el RAS, mutaciones que al decir de
Medema ®* se presentan en un 40% de los casos, que para algunos
autores se presenta como un cancer muy agresivo y con mayor
mortalidad . Aunque esta mutacion no es exclusiva del folicular ya que

también se han encontrado en el carcinoma papilar.

Su diseminacion suele ser hematdgena dando metastasis en
hueso, pulmon, cerebro e higado. Siendo las adenopatias raras. Suele

presentarse en el contexto de un bocio multinodular Y.

Debido a su morfologia que es similar a los adenomas foliculares,

la biopsia por aspiracion con aguja fina no resulta factible, siendo
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necesario la visualizacion de la capsula, por lo que para su diagndstico

resulta obligatorio la biopsia de la pieza quirtrgica ¥ ),

3.1.5.3. Cancer anaplésico de tiroides

Es un tumor extremadamente raro, de comportamiento agresivo,
con una mortalidad cercana al 50%, con un sobrevida media de 5 meses
posterior al diagndstico ®®; y menos del 20% sobrevive después de 1 afio
@) Se presenta entre la séptima y octava década de la vida (menores de
40 afios solo en el 5% y rarisima en menores de 20 afios) ®®, con una
incidencia anual de 1-2 casos por millébn de habitantes, representando el

1-2% de las neoplasias malignas de tiroides ©® 9,

Produce una invasion local extratiroidea, presentandose la glandula
tiroides como una gran masa hipoecogénica invasiva V. La sobrevida no
ha mejorado a pesar de mdltiples avances multimodales que incorporan

quimioterapia, radioterapia y cirugia ©.

3.1.5.4. Carcinoma medular de tiroides (CMT)

Es una neoplasia de las células C o parafoliculares de la glandula
tiroides, las que se encargan de regular el metabolismo del calcio.
Representan un 5% de los canceres de tiroides ™ %, Se presentan de
manera esporadica en un 80%, y de forma hereditaria en un 16% en
relacion a un CMT familiar o a una neoplasia endocrina multiple tipo 2
(NEM 2), asociada a distintas mutaciones del proto-oncogén RET ©V. A
pesar de ser de lenta progresion, al momento de diagnoéstico el 60-80%
presentan metastasis linfaticas, la que la torna relativamente agresiva ©°,
Las formas hereditarias mas frecuentes en los jévenes, son mas

agresivas, presentandose como un cancer multifocal y bilateral ©¢2.

15



Estas células tumorales secretan calcitonina, por lo que su
medicion es util para el estadiaje, evidencia de enfermedad residual y

@0 E| tratamiento de eleccion es la

como seguimiento a largo plazo
cirugia que dependera de la precocidad del diagndstico, la clinica,

estadio, marcadores tumorales, etc. 9.

3.1.5.5. Otros

Linfoma tiroideo: Se presenta en el 5% de las neoplasias de
tiroides, con mayor frecuencia en mujeres de edad avanzada. Pueden
tener como antecedente una tiroiditis de Hashimoto. La forma de
presentacion mas frecuente es el linfoma no Hodgkin. Se presenta como
una gran masa de crecimiento rapido, de consistencia soélida,

hipoecogénica que infiltra el resto del parénquima V.

Metéstasis: Mas frecuentemente del pulmén, mama y rifidn.
Ecograficamente son inespecificas, identificAndose como nddulos sélidos

en un paciente con un tumor primario conocido V.

3.2. EL ESTUDIO DEL NODULO TIROIDEO

3.2.1. Resefa histoérica

Antiguamente hasta el afios de 1940, todos los nodulos tiroideos
diagnosticados por examen fisico eran intervenidos quirGrgicamente ¢,
Desde entonces y hasta los actuales momentos, muchas instituciones han

utilizado la congelacién intraoperatoria, descrita en el siglo XIX ¢

, para
elegir la técnica quirdrgica, a pesar de que un namero considerable eran
indefinidos o errados, pero servia de orientacion para el tratamiento.
Ackerman ©®®, sefiala que la Unica razén para llevar a cabo una biopsia
por congelacion, es tener una decision terapéutica; el cirujano deberia

preguntarse ¢El resultado de la congelacion marcara diferencia en la
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conducta quirdrgica?; debiendo cumplir 3 requisitos: precision, rapidez y
confiabilidad.

Hamilton y Soley en 1939, comprobaron que el tejido tiroideo
normal captaba una mayor fraccién de radioiodo que el tejido maligno ©©.
El 1! fue el mas usado por su bajo costo y vida media prolongada, y por
algunas décadas fue el causante de que mas del 80% de los nodulos
hipocaptantes y mas del 90% de los nddulos isocaptantes, sean operados
sin necesidad, dejando un 2% de lesiones hipercaptantes sin curarse de

un cancer 9.

En la década de los afios 30, Johns Hopkins, Martin y Elis,
comienzan la utilizacién de la biopsia aspiracion con aguja fina (BAAF) en
la tiroides, no siendo aceptados de manera inicial por los
norteamericanos, ya que le atribuian dafios de las estructuras del cuello e
implantes de células malignas ®”. Sodestron en la década de los afios 50,
retomé la practica de la BAAF y la popularizd, por lo que se le atribuyo el
mérito de haberlo desarrollado, estableciendose como el método mas (til
y econdmico para el diagnéstico del nodulo tiroideo; permitiendo
seleccionar pacientes para el tratamiento, disminuyendo el niumero de
pacientes tiroidectomizados por patologias benignas, e incrementando un
25-40% los operados por cancer @, segln las publicaciones de aquella

época.

En 1965 Yamakawa y Naito en Japodn, introducen el ultrasonido
para medir el tamafio de la glandula tiroides, siendo desde entonces el
método mas empleado e insustituible en la evaluacion inicial de esta

patologia ©¥.

A inicios de este siglo se han estudiado distintos grupos de

marcadores moleculares, que se han relacionan con los diferentes
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estirpes tumorales, los que nos permitiria determinar el comportamiento
biolégico, predecir quien tendrd un buen pronéstico, y orientar el
tratamiento adecuado ®® ®9_ Se ha asociado a la mutacion del gen RAS
con tumores de patrén folicular (adenoma folicular, cancer folicular y la
variante folicular del carcinoma papilar), teniendo utilidad diagnostica al
utilizarla con la PAAF ante citologia indeterminada, determinando asi el
manejo quirdrgico inicial, su positividad estaria relacionado con progresion
de subtipos asociados a mal pronéstico “?. Se necesitan mas estudios a

futuro que nos demuestre su verdadera utilidad.

3.2.2. Abordaje actual ante un nodulo tiroideo

Ante un ndédulo tiroideo siempre se plantea la necesidad de
diferenciar si se trata de una patologia benigna o maligna, para
determinar el tratamiento definitivo que garantice seguridad y tranquilidad

del paciente, sin someterla a procedimientos quirtirgicos innecesarios 2.

Es indicativo que los nodulos tiroideos > 1cm, solidos o con
componente mixto solido/quistico deben ser evaluados con estudio
histologico @ “; 'y aquellos nédulos < 1cm se los considerara
sospechosos cuando estén asociados a factores de riesgo y hallazgos

(12)

ultrasonograficos sugestivos de malignidad ““, ya que la frecuencia de

tratarse de un microcarcinoma papilar es de 2% al 36% de los casos “?).

3.2.3. Historia clinica y exploracion fisica
Historia clinica:

En la historia clinica debe constar los antecedentes familiares de
cancer de tiroides (papilar o medular de tiroides) y de otras patologias

familiares como neoplasia endocrina mdaltiple tipo 2 (MEN2), el sindrome
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de Cowden, Sindrome de Werner, Complejo de Carney y la poliposis
colénica familiar . También son importantes los antecedentes
personales de irradiacion de la cabeza y cuello en la nifiez o la juventud,

deficiencia de yodo en la dieta, embarazos recientes, y la multiparidad
(1 (12

La forma de presentacion puede ser como ndédulo Unico o multiples,
asociado o0 no a bocio. La mayoria de los bocios nodulares son
asintomaticos, algunos con alteraciones en su funcion tiroidea (< 1% con
hipertiroidismo en adenomas o bocio multinodular téxicos) o sintomas
compresivos locales en bocios de gran tamafio o canceres invasivos .
Por lo que se debe evaluar las caracteristicas propias de la evoluciéon del
nddulo como son: tiempo de aparicion, patrén de crecimiento, presencia
de dolor, disfonia, disfagia, disnea, adenopatias cervicales, que me
puedan orientar hacia una posible etiologia maligna, aunque son poco

sensibles 2 (43) 44,

Examen fisico:

En busca de signos de enfermedad tiroidea como oftalmoplejia y
bocio. En palpacion del cuello debemos describir la caracteristica de la
glandula tiroides, asi como la del nédulo, sin dejar de examinar toda la
region cervical en busca de adenopatias @ y datos de obstruccion del
opérculo toracico ©®. Un nédulo tiroideo duro y forma esférica sugiere
malignidad. Nodulos menores de 1cm se pueden detectar por palpacion
solo en el 6% de los casos; 50% entre 1 y 2cm de diametro, y el 58% de
nédulos mayores ©. Es importante establecer pardmetros de evaluacién y
valoracion en todos los ndodulos tiroideos, ya que la aparicibn de un
carcinoma en lesiones tiroideas no palpables es similar a los palpables “®
(Tabla 2).

19



En una serie que incluyé 5198 pacientes se demostré que si solo
se biopsiaban lesiones mayores de 1cm, se pasaba por alto 19% de

carcinomas presentes en lesiones menores de 1cm © ©9),

Tabla 2. Factores sugestivos de malignidad en el nddulo tiroideo.

Historia de radiacion en cabeza y cuello

Historia familiar de carcinoma papila y medula de tiroides, MEN2
Edad < 20 o0 > 70 afios

Sexo masculino

Adenopatias cervicales

No&dulo duro adherido a planos profundos

Crecimiento rapido del nédulo

Sintomas compresivos: disfagia, disnea

Pardlisis de cuerdas vocales (disfonia)

Noédulo Unico > 4cm

Fuente: Tomado de la Revista Venezolana de endocrinologia y Metabolismo. Vol 11, N°
2 (junio); 2013

3.2.4. Determinacion sérica de hormonas tiroideas

La determinacion de hormonas séricas es de suma importancia
para valorar la funcion tiroidea en pacientes con nédulos en la glandula.

Las principales solicitadas son:

Tirotropina (TSH): ante valores normales paciente eutiroideo,
solo se realizaria citologia del nédulo de ser necesario. Si la TSH se
encuentra elevada el paciente presenta hipotiroidismo y debera
determinarse las concentraciones de T4 libre y anticuerpos antiperoxidasa
(anti-TPO) presentes en la tiroiditis de Hashimoto. Esta entidad clinica se
ha asociado a la aparicion de ndédulos malignos similar a la de los
pacientes sanos, por lo que es recomendable un seguimiento con
citologia de estos pacientes . Ademas se ha demostrado que el riesgo
de malignidad aumenta paralelamente con las concentraciones séricas de
la TSH @ @7 Sj la TSH esta baja (hipertiroidismo bioquimico) determinar
la concentracion de T4 y T3 libre y de anticuerpos estimulantes de los
receptores de TSH (presente en la enfermedad de Graves-Basedow) ©.
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Calcitonina: No se recomienda en la evaluacién inicial, pero es
obligatorio pedirla ante historia familiar de carcinoma medular de tiroides,
MEN2 o feocromocitoma *?. Resulta mas efectiva su medicion que la
citologia para el diagnostico de carcinoma medular de tiroides. Niveles
superiores de 120 pg/ml sugieren carcinoma medular; niveles entre 60 y
120 pg/ml representan valores limitrofes, pudiendo ser de utilidad en

estos casos la prueba de pentagastrina ©.

Dado que el carcinoma medular de tiroides se presenta en 1 de
cada 250 neoplasias malignas de tiroides, no se la considera un estudio
de rutina ante nodulos tiroideos; aunque se sugiere que su uso rutinario
resultaria costo-beneficio efectiva, en comparacién con los costos de
cirugias mas extensas y estudios de seguimiento mas complejos, por un

diagnéstico tardio de esta patologia “®.

Tiroglobulina: No se recomienda en la evaluacion inicial de los
nédulos tiroideos @ 2. Algunos autores manifiestan que concentracién 2
veces mayor del limite normal esta asociada con patologia maligna en
ausencia de tirotoxicosis, pero con reducidos valores predictivos 9. Si se
opta en pedir Tiroglobulina, la muestra debe ser tomada antes de la
citopuncién para evitar falsos positivos @. El papel fundamental de la
tiroglobulina esta en relacion al seguimiento luego de la tiroidectomia
total o subtotal con radioablacion. Si se elevan es patognoménico de

enfermedad tumoral © 9

Anticuerpos: De utilidad so6lo para completar la pruebas de funcion
tiroidea, asi la tiroiditis de Hashimoto presenta anticuerpos antiperoxidasa
(Anti-TPO), y la enfermedad de Graves-Basedow en relacion con
anticuerpos antirreceptores TSH; y los anticuerpos antitiroglobulina (Anti-

Tg) utiles como valor predictivo negativo de las concentraciones de
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tiroglobulina durante el seguimiento de neoplasia maligna de tiroides en
pacientes sometidos a tiroidectomia total © También se la usa en caso de

sospecha de tiroiditis linfocitaria crénica con anti-TPO normales 2.

3.2.5. Pruebas de imagenes

3.2.5.1. Ecografia

Es el estudio méas sensible, econémico, sencillo y al alcance de
todos que nos permite detectar la presencia de nddulos tiroideos de
cualquier tamafo, incluidos los que se escapan al examen fisico. Usa un
traductor lineal de alta frecuencia (7,5-15 MHz), valorando no solo la
glandula tiroides (mide tamafio, volumen, e identifica estructura y cambios
del parénquima), sino también valora las arterias carotidas, venas
yugulares internas, regién submandibulares y supraclaviculares en busca
infiltracién y/o adenopatias, si las hubiera ™ 2 Al asociarlo al Doppler
nos proporciona informacién sobre el aumento de la vascularidad y

presencia de cortocircuitos arteriovenosos ‘2.

Tabla 3. Caracteristicas ultrasonograficas asociadas a malignidad en
nodulo tiroideo.

Sensibilidad % Especificidad %

Hipoecogenicidad 26.1-59.1 85.8-95.0
Microcalcificaciones 26.5-87.1 43.4-94.3
Mérgenes irregulares o ausencia de halo 17.4-77.5 38.9-85.0
Soélido 69.0-75.0 52.5-55.9
Vascularidad intranodular 54.3-74.2 78.6-80.8
Aumento del didmetro antero posterior en 32.7 92.5
relacion al transverso

Fuente: Tomado de la Revista Venezolana de endocrinologia y Metabolismo. Vol 11, N°
2 (junio); 2013

No debe ser usado como estudio de rutina sino como estudio
complementario en pacientes con factores de riesgo. Existen parametros
ecograficos que nos hacen sospechar que un ndédulo puede ser maligno y

nos sugiere la realizacion de PAAF (Tabla 3). En base a estas
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caracteristicas se cre6 un sistema de clasificacion denominado TI-RADS
(Thyroid Imaging Reporting and Data System) de utilidad para determinar
a los nédulos que deberian realizarse PAAF para descartar malignidad 2

(Tabla 4).

A continuacion, se detalla el patron ecogréfico que define el riesgo de
malignidad:
Tabla 4. Clasificacién TI-RADS *?

CATEGORIA INCLUYEN

TI-RADS 1:
Glandulatiroidea
normal

TI-RADS 2: Lesién
benigna

Quiste coloide tipico, areas anecoicas y manchas
hiperecogénicas.

Nédulo mixto, no encapsulado con apariencia de malla,
dado por areas soélidas isoecogénicas y manchas
hiperecoicas.

Nédulo mixto, no encapsulado, isoecoico, con manchas
hiperecoicas y vascularizado.

TI-RADS 3: Nodulo
probablemente

Nédulo hiper, iso o hipoecoico, parcialmente encapsulado
con vascularizacién periférica, con aspecto sugestivo de
Tiroiditis de Hashimoto.

benigno
Patrén neoplasico simple, nédulo sélido o mixto hiper, iso o
hipoecoico sin calcificaciones, rodeado por fina capsula.
TI-RADS 4A: Patron de Quervain, lesién hipoecoica con bordes mal
Nodulo definidos sin calcificaciones.

indeterminado

Patron neoplasico sospechoso; nédulo hiper, iso o
hipoecoico, hipervascularizado, rodeado por capsula
gruesa y con calcificaciones.

TI-RADS 4B:
Nodulo
sospechoso para
malignidad

Nédulo sélido hipoecoico, no encapsulado, con forma y
margenes mal definidos, vascularizado y con o sin
calcificaciones.

TI-RADS 5: N6dulo
compatible con
malignidad

Nodulo solido, no encapsulado, isoecoico o hipoecoico,
hipervascularizado y con multiples calcificaciones
periféricas.

TI-RADS 6: Nédulo
maligho

Nédulo mixto, isoecoico, hipervascularizado y no
encapsulado con o sin calcificaciones y sin manchas
hiperecoicas, que ya han sido confirmadas por biopsia
previa.

Fuente: Tomado de la Revista Venezolana de endocrinologia y Metabolismo. Vol 11, N°

2 (junio); 2013
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Los que se encasillan en TI-RADS 2 no necesitan la realizaciéon de PAAF,
TI-RADS 3 seguimiento y solo PAAF si presentan crecimiento rapido, o
estén asociados a factores de riesgos personales o familiares de
malignidad; TI-RAD 4 y 5 realizar evaluacion con PAAF, generalmente de

resolucién quirdrgica %

3.2.5.2. Gammagrafia tiroidea

El estudio gammagréfico se lo realiza con yodo (I-131), o tecnecio
(Tc-99), este marcador es captado por la célula tiroidea, pero no
organificado, debido a esto permite valorar la necesidad hormonal de la
glandula en base al nivel de captacion del radionuclido. Permite
diagnosticar nédulos de mas de 1cm. Segun el grado de captacion se

conocen 3 grupos: hipocaptantes, hipercaptantes o isocaptantes ©2"

El estudio gammagréafico no permite determinar si los nédulos son
sélidos o quisticos, ni nos revela informacién sobre su tamafio, lo cual es
una de las diferencias en relacion a la ecografia; pero determinar si son

funcionales o no, cuyo valor puede resultar de suma importancia ©2 ¢,

Una de las limitantes es que es un estudio costoso y menos
especifico en comparacion con la ecografia para la deteccion de lesiones
malignas de la glandula tiroides. Por lo que se recomienda su uso en caso
de TSH suprimida para valorar la presencia de nédulo hiperfuncionante.
Los nddulos hiperfuncionantes o calientes se presentan en un 8% de los
casos y de estos el 1 - 5% pueden ser malignos. Los nodulos
hipocaptantes o frios se presentan en un 80 — 85% y de estos del 10 —

15% son malignos ®2 &9,
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También es de utilidad para descartar tejido tiroideo ectopico,
metéstasis o0 bocio retroesternal, mediante la valoracion de la funcion
tiroidea residual, detectando ademas areas autonomas de tejido tiroideo

funcionante 2

Seria ideal en el estudio de los nddulos tiroideos utilizar las 2
técnicas: la gammagrafia, que nos da informa sobre la actividad funcional,
y la ecografia (mejor si es Doppler color), ya que muestra su estructura
intima y el tipo de vascularizacién del nédulo, orientandonos aun mejor

sobre la alta posibilidad de tratarse de una nédulo tiroideo maligno ©2).

3.2.5.3. Tomografia computarizada (TC) y Resonancia magnética
(RM)

Ambos procedimientos tienen pocas indicaciones en la evaluacion
de los pacientes con nodulos tiroideos, y no sustituyen a la ecografia. Una
de las pocas indicaciones seria con el fin de delimitar la extensién de un
bocio intratoracico y las relaciones con las estructuras mediastinicas, sin

embargo, no permite descartar malignidad % ©9.

3.2.5.4. Pet-Scan

La tomografia por emision de positrones (PET), se ha usado
recientemente, es una prueba imagenologica que usa un radiofarmaco el
18 fluor-2 deoxi-2 flaor-d-glucosa, que ayuda a diferenciar los nddulos
tiroideos benignos de los ndédulos malignos. Los nodulos malignos
presentan un aumento en el metabolismo de la glucosa, que puede ser
captado y medido con la técnica del FDG-PET por lo que resulta de
utilidad ©°.
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Se denomina incidentaloma a los nddulos tiroideos no palpables,
que se diagnostican de manera casual, durante la realizacion de estudios
por imagenes de otras patologias no tiroideas (ecografia, tomografia,
resonancia, doppler carotideo o PET). Cuando son captados por PET, la
frecuencia de malignidad puede llegar hasta el 67%, por lo que debe ser
estudiado con ecografia y PAAF *2,

Se reserva el uso del PET en pacientes con enfermedad maligna
de tiroides que presente Tg elevada, y que no se haya podido detectar
tejido tiroideo yodocaptante en rastreos corporales totales, ni por
ecografia o tomografia ©®.

3.2.6. Procedimientos intervencionistas para diagnostico
etiol6gico del nédulo tiroideo

Es necesario un diagnéstico etioldgico preoperatorio del nédulo
tiroideo no funcional con el fin de establecer la magnitud de la
intervencién quirtirgica en el caso de ser necesaria ®®. A lo largo de la
historia, muchas pruebas se han establecido con este fin, pero con poco
capacidad diagnéstica para diferenciar entre una patologia benigna o
maligna; lo cual obligaba a intervenir quirdrgicamente a la mayoria de los
nédulos y asi, poder establecer el diagnostico y la magnitud de la
operacion por las caracteristicas clinicas (disfonia, nodulo solido, fijo, y
ganglios regionales) ®” interpretadas por el cirujano y, sobre todo, por el
resultado de la biopsia por congelacion (siendo por mucho tiempo el

método de eleccion de rutina) ©°.

Se han usado muchos estudios paraclinicos con diferente
capacidad diagnéstica, como son los sugerentes de malignidad (ecografia
y tomografia), y los de mayor objetividad para determinar su etiologia

(citologia, histologia o medicina nuclear), asi como estudios de
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Inmunohistoquimica, marcadores moleculares, microscopia electronica,
cartometria de flujo. La preferencia de su uso dependerd de las guias

diagnésticas de cada pais o continente ©7.

La Biopsia por aguja fina es un método menos invasivo, util en el
diagnéstico etioldgico, que ha alcanzado en algunos centros un 95% de
certeza diagnéstica. Lo que ha llevado a dudar de la necesidad de realizar
de manera rutinaria la biopsia por congelacion, dejandola solo para

determinadas ocasiones ©®.

A pesar de esto, aun se sigue utilizando en algunos hospitales
ambos procedimientos a la par, o en su mayoria solamente la biopsia
por congelacion intraoperatoria ya que le atribuyen mayor presion
diagnodstica, lo que no resultaria del todo cierto ya que en otros centros
se han reportado resultados similares e incluyo algo superiores en el

certeza diagnéstica con la biopsia por aguja fina ©® ¢,

El problema actual es que si la biopsia por aguja fina concuerda
con la biopsia por congelacién en la precision diagndstica de la etiologia
del nédulo tiroideo o es mas util, porque seguir utilizando ambas o sélo la
biopsia por congelacién para planificar la magnitud de la cirugia. El
beneficio que plantea la biopsia por aguja fina es poder dar un diagnéstico
etiolégico preoperatorio preciso, planificar el tipo de cirugia a realizar,
escoger el cirujano mas experimentado segun la complejidad del caso,

acortar el tiempo operatorio y ser mas econémica ©® ©8.

A continuacion se valorar cada una de estas técnicas.
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3.2.7. Biopsia aspiracion con aguja fina (PAAF)

Desde el advenimiento y desarrollo en la década de los 60 del siglo
pasado, la puncién aspiracion con aguja fina (PAAF), denominada
también biopsia por aspiracion con aguja fina (BAAF), o simplemente
biopsia por aguja fina (BAF) es considerada una herramienta diagndéstica
costo-efectiva de mucha utilidad para el diagnéstico etioldgico del nédulo
tiroideo ®®. Ha permitido reducir el nimero de intervenciones quirtirgicas

innecesarias  ©9.

Evalia la morfologia celular, presentando una
sensibilidad de 60 a 90% y una especificidad del 90 a 99%. Siendo una
desventaja el hecho de que solo el 60 a 85% es util para el diagnéstico,

aun con ayuda ecografica ©® €9,

Se recomienda repetir la citologia en los siguientes casos:
aumento progresivo 0 no disminucién de tamafio con tratamiento supresor
con hormonas tiroideas, evidencia o manifestaciones clinicas que
sugieran malignidad, diagnéstico previo indeterminando o insatisfactorio;

y ante material insuficiente para la valoracion citoldgica ©.

La PAAF no acarrea eventos adversos graves y la siembra de
células tumorales a través del trayecto de la aguja, es excepcional, por lo
que es considerado un procedimiento Util, seguro y costo-efectivo
(recomendacién C) ©%:

3.2.7.1. Técnica

La PAAF se la puede realizar por palpacion, o guiada por ecografia
12 Los nddulos diagnosticados a la palpacién pueden ser aspirados
directamente sin necesidad de ecografia, sin embargo su utilizacion
disminuye a un 5% en nimero de muestras inadecuadas ©®. Esta
indicado realizar PAAF en todos los nddulos mayores de 1lcm, y en los

menores de 1cm si hubiere datos sugestivos de malignidad ©.

28



Se coloca al paciente en decubito dorsal, con el cuello de
preferencia en hiperextension para una mejor visualizacion del nédulo a
puncionar, se realiza asepsia con alcohol sobre el area a puncionar, el
procedimiento no requiere de anestesia. Se asegura entre los dedos el
ndédulo tiroideo a puncionar, y mientras se realiza la introduccion de la
aguja se indica al paciente que no hable ni respire. Se introduce la aguja
calibre 21 a 27 (comdan N° 25) con una jeringuilla de 10 a 20cc; se la
puede hacer de 2 maneras: 2 a 3 punciones solo con aguja (técnica sin
aspiracion o por capilaridad) o mediante succidén constante o intermitente

(técnica con aspiracion) ©9 ©b),

La técnica original detalla que se debe introducir la aguja en el
tumor con el embolo de la jeringa hacia atrds para crear un vacio,
moviéndose la jeringuilla hacia adelante, atrds y en varias direcciones, y
asi tomar una muestra representativa de unas amplia zona tumoral,
siempre con la jeringuilla en presion negativa (émbolo en posicion alta);
suelte el émbolo de la jeringuilla antes de retirarla para que se retome la
presion inicial, asi se evita que el contenido sea aspirado, lo que podria

generar adherencia a las paredes de la jeringa y deterioro de la muestra
(61).

Se realizan 2 a 4 extendidos colocadas en laminas portaobjetos y
fijadas en alcohol o fijador comercial en aerosol. Muestra que
posteriormente sera tefida (con hematoxilina — eosina) por el tecnologo e

interpretada por el patélogo 2 ©9.

3.2.7.2. Complicaciones

Generalmente es un procedimiento inocuo, con escasa 0 nulas

complicaciones; la incidencia de complicaciones aumenta con el diametro
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de la aguja (aguja gruesa o con Trucut). Entre las complicaciones
tenemos: pequefios hematomas (desaparece a los pocos dias), e
infeccion local que es muy raro (uso de asepsia previa minimiza riesgos),
molestias a la deglucion y alteracion de la voz por puncion del nervio
recurrente, y la necrosis, hemorragia de un nddulo o tirotoxicosis en

nédulos quisticos ©2:

Recordar al paciente evitar movimientos bruscos durante el
procedimiento, habitual en nifios, pacientes psiquiatricos y ancianos, e
incluso por la tos. La observacion de la aguja podria ocasionar una

reaccion vasovagal llevandola al sincope, a tener presente.

3.2.7.3. Precision diagndstica

La precision diagnéstica dependera de la calidad de la muestra
obtenida. En manos experimentadas puede llegar de 90 a 97% en las
aspiraciones de ndédulos solidos; es mas dificil en nédulos que tienen
degeneracion quistica, ya que deben aspirarse completamente y enviar
toda la muestra a citologia. Poca son las lesiones totalmente quisticas,
generalmente tienen un componente parcialmente solido, del cual también

(59)

se debe tomar muestra para estudio citolégico V. En estos casos seria

recomendable realizar estudio con guia ecogréfica ©%.

La muestra se considera adecuada si tienen 6 grupos con 10 a 20
células foliculares epiteliales bien preservadas en al menos 2 laminillas.
Las citologias “inadecuadas” o “no diagnosticas” que representan el 5 al
15% pueden ser debido a un inadecuado numero de células en el liquido
del quiste, ausencia de células foliculares en el frotis 0 a la preparacion de
las laminillas. Por lo que se debe repetir la muestra, de preferencia con

guia ecografia, la cual disminuye a un 3% la citologia “no diagndstica”. Se
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ha reportado que aproximadamente el 10% de estas muestra

inadecuadas son malignas ©

La realizacion de biopsia guiada por ecografia tiene mas
probabilidad de ser diagndstico, pero encarece los costos, y se lo
aconseja cuando la composicion, localizacion y tamafio del nédulo
interfieran en una buena toma de muestra por palpacién ©°. La eficacia
de la citopuncién eco guiada dependera del tamafio del nodulo y la
extension de los espacios de degeneracion quistica. Asi tenemos, que
lesiones de 8 a 10 mm presentan un 70% de éxito, pero en los menores
disminuye la probabilidad de tener una muestra adecuada ®¥ ©¥. Y sj se
une el patron vascular del Doppler aumenta considerablemente la
posibilidad de puncién nédulos de alta sospecha de malignidad, con una

presién técnica del 97% seguin un estudio de Adriana Fragozo y col ©°.

Se ha probado para aumentar la eficacia en el diagndstico en los
casos de citologia “sospechosa” estudios predictores de malignidad como
la Inmunohistoquimica, marcadores moleculares, microscopia electrénica,
cartometria de flujo; con resultados globales poco satisfactorios e
inconsistente ® ©®  Dos marcadores han demostrado algo de utilidad
para predecir malignidad: la galectina-3 (Sensibilidad: 92%,
Especificidad: 94%) y HBME-1 (Sensibilidad: 80%, Especificidad: 96%).
En lesiones foliculares (oncociticas) se ha demostrado que la
combinacion de galectina-3 y citoqueratina-19 aumenté a un 100% la
sensibilidad y especificidad para la deteccion de “neoplasias foliculares”

detectadas por citologia ©¢”:

3.2.7.4. Limitaciones de la PAAF

Los tumores foliculares y de células de Hirthle tienen una similitud
con el cancer folicular de bajo grado y con el cancer de células de
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Hurthle en muestras obtenidas por estudio citoldgico, por lo que requieren
examinar la pieza quirargica para valorar la invasion de la cépsula y/o
vascular, que se presentan en las lesiones malignas ©® . Es asi, que los
tumores foliculares o de células de Hurthle diagnosticado citolégicamente

son malignos en un 10 al 20% ©9),

Recordar que el diagnéstico es multidisciplinario, y se basa en un
tripode constituido por la clinica, la ecografia y la citologia para disminuir
las limitantes en el diagnéstico ®® También, dada la baja frecuencia de
neoplasias malignas en nodulos funcionantes, podria ser de mucha ayuda

la realizacion de gammagrafia en estos pacientes.

La PAAF de tiroides a pesar de tener gran utilidad diagnéstica, al
igual que cualquier otro procedimiento, no esta excepto de resultados
falsos negativos (F-). Se han reportado varios estudios en busca de
caracteristicas que lleven a estos resultados. McKoy y col lo asociaron a
nodulos iguales o mayores de 4cm., para Berri y col fue el sexo
masculino. En 1995 Meko y col lo asociaron con nédulos mixtos, y
mayores de 3cm. En una publicacion reciente de Quiroga y col reportan
que el nédulo quistico en el contexto de multinodularidad fue el Gnico
factor relacionado a falsos negativos, y esto se debe mas a la diferente

ecogenicidad del nédulo punzado ©°

3.2.8. El informe citopatolégico: Sistema de Bethesda
Antiguamente la PAAF aportaba solo datos descriptivos, no
sistematizado, no comparable y ocasionalmente indicaba manejo del
paciente. En 2007 en Bethesda se reune un grupo de expertos de
patologia tiroidea y se elabora el manual de Nomenclatura y Sistematica
para la elaboracién de los informes de PAAF tiroidea, que es lo que se
utiliza al momento. La clasificacion establece 6 categorias, indicando en

cada una de ella el manejo médico o quirtrgico del paciente (D,
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La PAAF tiene 4 fases: localizacion del nédulo, puncién, realizacion
del frotis y estudio microscépico. El material obtenido se fija con alcohol y
se realiza tinciones de Hematoxilina, Papanicolaou, tincion de
Romanowsky. Al interpretacion se valora: la cantidad de células y coloide,

patrén morfolégico y detalle celular "2

Entre las limitaciones de la técnica (PAAF) tenemos: dificultad en
lesiones pequefas, no distincion entre adenoma y carcinoma folicular, y
dificultad de distinguir por puncién entre una tiroiditis y linfoma de bajo
grado ("?:

En los reportes citolégicos cerca del 70% son benignas, 5%
malignas, 15-20% sospechosa e indeterminadas, y el 10-15% no
diagnoésticas o insatisfactorias. Teniendo segun varios autores una
sensibilidad de 83% (rango 65-98%) y especificidad de 95% (rango 72-
100%); falsos negativos del 5% (rango 1-11%) y falsos positivos de < 1 a
7% (59).

Causa mayor problema la citologia sospechosa o indeterminada,
ya que aproximadamente el 25 a 50% son lesiones malignas. Algunos
centros han separado las lesiones sospechosas en 2 grupos: las que
predominan microfoliculos (son las denominadas sugestivas de neoplasia
folicular con riesgo de malignidad del 20 al 30%), de las que tienen
caracteristicas nucleares sospechosas pero no diagndésticas de carcinoma

papilar (riesgo de malignidad del 40 al 60% ©°

Categorias diagndsticas. Correlacion citohistoldgica:

e Categoria 1 (C1): No diagndstica /insatisfactoria: Se deben mas

a problemas de la muestra (cantidad o calidad). Representan el 10
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— 20%. Entre las causas tenemos: punciones con material
hemético, extendidos acelulares, extendidos constituidos por
macrofagos o extendidos secos, mala fijacion de las placas (no
permite distinguir detalle celular). Para valorable la puncion debe
tener al menos 6 grupos con al menos 10 células foliculares cada

uno 2,

e Categoria 2 (C2): Benigna: Incluye lesiones con bajo riesgo de
neoplasia como bocio coloide, tiroiditis (linfocitaria cronica o la

subaguda), nédulo hiperplasico, etc.

La mas frecuente es la hiperplasia nodular que se caracteriza por
extendidos con abundante coloide, grupos de células foliculares tipicas en
monocapa Yy celularidad  histiocitaria. ElI bocio multinodular
citolégicamente se presenta con células tiroideas con citologia blanda en
foliculos o sdbanas planas, abundante coloide e histiocitos espumosos.
La enfermedad de  Graves-Basedow (hiperplasia  difusa)
histolégicamente se evidencia hiperplasia difusa del epitelio folicular
(células foliculares altas y mas agrupadas de lo habitual), coloide en
cantidad variable y puede haber ligera atipia citolégica en pacientes
tratados. En ocasiones infiltrado linfoide acompafante. La tiroiditis de
Hashimoto descrita por Hashimoto en 1912, citolégicamente presenta una
mezcla de células linfoides y epitelioides, con presencia de células de
Hurthle. El infiltrado linfoide es denso con linfocitos, células plasmaticas y

células de centro germinal ?:

e Categoria 3 (C3): Atipia de significado indeterminado / Lesion
folicular de significado indeterminado: lincluyen el AUS: Atipia
de significado incierto y el FLUS: Lesion folicular de significado
indeterminado. No todos los casos sugieren lesiéon folicular. Son

punciones que por problemas técnicos (extensiones gruesas,

34



coagulacion/hemorragia, desecacién o tinciones defectuosas) o
problemas morfolégicos, no permiten clasificarla dentro de la
categoria de benigna, sospechosa o malignas. Los problemas
morfolégicos corresponden a poca celularidad en la que se
observan microfoliculos o células de Hirthle, presencia de células
linfoides, que nos plantean diagndstico diferencial con un linfoma o
presencia de células con agrandamiento nuclear y anisocariosis
dificiles de diferenciar entre un tumor maligno y otras entidades
como Tiroiditis de Hashimoto. Se recomienda repetir la PAAF ya
que el 20-25% de estas lesiones se volveran a clasificar en una
segunda puncion como AUS/FLUS, el con 5-10% de riesgo de ser

una lesién maligna (2"

Categoria 4 (C4): Neoplasia folicular / Sospechosa de
neoplasia folicular: Se incluyen casos en los que se observan
proliferacion folicular que podria corresponder también a una
carcinoma folicular. EI 2% serdn malignas. Citol6gicamente se
caracteriza por abundante celularidad folicular, de patrén
microfolicular y escaso coloide. La falta de distincidén por parte de la
citologia entre adenoma folicular y carcinoma folicular hace
necesario la realizacion de estudio hitopatoldgico.
MicroscOpicamente ambas son lesiones bien delimitadas, de
superficie carnosa y encapsulada, siendo la invasion de esta
tltima, a mas de la Embolizacion vascular criterio de malignidad del

carcinoma folicular, independientemente de la atipia ("?"

Categoria 5 (C5): Lesiéon sospechosa de malignidad: incluye
datos diagnosticos de alta sospecha maligna pero no suficientes
para concluir un diagnostico. Incluye lesiones sospechosas de
carcinoma papilar (75% variante folicular), de carcinoma medular o

de otro tipo de lesiones malignas (linfoma, metastasis de otro
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tumor, etc) y lesiones sospechosas de malignidad pero con

necrosis o ausencia de celularidad ?

e Categoria 6 (C6): Maligno: Incluye lesiones con caracteristicas
citolégicas concluyentes de malignidad, como el carcinoma papilar
y sus variantes, carcinoma medular, carcinoma anaplasico, linfoma

y metastasis.

Los hallazgos citologicos de carcinoma papilar son nucleares. Suelen
ser extendidos con abundante celularidad, escaso coloide, que muestran
células con nucleos grandes, con superposicion nuclear que muestran
aclaramiento de la cromatina y acentuacion de la membrana nuclear,
dando aspecto en vidrio esmerilado, con nucleos vacios, palidos, que
muestran hendiduras o pseudoinclusiones nucleares. Se encuentran

cuerpos de psamoma en el 50% de los casos 2"

El carcinoma medular. Se han propuesto para su diagnostico

criterios _mayores, poblacion uniforme (plasmocitoide, fusocelular o

poligonal), cromatina en sal y pimienta y depdsitos de amiloide y criterios
menores (marcada celularidad, ausencia de coloide, pseudoinclusiones, bi
y multinucleaciones, incluyendo células grandes atipicas). Tiene diversos
patrones de crecimiento (lobular, organoide, anidado, insular y trabecular)
y se observa amiloide en el estroma (70-80% de los casos). Se debe

realizar calcitonina por Inmunohistoquimica para confirmar el diagndstico
(72)

El carcinoma anaplasico se caracteriza por una abundante
celularidad, con células aisladas y amontonadas, con células
fusocelulares, gigantes y epidermoides, con claras caracteristicas
nucleares de malignidad con nudcleos grandes pleomorficos, irregulares

con macronucleolos, mitosis atipicas y necrosis (/2"
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Los linfomas primarios tiroideos representan el 1-5% de las
malignidades de tiroides. Mas frecuentes en mujeres mayores con
antecedentes de Tiroiditis de Hashimoto, masas firmes y difusas y de
crecimiento rapido. Los tipos mas frecuentes son: el linfoma difuso de
célula grande B y el linffoma B de la zona marginal extraganglionar
(MALT), serd necesario para el diagnostico la restriccibn de cadenas
ligeras y marcadores Inmunohistoquimica (LCA, CD20, CD 23, CD 10,
Ciclina D1, CD 3, Bcl2 yBcl6). La PAAF del linfoma MALT parece un
ganglio reactivo con presencia de linfocitos pequefos, medianos, de
apariencia monocitoide y agregados linfohistiocitarios 2.

Las metastasis tiroideas representan 0.8% de la PAAF de tiroides.
De primarios carcinoma renal, colorrectal, pulmén, mama, melanoma y
carcinomas de cabeza y cuello en su mayoria. Requieren
Inmunohistoquimica para el diagndstico y saber los antecedentes del

paciente -

3.2.9. Biopsia por congelacion

Procedimiento descrito inicialmente a finales del siglo XIX. En
1897, Ludwing Pick, en Berlin describi6 una técnica de corte por
congelacion, usando formalina y un micrétomo. En 1889 el cirujano John
Warren, en Estados Unidos, examind biopsias de piel en un micrétomo
congelado; en 1895, James Wright, de Canada describié una técnica de
congelacion usando formalina por pocos minutos. En 1905 se publico la
técnica descrita por Louis B. Wilson de la Clinica Mayo, siendo la técnica
mas aceptada en el mundo ("®. Estudios de Bloodgood, en 1927, en el
Hospital de Johns Hopkins, reportd una reduccion del 50% al 5% de
tumores inoperables, en el lapso de 20 afios usando la técnica de

congelacion, evaluando el estirpe maligno o benigno del tumor - Se
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comenz6 a utlizar de manera rutinaria en cirugia oncoldgica con la

introduccion de criostato en 1960 ¥

La congelacion intraoperatoria 0 transoperatoria, es el estudio
histolégico usado con mas frecuencia antes del advenimiento de la PAAF,
actualmente en controversia, en algunos centros utilizados solo en el
caso de no contar con PAAF o en el caso que no sea adecuada para el
diagnéstico preliminar, por lo que aun se lo utiliza para determinar la
naturaleza del nodulo tiroideo. Se reporta sensibilidad de 60% vy
especificidad de 90% con este método de estudio, con un valor predictivo
positivo de 97%, resultando como limitante que hasta el 50% se reportan
como diferidos, impidiendo la decision terapéutica transoperatoria
adecuada ®”. Otros autores reportan una superioridad notoria en relacion
con la PAAF, con una concordancia con la histopatologia final del 96,5 al
99% (73).

La biopsia por congelacion determina en tiempo real
intraoperatoriamente si el tumor es benigno o maligno (inclusive el tipo),
define los margenes quirdrgicos y la presencia de metastasis a otros

tejidos (™

3.29.1. Técnica

El procedimiento consiste en la congelacion inmediata del tejido
con una solucion criostatica fijadora o directamente el criostato, luego son
incluidas en un medio donde se realiza cortes de las secciones tisulares
en el micrétomo, y estas muestras se pasan a una laminilla, la cual es

fijada en colorantes y envia a su valoracién microscopica "

Paso a paso va de la siguiente manera ®:
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e Se recibe el tejido fresco, se la evalla macroscépicamente y se
hace corte de las secciones tisulares de interés. Estas muestras
se colocan en un medio de inclusion compuesto por una solucién
acuosa viscosa de alcohol polivinil y polientilenglicol (el OCT) que
estabiliza el tejido, favoreciendo su congelacion y posterior corte.

e El blogue de tejido se coloca en la criobarra del criostato, que es
donde se congela el tejido a temperaturas de <35°C.

e En el Criostato se encuentra también el micrétomo, que realiza
cortes micrométricos del tejido. Estos cortes son transferidos a una
laminilla, las mismas que son tefidas.

e La tincién se puede realizar con varias soluciones, destacando la

hematoxilina eosina y el azul de toluideno.

3.2.9.2. Complicaciones

Entre las complicaciones tenemos los falso positivos que llegaria a
una tiroidectomia total innecesaria con el consiguiente hipotiroidismo e
incluso un hipoparatiroidismo secundario, lo que condicionaria a la
necesidad de tomar sustitutos hormonales y calcio de manera

prolongada

Otro problema mas, que en lugar de una complicacion representa
una desventaja, es que aumenta el tiempo quirdrgico, y por consiguiente
de anestesia, a mas de sobrecargar con trabajo al servicio de anatomia

patolégica (">

3.2.9.3. Precision diagnéstica

Resulta tan complejo el diagnostico citopatologico en las afectaciones
tiroideas por la superposicion entre lesiones neoplasicas y no neoplasicas

en la misma glandula. La biopsia por congelacion puede detectar de
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manera confiable el carcinoma papilar (con excepcion de la variante

folicular), el carcinoma medular y el anaplasico .

3.2.9.4. Limitaciones de la congelacion
Existen limitantes mayores que se compara con la de la PAAF, y es
que no puede distinguir exactamente entre un adenoma folicular y un
carcinoma folicular o una variante folicular del carcinoma papilar, teniendo

también error de muestra 4

Otra limitante de error de la muestra, es la presencia de
microcarcinomas, si bien, para la congelacioén intraoperatoria se envia un
pieza quirargica grande, el problema radica en que los cortes por
congelacion no son representativo de toda la pieza quirdrgica, debido a
gue solo se toman pequefias muestras, que no aseguran que en el resto
de la pieza quirdrgica no hayan lesiones malignas. Realizar mas corte es
incrementar gastos, tiempo de personal y espera en el transquirdrgico,
ademas que con mas corte por congelacion el tejido sufre alteraciones
que pueden ocultar el diagndstico Y. A pesar de lo expuesto, algunos
autores mencionan que se disminuye los falsos negativos y diferidos al

realizar y examinar mas cortes (/¢

3.2.9.5. Diferencias con la biopsia convencional

La biopsia convencional (biopsia definitiva o con tejido fijado en
formol e incluida en parafina) se diferencia de la biopsia por congelaciéon
por las caracteristicas propias del procedimiento. En la  biopsia
convencional el 6rgano o tejido se fija con formol por 24 a 48 horas, se lo
describe macroscopicamente y luego se realizan cortes para la seleccion
de la/s region/es del tejido con sospecha de alteraciones histoldgicas. Los
cortes seleccionados son deshidratadas con soluciones de alcohol en

diferentes concentraciones, y al final se incluyen en parafina ("
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De las secciones incluidas por parafina, se llevan a cabo cortes
micrométricos, se someten a un proceso de recuperacion antigénica y son
utilizados para tinciones con hematoxilina-eosina, asi como tinciones
especiales para microorganismos, para amiloides y para estudios de

Inmunohistoquimica 2.

Los tejidos incluidos en parafina duran por afios y pueden utilizarse
para estudios posteriores, preservandose su estructura histologica y
celular, también permitiendo la conservacion de Ila mayoria de los
epitopes antigénicos, por lo que es ideal para realizacion de

Inmunohistoquimica "

Debido al tiempo que se demora en su procesamiento la inhabilita
para realizarla intraoperatoriamente, que es una de las ventajas de la

biopsia por congelacién.

3.2.10. Tratamiento

Se puede orientar el tratamiento basado en los hallazgos de la
PAAF y la ecografia, asi como por las caracteristicas funcionales de la

(59).

glandula Se debe evitar al maximo la cirugia innecesaria

(sobretratamiento), y el subdiagnéstico de lesiones malignas ©"

La cirugia esta indica para ©
a) Diagnostico

e PAAF sospechosa de malignidad

b) Tratamiento

e PAAF maligna
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e Lesiones quisticas recidivantes

e Sintomas compresivos

e Cosmeética

e Hipertiroidismo (Plummer, Graves, bocio multinodular

toxico)

El abordaje quirdrgico dependera de la sospecha diagnédstica, ante
patologia benigna o maligna. Las técnicas quirargicas para el abordaje de
la glandula tiroidea ha evolucionado a técnicas mininamente invasivas,
con el fin de mejorar los resultados estéticos y la convalecencia sin
aumentar la morbilidad o riesgos perioperatorios - Entre la
complicaciones mas frecuentes de la tiroidectomia tenemos:
hipoparatiroidismo temporal (1 a 50%) o permanente (4 a 20%), lesién del
nervio laringeo recurrente (0.5 a 3%) o de la rama externa del nervio

laringeo superior (1%), y la hemorragia (<1%) "

Tipos de cirugia®

A. Convencional
B. Minimamente invasiva
a) Endoscopica
i. Transaxilar "®
i. Mamario "9
ii. Cervical
Anterior &
*  Lateral ®
b) Video asistida (MIVAT) 2

c) Abordaje lateral

Extensién de la cirugia: De acuerdo al objetivo la cirugia sera: de
extension minima (lobeitsmectomia) en caso de ser diagnodstica o

terapéutica ante patologia benigna, y tiroidectomia total ante malignidad
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con posteriores seguimientos con centellografia y concentraciones de

tiroglobulina sérica (ante aumento sospechar recidiva) ©.

Lesiones malignas

Cerca del 8% de los nodulos tiroideos son malignos, y de estos el
95% son céncer diferenciado de tiroides (90% carcinoma papilar). Se
recomienda realizar tiroidectomia total o casi total mas el vaciamiento
ganglionar respectivo del compartimiento central (nivel VI), debido a que

con frecuencia son tumores multicéntricos ©9.

Algunos autores afirman
que la tiroidectomia subtotal tiene menor incidencia de complicaciones,
pero se ha demostrado que las lesiones del nervio recurrente y el
hipoparatiroidismo es igual © Se completa el tratamiento con la
administracion de yodo radiactivo, manteniendo la TSH suprimida

(recomendacién A) 9

En tumores papilares de bajo grado (< 1cm, unifocales, bien
diferenciados, sin metastasis ganglionares, ni historia personal o familiar
de relevancia, entre los 18 y 45 afos) se podria realizar una

hemitiroidectomfa con itsmectomia (recomendacién B) ©9;

pero la
experiencia apoya a que a todos se les realice tiroidectomia total, debido
al alto riesgo de recurrencia y enfermedad metastasica presente en este

grupo de pacientes ®%

No se recomienda realizar por ningun motivo
cirugias menores (nodulectomia o hemitiroidectomia sin istmectomia, sin

vaciamiento ganglionar) (59).

Otras indicaciones para tiroidectomia total mas vaciamiento central
son: Ganglios linfaticos sospechosos o0 diagnosticados en los
compartimentos contralaterales; metastasis regionales o a distancia,
exposicion a radiacion, mayores de 45 afos e historia familiar de cancer
de tiroides. Se podria iniciar con una técnica MIVAT (Tiroidectomia Video-

Asistida Minimamente invasiva) o la técnica convencional. Otras técnicas
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minimamente invasiva no son recomendadas por dificultades en realizar

el vaciamiento ganglionar central ©

Se podria combinar la técnica MIVAT y la ablacion con yod
radiactivo (30 a 100 mCu) para el vaciamiento ganglionar, con los mismos
resultados oncolégicos que lo efectuados con la tiroidectomia

convencional en seguimientos de hasta 10 afios ©.

Entre las indicaciones de MIVAT tenemos:
1) Nédulo solitario o dominante (téxico o no)
2) Didmetro craneo-caudal <7 cm
3) Didmetro transversal < 3.5 cm
4) Carcinomas papilares < 2 cm sin invasion a tejidos adyacentes
5) Volumen tiroideo menor a 25 mL aunque se ha logrado resecar

glandulas menores de 50 mL. &

La tiroidectomia radical puede ser ambulatoria, reduciendo costos,
sin aumentar los riesgos; se podria optar entonces en un procedimiento
menos invasivo, con menor dolor postoperatorio y mejor convalecencia,

como una opcién terapéutica a tener en cuenta ©

Lesiones sospechosas o indeterminadas

Incluidas lesiones que por citologia no se pueden diferenciar si son
benignas o malignas. El 70% de estas lesiones son lesiones benignas, a
falta de estudios mas concluyentes para orientar su etiologia, se
recomienda Hemitiroidectomia con congelacion intraoperatoria 0 una

tiroidectomia casi total de manera inicial (recomendacién B) ©9.

En tumores foliculares sin atipia, se podria optar por una

gammagrafia de tiroides, basados a que las lesiones captantes o
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hiperfuncionantes, tienen bajo riesgo de ser maligna. Podrian tratarse con
yodoterapia o simple vigilancia cuando son isocaptantes (nodulos
hiperfuncionantes no toxicos). Los nodulos hipofuncionantes deben ser

operados por su alta probabilidad de malignidad ©*:

La determinacion de la mutacion BRAF resultaria de utilidad en
lesiones sospechosas de carcinoma papilar (90% positivas), con gran
precision diagnéstica, determinando las variantes de la mutacién que
conlleven a un comportamiento mas agresivo ©9 ®® | as técnicas de

Inmunohistoquimica también son de utilidad.

Lesiones benignas

El tratamiento dependera del tamafio y de los sintomas que cause en
el paciente. Algunas son las técnicas propuestas, desde la simple
observacion hasta la supresion con hormonas tiroideas, yodoterapia,

termoablacion con laser y alcoholizacion, que detallare a continuacion:

e Observacion: algunos estudios mencionan que hasta el 35% de
los nddulos disminuyen de tamafio o desaparecen; de persistir o
aumentar de tamafio se indica repetir la PAAF y PAAF posterior en

1 afio 9

e Supresion con hormonas tiroideas: con la finalidad de inhibir a
TSH (factor tréfico) utilizando T4. Es controversial, ya que unos
estudios prospectivos con seguimiento ecografico han reportado
hasta una reduccion >50% de los nédulos tratados por este medio
en un 18 a 36%, mientras otros no han demostrado diferencias
estadisticamente significativas con el grupo control. Se ha
reportado en lItalia que la supresion de la TSH disminuye la

aparicion de nuevos nodulos, hasta 4 veces en relacién al grupo
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control, en un lapso de 5 afios ®”). Seria recomendada en
pacientes jovenes, sin enfermedad que contraindiquen la
supresion de TSH, nddulos de reciente aparicion, < 2.5cm vy
citologia predominantemente coloide; también para pacientes no

candidatos a tratamiento quirtrgico ©%.

Yodo radiactivo (yodoterapia): usado para tratamiento de
ndédulos auténomos, Unicos o mdultiples; con dosis de 10 y 40
milicurios (370 a 1480 MBq) con tasas de curacién cercanas al
90% en una sola dosis, aunque, en ciertos se podria usar una
segunda dosis. Indicado en pacientes con bocio < 100mL sin
malignidad, con cirugia previa y riesgo quirargico elevado o no
desea operarse " Es un tratamiento seguro pero presenta las
complicaciones como dolor transitorio tiroideo (entre 3 y 7 dias), e
hipotiroidismo permanente en 1/3 de los pacientes. Se documenta

una reduccion de volumen del 35% a tres meses y mas del 50% al
afio 69 ©8)

Termoablacién con laser (radiofrecuencia y fotocoagulacién
intersticial): Alternativa de tratamiento que consiste en la
introducciéon de una fibra de laser, por puncidén percutanea guiada
ecograficamente colocada en la vecindad del nédulo; la energia
emitida eleva la temperatura local produciendo necrosis
coagulativa del tejido ®. Con ello se logra disminucion de volumen
e hiperfuncién. La ventaja es que se puede usar en nddulos
solidos de cualquier etiologia y estado funcional sin dafar tejido
tiroideo circundante. La desventaja es que requiere varias
sesiones y personal entrenado ®?. Se obtiene una disminucién de
la mitad del volumen en un 30 a 55% de los casos, con correccion
de la hiperfuncién en nédulos auténomos similares a otros

procedimientos como la yodoterapia sin riesgo de dafar el resto
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del tejido tiroideo (recomendacion B) ®9 no se cuenta con

resultados a largo plazo.

e Alcoholizacién: Consiste en la aplicacion de una sustancia
esclerosante (etanol) con efectos adversos variables, es efectivo
en un 60 a 90% de los casos y con 5% de recurrencia. Usado
como alternativa en nédulos soélidos o ndédulos toxicos que no son
candidatos a cirugia o yodoterapia y para noédulos quisticos
recurrentes © 9 Dada la repuesta variable, efectos adversos y no
buenos resultados a largo plazo en comparacion con los otros

procedimientos, queda relegado a casos puntuales ©.
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4. DISENO METODOLOGICO

4.1. DISENO DE LA INVESTIGACION
Tipo de estudio: Descriptivo, longitudinal, prospectivo.

Area de estudio: Cirugia de Tiroides, en el Departamento de Partes
Blandas del Instituto Oncolégico “Sociedad de Lucha contra el Cancer’
(SOLCA) Guayaquil.

Tipo de muestreo: No probabilistico por conveniencia.

4.2. POBLACION Y MUESTRA

En el presente estudio el Universo o Poblacién, estuvo constituido
por 447 pacientes con antecedentes de nodulos tiroideos sospechosos
de malignidad, del que se tomd una muestra constituida por 128 pacientes
que cumplieron los criterios de inclusién y exclusion, a quienes se le
realiz6 una correlacion entre el diagnéstico por Puncién Aspiracién con
Aguja Fina (PAAF) y la Biopsia por Congelacion Intraoperatoria (BCIO) en
el manejo del mismo, atendidos en la consulta externa del Departamento
de Partes Blandas en el Instituto Oncoldgico Nacional “Sociedad de Lucha
contra el Cancer’” (ION - SOLCA) Guayaquil, durante el periodo 01 de
mayo del 2014 al 31 de mayo del 2016.

4.2.1. Criterios de inclusion.

+ Todos los pacientes con nédulos tiroideos a quienes se les realizo
PAAF y BCIO, que fueron atendidos en la consulta de externa del

Departamento de Partes Blandas del Instituto Oncolégico Nacional “
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+ Sociedad de Lucha contra el Cancer” Guayaquil durante el periodo 01
de mayo del 2014 al 31 de mayo del 2016.
+ Pacientes de todas las edades.

« Pacientes oncolégicos y no oncoldgicos.

4.2.2. Criterios de exclusion.

e Pacientes con PAAF o biopsia por congelacién intraoperatoria realizada
fuera del ION - SOLCA Guayaquil.

e Pacientes a quienes se le realiz6 la biopsia por congelacién después
del 31 de Mayo del 2016.

e Pacientes a quienes se les realiz6 s6lo PAAF o sélo Biopsia por
congelacion intraoperatoria previo a la intervencion quirargica.

e Paciente cuya PAAF determina Bethesda 1 (No diagndstica/
insatisfactoria) y que no se le haya repetido la PAAF.

e Paciente cuyo estudio histopatolégico diferido por parafina se lo realizé
fuera de SOLCA Guayaquil.

e Pacientes con adenopatias cervicales sugerentes de metastasis.

4.3. OPERACIONALIZACION DE VARIABLES.

Tabla 5. Operacionalizacion de las variables.

VARIABLE CONCEPTO DIMENSION OPERADOR
EDAD Edad cronoldgica CUANTITATIVA 1 < de 20 afios
representada en afios. DISCRETA ) de 20 a 40 afios
1 de4la70afios
(1 >de 70 afios
SEXO Cconjunto de peculiaridades | CUALITATIVO 1 Masculino
que caracterizan a los NOMINAL 7  Femenino
individuos de wuna especie | CATEGORICA
dividiéndolos en masculinos y DICOTOMICA
femeninos, y hacen posible una
reproduccion.
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PATOLOGIA Formas de presentacion de las | CUALITATIVO (1 Bocio nodular con
TIROIDEA enfermedades tiroideas que NOMINAL hipotiroidismo
estan relacionados con la | CATEGORICA 71 Bocio nodular con
formacion de glandula tiroides. POLITOMICA hipertiroidismo
[l Enfermedad de
Graves
01 Hipertiroidismo
0  Hipotiroidismo
01 Tiroiditis de
Hashimoto
(1 Tiroiditis cronica
O Ninguna
LOCALIZACION DEL | Forma de ubicacién del nédulo | CUALITATIVO (1 Lobulo derecho
NODULO dentro de la glandula tiroides NOMINAL . Lébulo izquierdo
CATEGORICA | Bilateral
POLITOMICA O lstmo
TAMANO DEL Crecimiento anormal de las | CUANTITATIVO 0 <i1cm
NODULO células tiroideas formando un DISCRETA 7 deladcm
tumor dentro de la tiroides | >de4cm
ESTUDIO DE Representacion visual en que | CUALITATIVO | Ecografia
IMAGENES se puede manifestar la NOMINAL 7 Tomografia
patologia tiroidea. CATEGORICA © Gammagrafia
POLITOMICA | Otros
ESTADO Forma de evaluar el correcto | CUALITATIVO | Eutiroideo
HORMONAL funcionamiento de la glandula NOMINAL 1 TSH disminuida o
ASOCIADO A tiroides y que dan una posible | CATEGORICA T4 aumentada
PATOLOGIA asociacion con estados POLITOMICA 7 TSH aumentada
MALIGNA tumorales de la glandula. 7 TSH normal +
anticuerpos
presentes
(1 Hipotiroidismo +
anticuerpo/s
presente/s
(1 Hipertiroidismo +
anticuerpo/s
presente/s
(1 Tiroglobulina
aumentada
[ Calcitonina
aumentada
PUNCION Procedimiento poco invasivo | CUALITATIVO 0 C1:No
ASPIRACION POR | que permite obtener muestras ORDINAL diagndstica/
AGUJA FINA (PAAF) | celulares (de o6rganos y | CATEGORICA insatisfactoria
nédulos) para determinar su POLITOMICA 0 C2.Benigna
origen o posible malignidad. []  C3: Atipicallesion
folicular
indeterminada
(1 C4: Lesiones
foliculares
[0 Cb: Sospechoso
de malignidad
1 C6: Maligna
FORMA DE TOMAR | Método mediante el cual se | CUALITATIVO [ Ecodirigida
LA MUESTRA DE LA | toma la muestra de citologia NOMINAL 0  No Ecodirigida
PAAF para obtener una resultado | CATEGORICA
adecuado DICOTOMICA
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CONGELACION Procedimiento intraoperatorio | CUALITATIVO O  Positivo
INTRAOPERATORIA | que da resultados rapidamente, NOMINAL 00 Negativo
permite la diferenciacion | CATEGORICA 1 Diferido
diagnostica entre una lesion POLITOMICA
benigna o maligna
INTERVENCION Practica médica especifica que | CUALITATIVO (1 Lobeitsmectomia
QUIRURGICA permite actuar sobre un érgano NOMINAL derecha
interno o externo. CATEGORICA O Lobeitsmectomia
POLITOMICA izquierda
[  Tiroidectomia
subtotal
[  Tiroidectomia
radical
PATOLOGIA Estudio utilizando tinciones | CUALITATIVO LESION MALIGNA
DIFERIDA PARA especiales se llega a un NOMINAL (1 Carcinoma papilar
PARAFINA diagndstico definitivo del tejido | CATEGORICA | Carcinoma
u érgano estudiado. POLITOMICA papilar/folicular
0 Carcinoma
folicular
[l Anaplésico
| Medular
J Sarcoma
O  Linfomas
LESION BENIGNA
| Bocio + nddulos
hiperpléasicos,
adenomatoso o
coloide
(1 Tiroiditis cronica +
noédulos
hiperplasicos,
adenomatoso o
coloide
7 Adenoma folicular
benigno
1 A.F.concélulas
de Hurtle
(1 Quistes simples,
coloides,
hemorragicos
[ Tiroiditis de
Hashimoto
REINTERVENCION | Procedimiento quirdrgico que | CUALITATIVO 0 Si
PARA COMPLETAR | se realiza debido a una cirugia NOMINAL 1 No
CIRUGIA insuficiente para completarla, | CATEGORICA 1 Tiroidectomia
en el caso de cancer de POLITOMICA radical innecesaria
tiroides incluye tiroidectomia
total mas vaciamiento
ganglionar
4.4. INSTRUMENTOS.

Se uso el expediente de la Historia Clinica electronica del grupo de

pacientes escogidos (historia clinica,

récords operatorios,

notas
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postoperatorias y resultados cito-patolégicos) y el formulario de

recoleccién de la informacién

4.5.

PROCEDIMIENTO PARA LA EJECUCION DE LA
INVESTIGACION.

Permiso hospitalario para la realizacién del trabajo: En el
2014 se procedié a solicitar al Departamento de Docencia
del Instituto Oncologico Nacional SOLCA el permiso
correspondiente para llevar a cabo el estudio de
investigacion y acceder a las historias clinicas electrénicas

de los paciente incluidos en el estudio de investigacion.

Obtencion de las historias clinicas: Una vez aprobada la
solicitud por el Departamento de Docencia, se realizé la
peticion al Departamento de Estadisticas de las historias
clinicas de los pacientes atendidos con patologia tiroidea en

registro digital.

Recoleccion de datos: Se verificaron los registros
informaticos en busca de paciente que acudian a consulta
externa con patologia tiroidea, independiente de su
patologia oncologia previa en otra localizacion. Se
recogieron los datos de los pacientes de acuerdo al
diagndstico definitivo reportado a priori correspondiente al
cbdigo CIE-10 de tumor maligno de tiroides (CIE-10: C73) y
tumor benigno de tiroides (CIE-10: D34). A partir de estos
datos, se lleno un formulario de recoleccion de informacion.
En la consulta del Servicio de Partes Blandas se procedi6 a
realizar el llenado del formulario y se guardd la hoja de

recoleccion de informacion.
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Desarrollo de base de datos: Se procedidé a realizar la
base de datos en una hoja electronica de Microsoft Excel

2013 a partir de las hojas de recolecciéon de la informacion.

Tabulacién y presentacion: Se uso el programa estadistico
SPSS version 22.0 para el procesamiento y analisis de los
datos (prevalencia de la enfermedad, sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo, valor predictivo
negativo, Cohen Kappa), MedCalc en linea para el analisis
de la suficiencia diagnéstica, MetaDiSc version 1.4 para la

grafica de la curva ROC.
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5. RESULTADOS

En el Servicio de cirugia del ION Solca “Dr. Juan Tanca Marengo”,
en el periodo comprendido desde el 1 de mayo del 2014 al 31 de mayo
del 2016, se intervino un total de 447 pacientes por tumores tiroideos. De
ellos, 319 pacientes no cumplieron los criterios de seleccién propuestos
(solo se realizé congelacion en 277, s6lo PAAF en 29, y con congelacion
mas PAAF insuficiente en 13 pacientes). La poblacién del presente

estudio estuvo comprendida por 128 pacientes.

La edad promedio fue de 47 +16 afios (rango 17 - 80) (Tabla 6), 117
(91,4%) fueron de género femenino (Tabla 7), solo 5 (3,9%) casos
presentaban antecedente familiar de cancer de tiroides (Tabla 8), y 23
(18,0%) padecian algun tipo de patologia tiroidea benigna (Tabla 9). La
localizacion de la lesién tiroidea en estudio fue principalmente en I6bulo
derecho, 49 (38,3%) casos, mientras que la mayoria de los casos (Tabla
10). 103 (80,5%) presentd lesiones cuyo tamafio oscilaba entre 1y 4 cm
(Tabla 11). EI método diagnéstico mas utilizado fue la ecografia en 123
(96,2%) casos (Tabla 12). En general, la mitad de la muestra se presenté
como eutiroidea (Tabla 13). 61 (47,7%) presentaban lesiones tiroideas

cuya biopsia fue tomada de forma ecoasistida (Tabla 14).

Tabla 6. Distribucion de los pacientes por Rangos de edad.

< 20 afios 2 1,6

20 — 40 afios 44 34,4

41 — 70 afios 75 58,6

> 70 afos 7 55

TOTAL 128 100
Edad, media + DE 46,87 £ 15,6

Fuente: Base de datos del Intranet del ION Solca “Dr. Juan Tanca Marengo”
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Tabla 7. Distribucion de los pacientes segun el Género.

Femenino 91,4
Masculino 11 8,6
TOTAL 128 100

Fuente: Base de datos del Intranet del ION Solca “Dr. Juan Tanca Marengo”

Tabla 8. Distribucion de los pacientes segun los Antecedentes

Patolégicos Familiares.

Cancer de tiroides

Ninguno

123

96,1

TOTAL

128

100

Fuente: Base de datos del Intranet del ION Solca “Dr. Juan Tanca Marengo”

Tabla 9. Distribucion de los pacientes segun los Antecedentes

Patoldgicos Personales.

| Bocio multinodular con hipotiroidismo 1 0,8 | hipotiroidismo

Bocio nodular y multinodular 11 8,6
Hipertiroidismo 2 1,6
Tiroiditis cronica 1 0,8
Tiroiditis de Hashimoto 8 6,3
Ninguno 105 82,0
TOTAL 128 100

Fuente: Base de datos del Intranet del ION Solca “Dr. Juan Tanca Marengo”

Tabla 10. Distribucion segun la Localizacion del nédulo.

Lébulo izquierdo 32 0
Loébulo derecho 49 38,3
Istmo 3 2,3
Bilateral 35 27,3
TOTAL 128 100

Fuente: Base de datos del Intranet del ION Solca “Dr. Juan Tanca Marengo”

Tabla 11. Distribucion de los nédulos tiroideos por el tamafio.

<l1lcm 13 3
1-4cm 103 80,5

> 4cm 8 6,3
TOTAL 128 100

Fuente: Base de datos del Intranet del ION Solca “Dr. Juan Tanca Marengo”
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Tabla 12. Método diagnostico utilizado para determinar las caracteristicas
del nddulo tiroideo.

N° )
Ecografia 123 96,1
Gammagrafia (hipocaptante) 2 1,6
Tomografia 3 2,3
TOTAL 128 100
Fuente: Base de datos del Intranet del ION Solca “Dr. Juan Tanca

Marengo”

Tabla 13. Distribucion del Perfil tiroideo de los pacientes.

N° %
Eutiroideo 64 50,0
Tg aumentada 36 28,1
TSH aumentada 8 6,3
TSH disminuida o T4 aumentada 2 1,6
TSH normal + anticuerpos* presentes 14 10,9
Hipotiroidismo + anticuerpos* 4 3,1
presentes
TOTAL 128 100

* Anti-ATG positivo y Anti-TPO positivo
Fuente: Base de datos del Intranet del ION Solca “Dr. Juan Tanca
Marengo”

Tabla 14. Resultados de estudio citoldgico e histopatoldgico de biopsia
tomada por PAAF.

Método de toma de

muestra
Ecoasistido 61 47,7
No Ecoasistido 67 52,3
TOTAL 128 100

Fuente: Base de datos del Intranet del ION Solca
“Dr. Juan Tanca Marengo”

La citologia PAAF calific6 Bethesda 6 —malignidad— en 29 (22,7%)
casos (Tabla 15). Considerando la biopsia quirdrgica mas bloque de
parafina como patrén oro, la concordancia diagnéstica para malignidad
fue mas alta para el criterio Bethesda 6 (96,6%), mientras que para no
malignidad, fue mas alta para el criterio Bethesda 2 (84,7%) y 4 (85,7%),
existiendo una clara relacion directa e inversamente proporcional entre la

escala Bethesda y la concordancia diagnéstica para malignidad y no
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malignidad, respectivamente, el criterio Bethesda 5 (sospechoso de
malignidad) dio una concordancia diagnostica del 50% para malignidad
(Tabla 16) (Gréfico 1).

Considerando el mismo criterio de patron oro, la citologia de PAAF
alcanza una baja sensibilidad (54,90%), alta especificidad (98,70%) y
valor predictivo positivo (96,55%) con una concordancia diagnéstica del
81,25%, y un valor Cohen Kappa (andlisis interobservador) de
0,578+0,071; p<0,001, correspondiente a una concordancia moderada
(Tabla 17).

Tabla 15. Distribucion de la Citologia segun la escala Bethesda.

Escala* N° %
2 Benigna 72 56,3
3 Atipia / lesion folicular indeterminada 10 7,8
4 Lesion folicular 7 55
5 Sospechosa de malignidad 10 7,8
6 Maligna 29 22,7
TOTAL 128 100

*Se ha excluido el 1 por ser muestra insuficiente y no diagndstica
Fuente: Base de datos del Intranet del ION Solca “Dr. Juan Tanca Marengo”

Tabla 16. Concordancia diagndstica de la citologia de PAAF segun el
criterio de Bethesda, para enfermedad maligna.

Citologia de PAAF, escala Bethesda, n (%) Maligno | No maligno
2: benigno 11 (15,3) 61 (84,7)
3: atipia/lesion folicular indeterminada 6 (60,0) 4 (40,0)
4: lesiones foliculares 1(14,3) 6 (85,7)
5: sospechoso de malignidad 5 (50,0) 5 (50,0)
6: malignidad 28 (96,6) 1(3,4)
TOTAL 51 77

Se ha considerado la biopsia quirirgica + bloque de parafina como patrén oro.
Fuente: Base de datos del Intranet del ION Solca “Dr. Juan Tanca Marengo”

57



Grafico 1. Histograma en donde se representa los distintos criterios de
Bethesda (2-6) en la poblacion encuestada, en contraste con el
diagndstico definitivo segun biopsia + bloque de parafina.
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Tabla 17. Suficiencia diagnéstica de la citologia de PAAF para
enfermedad maligna.
Enfermedad maligna No. (%) 95% ClI
Prevalencia de la 51/128 (39,84) | 31,30-48,87
enfermedad
Sensibilidad 28/51 (54,90) | 40,34-68,87
Especificidad 76/77 (98,70) | 92,98-99,97
Valor predictivo positivo 28/29 (96,55) | 79,72-99,50
Valor predictivo negativa 76/99 (76,77) | 70,92-81,74
Concordancia diagndstica 104/128 (81,25)
Cohen Kappa = DE; p 0,578+0,071; <0,001

*Se ha considerado como maligno, una citologia PAAF criterio Bethesda 6, y la biopsia
quirargica + blogue de parafina como patrén oro.
Fuente: Base de datos del Intranet del ION Solca “Dr. Juan Tanca Marengo”
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La biopsia por congelacion resultd maligna en 44 (34,4%) de los

casos (Tabla 18) (Gréafico 2). Se excluyéo 11 casos del anadlisis de

suficiencia diagnostica, debido a que fueron diferidos. Considerando la

biopsia quirdrgica + bloque de parafina como patrén oro, la biopsia por

congelacion present6 alta sensibilidad (93,48%), especificidad (98,59%),

valor predictivo positivo (97,73%), negativo (95,89%), concordancia

diagnéstica (96,58%), y Cohen Kappa (analisis interobservador) de

0,774+0,050; p<0,001, correspondiente a una concordancia considerable

0 substancial (Tabla 19).

Tabla 18. Resultados de estudio biopsia por congelacién y biopsia

quirurgica.
Diagndstico biopsia por Total Maligno No
congelacion, n (%) (n=128) (n=51) maligno
(n=77)
Maligno 44 (34,4) | 43 (84,3) 1(1,3)
No maligno 73 (57,0) 35,9 | 70(90,9)
Diferido 11 (8,6) 5 (9,8) 6 (7,8)

Fuente: Base de datos del Intranet del ION Solca “Dr. Juan Tanca Marengo”

Grafico 2. Histograma en ddénde se representa los distintos criterios de
biopsia por congelacién intraoperatoria (positivo/negativo para malignidad,
diferida) en la poblacion encuestada, en contraste con el diagnostico
definitivo segun biopsia + bloque de parafina
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Tabla 19. Suficiencia diagndstica de biopsia por congelacién para
enfermedad maligna.

Enfermedad maligna (n=117)* No. (%) 95% ClI
Prevalencia de la enfermedad 46/117 (39,32) | 30,41-48,77
Sensibilidad 43/46 (93,48) | 82,10-98,63
Especificidad 70/71 (98,59) | 92,40-99,96
Valor predictivo positivo 43/44 (97,73) | 85,98-99,67
Valor predictivo negativo 70/73 (95,89) | 88,65-98,59
Concordancia diagnostica 113/117 (96,58)

Cohen Kappa = DE; p 0,774+0,050; <0,001

* Diferido: 11 pacientes
Fuente: Base de datos del Intranet del ION Solca “Dr. Juan Tanca Marengo”

Si se usara solo la congelacién el numero de intervenciones seria del
6,3% y la tiroidectomia radical del 0,8% (Tabla 20). Empleando los
recursos diagnosticos disponibles, existi6 una reintervencion del 4,7%, y
un 1,6% de tiroidectomia radical innecesaria (Tabla 21). Los resultados de
la biopsia quirargica + bloque de parafina de los 128 pacientes, 77 casos
(60,2%) fueron lesiones benignas, siendo el bocio méas ndédulo
hiperpladsico la de mayor incidencia (30,5%); los casos malignos
representaron 51 casos (39,9%), siendo el mas frecuente el carcinoma
papilar en el 88,2% (45/51) de los casos (Tabla 22). El 38.5% (45/117) de

las mujeres tuvieron cancer y de los hombres un 54.5% (6/11) (Tabla 23).

Tabla 20. Desenlace quirdrgico solo usando la congelacion.

(n=128) | %
Reintervencion, n (%) 8 6,3
Tiroidectomia radical innecesaria, n (%) 1 0,8

Fuente: Base de datos del Intranet del ION Solca “Dr. Juan Tanca Marengo”

Tabla 21. Desenlace quirargico al realizar PAAF + Congelacion
intraoperatoria.

(n=128)
Reintervencion, n (%) 6 (4,7)
Tiroidectomia radical innecesaria, n (%) 2 (1,6)

Fuente: Base de datos del Intranet del ION Solca “Dr. Juan Tanca Marengo”
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Tabla 22. Descripcion histopatologica biopsia + bloque por congelacion.

Descripcidn histopatol6gica biopsia Total
quirdrgica, n (%) (n=128)
LESIONES BENIGNAS 77/128 60,2 (n=77,100%)
A.F. con células de Hirtle 6 4.7 7,7
Adenoma folicular benigno 19 14,8 24,7
Bocio + nédulo hiperplasico 39 30,5 50,6
Tiroiditis cronica 1 0,8 1,3
Tiroiditis de Hashimoto 4 3,1 5,2
Quiste simple coloideo 8 6,3 10,4
LESIONES MALIGNAS 51/128 39,8 (n=51, 100%)
Carcinoma papilar 45 35,2 88,2
Carcinoma papilar folicular 6 4.7 11,8

Fuente: Base de datos del Intranet del ION Solca “Dr. Juan Tanca Marengo”

Tabla 23. Distribucion de neoplasia segun el género.

Total Maligno No maligno Malignidad,
(n=128) (n=51) (n=77) n/T (%)
Mujeres, n (%) 117 (91.4) 45(88.2) 72 (93.5) 45/117 (38,5)
Hombres, n 11 (8.6) 6 (11.8) 5 (6.5) 6/11 (54,5)
(%)
p=0.298

Fuente: Base de datos del Intranet del ION Solca “Dr. Juan Tanca Marengo”

Empleando ambos métodos diagndsticos, se obtuvo una suficiencia
diagnoéstica muy semejante al bloque por congelacién, si bien solo le
supera en el Cohen Kappa (andlisis interobservador): 0,790+0,053;
p<0,001, correspondiente a una concordancia considerable o substancial
(Tabla 24) (Tabla 25). En la curva ROC presente en la Gréfico 3 se puede
describir como tanto la biopsia por congelacion como el algoritmo
diagndstico propuesto, superan a la citologia PAAF.

Tabla 24. Suficiencia citologia de PAAF + biopsia por congelacion.

Enfermedad maligha No. (%) 95% CI
Prevalencia de la enfermedad 48/120 (40,00) 31,17-49,34
Sensibilidad 45/48 (93,75) 82,80-98,69
Especificidad 69/72 (95,83) 88,30-99,13
Valor predictivo positivo 45/48 (93,75) 83,17-97,85
Valor predictivo negativo 69/72 (95,83) 88,48-98,57
Concordancia diagnéstica 114/120 (95,00)

Cohen Kappa £ DE; p 0,790+0,053; <0,001

* Se consider6 como maligno, PAAF criterio Bethesda 6, o bien blogue por congelacion
positivo para malignidad, en aquellos pacientes con PAAF criterio Bethesda <6.

* Se consider6 como patrén oro, la biopsia + bloque de parafina.

Fuente: Base de datos del Intranet del ION Solca “Dr. Juan Tanca Marengo”
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Tabla 25. Tabla resumen de la suficiencia diagnostica para enfermedad
maligna en el tiroides, segun la técnica empleada y el método de toma de

muestra (en el caso de PAAF).

PAAF
(n=128)
Prevalencia 51/128 (39,84)
Sensibilidad 28/51 (54,90)
Especificidad 76/77 (98,70)
VPP 28/29 (96,55)
VPN 76/99 (76,77)
Concordancia 104/128 (81,25)
Cohen Kappa + 0,578+0,071;
DE; p <0,001

*Se consideré maligno un Bethesda 6

Biopsia por
Congelacién
(n=117)
46/117 (39,32)

43/46 (93,48)
70/71 (98,59)
43/44 (97,73)
70/73 (95,89)
113/117 (96,58)
0,774+0,050;

<0,001

PAAF +

Congelacién

(n=120)

48/120 (40,00)
45/48 (93,75)
69/72 (95,83)
45/48 (93,75)
69/72 (95,83)

114/120 (95,00)
0,790+0,053;
<0,001

Fuente: Base de datos del Intranet del ION Solca “Dr. Juan Tanca Marengo”

Grafico 3. Curva ROC respecto a la suficiencia diagnostica de: citologia
de PAAF, biopsia por congelacion y ambas técnicas diagnésticas en el
diagnéstico de enfermedad maligna en el tiroides.
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* Citologia de PAAF es el circulo azul, biopsia por congelacién es el circulo rojo y ambas

técnicas diagnosticas es el circulo verde.
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Fuente: Base de datos del Intranet del ION Solca “Dr. Juan Tanca Marengo”

Symmetric SROC
AUC =0,9910
SE(AUC) = 0,0065
Q*=0,9611
SE(Q*)=0,0166
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A continuacion en el Grafico 4 se propone la implementacion del siguiente
algoritmo diagnéstico - terapéutico, que va en relacion con los resultados
mostrados en la Tabla 21, y que ha términos generales serviria de mucha
ayuda para disminuir la reintervenciones quirurgicas.

VR
Lesidn tiroidea
identificada

T

PAAF ecoasistido

~

Bethesda 6 Bethesda 2-5

}
}

H
H

Se considera Realizar biopsia por
MALIGNO congelaciéon
Tiroidectomia NO MALIGNO 6
radical MALIGNO INDETERMINADO
Tiroidectomia Hemitiroidectomia
radical del I6bulo afecto
N N
7~ N\

Lesion tiroidea
identificada (n=128)

~

Bethesda 6 Bethesda 2-5
(n=29) (n=99)

}
}

)
H

Se considera Realizar biopsia por
MALIGNO congelacién

p

VP:28, FP: 1, MALIGNO NO MALIGNO INDETERMINADO
FN: 0, VN: 0 (n=18) (n=72) (n=9)
N— N N N———"
VP: 17, FP: 1 FN: 3, VN: 69 3M, 6NM
S S S

Gréfico 4. Algoritmo diagnostico — terapéutico para el manejo de lesiones
tiroideas >1,5 cm. Arriba, propuesta de algoritmo. Abajo, validacion del
mismo. VP: verdadero positivo, FP: falso positivo, FN: falso negativo, VN:
verdadero negativo, M: maligno, NM: no maligno.
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6. DISCUSION

En el Instituto Oncolégico Solca se atiende un promedio de 315 casos
nuevos de pacientes con tumores tiroideos por afio (945 casos desde el
2014 a la fecha) en el area de consulta externa, segun reporte del
Departamento de estadistica de esta Institucion, por lo que es necesario
contar con un medio diagnostico efectivo, para llegar a un correcto
diagnéstico y brindar en tratamiento adecuado segun se trate de una

patologia benigna o maligna que afecte a esta glandula.

Tradicionalmente todo nédulo tiroideo con sospecha de malignidad era
sometido  quirargicamente mediante la realizacibn de una
Hemitiroidectomia ipsilateral o itsmectomia mas estudio por congelacion
intraoperatoria para determinar malignidad y necesidad de ampliar la
cirugia en el mismo acto quirtrgico ®. Pero desde el advenimiento y
desarrollo en la década de los 60, la citologia por puncién aspiracion con
agua fina, ha ganado mas adeptos, y se la utilizado como una importante
herramienta diagnéstica prequirdrgica en algunos centros, con mayor

®9  Estos hechos han

valor predictivo, a mas de ser costo-efectiva
generado que se piense en la exclusion de la congelacion en la valoracion
inicial del nddulo tiroideo, dejandolo relegado solo cuando la PAAF resulte
no concluyente, o para reforzar el diagnéstico revelado por la PAAF ©®
mientras otros defiende su uso y lo consideran de uso rutinario ya que

("5 Otros estudios demuestran

disminuye los falsos negativos y diferidos
gue ambos procedimientos muestran una sensibilidad y especificidad
semejantes, pero el hecho de incrementar los costos, tiempo quirdrgico, y
presentar la misma limitante de la PAAF de no reconocer entre un

adenoma folicular y un carcinoma folicular, hace que se opte por esta
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ltima, garantizdndome la congelacion la certeza diagnostica en casos

especificos 2.

En un estudio realizado en Beijing que incluyé a 3100 pacientes
con nodulos tiroides se determind una prevalencia significativamente
mayor en las mujeres en relacion con los hombre (52.2% vs 42.7%,
p<0.001), con una edad promedio de 52 + 12 afios”®, y un estudio mas
pequefio de 204 casos realizado en Cuba se observd un predominio en
mujeres 5.4:1 y en edad promedio de 45 afios ®@ En los resultados de
este estudio se determiné una mayor incidencia en el sexo femenino
(91.4%) en una relacion de 10.6:1, con una edad promedio de 47 + 16
afios, que estaria en relacion con los estudios previos mencionado,

aungue con una incidencia mucho mas alta en relacién a las mujeres.

En el estudio de Jacinto y cols presentado previamente, se pone de
manifiesto que la PAAF presenta sensibilidad, especificidad, valor
predictivo positivo y negativo casi del 100% en todos sus parametros
evaluados, lo que supera a la tradicional congelacion en un mejor

diagnéstico preoperatorio 8

Dicha aseveracion se contrapone a los
resultados expuestos por Cetin y cols en el que se reporta una
sensibilidad del 63%, especificidad del 100% y precisiéon diagndéstica de
92,5% ©9: estos resultados son mas concordantes con la realidad
presentada en el estudio en el que se evidencia datos muy parecidos
tanto en la sensibilidad con la concordancia diagndstica, presentando una
alta especificidad diagnostica para malignidad (98.70%), tomando en
cuenta que se tomd como parametro evaluador solo a los casos

diagnosticados como malignos (Bethesda 6)

En el estudio presentado por Cetin y cols realizado en Turquia que
cont6 con 203 casos reportandose para la congelacibn mayor

sensibilidad (72.9%) y precisidon diagndstica (94.4%), e igual especificidad
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(100%) en relacién a la PAAF ©%; en cambio en un estudio mas amplio
que abarco6 331 casos se reportd para la congelacién una sensibilidad del
97%, especificidad del 97.7% VP+ de 93% y VP- de 98.4% con una
certeza diagnéstica del 95.1%, siendo superado por la PAAF en todos los
items sin llegar al 100% ©®. En el estudio presentado se observé mayor
sensibilidad, VP+, VP- y concordancia diagnostica considerable en
relacion a la PAAF, con similar especificidad, que va en relacién con el

primer estudio antes mencionado.

En el estudio de Benito Flores vy cols que incluyé 2 grupos de
pacientes (305 casos en total), a quienes previo estudios de PAAF
(excluyendo a los que se realizé tiroidectomia radical) y congelacion
(determiné la conducta quirdrgica) se les realizO Hemitiroidectomia y
posterior a histopatologia por parafina de los diferidos que resulté maligno
se reintervino un total de 16 (9.7%) y 18 (14.3%) en cada estudio,
presentandose mayor reintervencién en el segundo por aumento del
carcinoma folicular en la muestra ©®Y. Se evidencia en el estudio que si
solo se hubiera realizado congelacién en los pacientes el porcentaje de
reintervencion seria de 6.25%, al implementarse las 2 técnicas (PAAF y
BCIO) bajo al 4,7%, lo que disminuyé6 un 1.55% la necesidad de
reintervencion, recordando que la limitante del aumento en la revision
bibliografica previa fue la presencia de carcinoma folicular, que no fue
observado en los datos recopilados, donde la poblacion estuvo
relacionada con el carcinoma papilar y en pequefia proporcion la variante

papilar/folicular.

En el estudio de Mary C y cols que incluyé 1985 pacientes con
noédulos tiroideos el 85.1% fueron lesiones benignas y el 14.9% malignas
(88.5% papilar, 9.1% folicular, 1% medular, 0.7% anaplasico y 0.7%
metastasico), con mayor porcentaje de malignidad en los hombre en un
20.2% (49/243) que en las mujeres 14.1% (246/1742) ®?. De los 128

pacientes se reportd 60.2% de lesiones benignas y solo 38.8% malignas,

66



de estas predomind el carcinoma papilar en un 88,2% seguido de c.
papilar/folicular en un 11.8% no reportdndose las otros tipos de
neoplasias malignas en relacion con el estudio previo, en ambos estudios
se evidencio que a pesar de ser una patologia de prevalencia en mujeres,
la aparicion en hombres se relaciona con mayor riesgo de ser de estirpe

maligno (38.5% vs 54.5% respectivamente).
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8. CONCLUSIONES

% En el presente estudio se alcanzé los objetivos propuestos, a partir
de un disefio metodologico bien estructurado que ayudd al

desarrollo de la investigacion.

s La PAAF en el diagnostico de malignidad en patologia tiroidea,
presenta baja sensibilidad (54,90%), muy alta especificidad
(98,70%) y aceptable concordancia diagnostica (81,25%) en la
deteccion de neoplasias malignas que afectan a la tiroides, lo que
la posiciona como una técnica diagnostica confiable en el descarte

de patologia maligna.

« Por otro lado, la biopsia por congelacion tiene una alta sensibilidad
(93,48%), especificidad (98,59%), y concordancia diagndstica
(96,58%), lo cual le otorga mayor beneficio en los casos de PAAF

benignos, sospechosos e indeterminados.

% En términos generales al emplear las dos pruebas diagndsticas
juntas en todos los pacientes se evidenci® un aumento de la
sensibilidad (93.75%), con una disminucion de la especificidad
(95.83%) y concordancia diagnoéstica (95%); pero contribuyé a
disminuir en 1.6% el numero de reintervenciones quirdrgicas. Estos
resultados fueron replicados al implementar el algoritmo
diagnoéstico-terapéutico propuesto, con igual disminucion del
namero de reintervenciones, sin la necesidad de realizarle a todos

ambos procedimientos, sélo en casos especificos, viéendose mayor
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L)

0

utiidad el empleo de ambos en caso de PAAF benignos,

sospechosos e indeterminados.

Los resultados obtenidos permiten contrastar los conocimientos
tedricos actuales con la practica hospitalaria del Instituto
Oncolégico Solca, en la que se considera hasta el momento a la
congelacion intraoperatoria como determinante para decidir la
extension quirdrgica de la patologia tiroidea, y la PAAF solo como
ayuda diagnostica que incluso es obviada por algunos médicos es

casos seleccionados.

Este trabajo constituye un aporte al conocimiento médico sobre el
manejo del nédulo tiroideo en nuestro medio porque posiciona a la
PAAF como una técnica diagnostica confiable en el descarte de
patologia maligna, y abre paso a nuevas investigaciones sobre

este tema.
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9. RECOMENDACIONES

A patrtir de las conclusiones del estudio se recomienda:

X/
L X4

A todos los pacientes con nddulos tiroideos en un centro
especializado en el manejo del mismo realizar PAAF para el
diagnéstico etiologico, de confirmarse malignidad proceder a
tiroidectomia radical, apoyados de la congelacion para

confirmacién diagndstica.

Realizar congelacion intraoperatoria solo en los casos en que la
PAAF no sea concluyente para malignidad (Bethesda Il — Il — IV -
V) y con este resultado, tomar la conducta terapéutica

correspondiente para disminuir el nimero de reintervenciones.

Cada institucidon que cuente con estudio citologico deberia estimar
la sensibilidad y especificidad de la PAAF para determinar el papel

de este procedimiento en el manejo del nédulo tiroideo.

Realizar un estudio prospectivo o0 ensayo clinico diagnéstico
respecto a esta tematica, preferiblemente con un mayor nimero de

casos.
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Comisién de Titulacién Universidad de Especialidades Espiritu Santo

Samborondon, 30 de diciembre de 2015.

Doctor

Luis Morejon Naranjo
Postgradista de Cirugia General
Ciudad.-

De mis consideraciones:

La Comisién de Titulacion integrada por el Dr. Pedro Barberan Torres, Director de
Postgrado de Medicina, quien preside; Miembros: Ing. Alexandra Portalanza Chavarria.
Directora Ejecutiva; Dr. Alberto Daccach Plaza, Director del Programa; Dr. Ernesto
Torres Teran, Médico Revisor de tesis 1; Unidad Docente Hospitalaria ION SOLCA.,

reunidos el dia 21 de diciembre de 2015, se procedio a revisar su propuesta de Trabajo
de Titulacion y resolvié:

APROBAR: ) [x]

NEGAR:
APROBAR CON MODIFICACIONES: l:J
Observaciones:

Por lo antes expuesto, usted dispone de un afio para entregar a esta Direccion su
Trabajo final.

Director del Postgrado de Cirugia General
Sub-Director Técnico HLV
Jefe del Servicio Emergencia
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Anexo 2. Documento de Aprobacion de la propuesta de Tesis emitida por
el ION Solca “Dr. Juan Tanca Marengo”

DEPARTAMENTO DE DOCENCIA E INVESTIGACION
INSTITUTO ONCOLOGICO NACIONAL

“Dr. Juan Tanca Marengo”
de Ia Sociedad de Lucha Contra EL Céncer del Ecuador, SOLCA

Sede Nacional Guayaquil

Dr. Juan Tanca Campozano
Presidente, Consejo Directive Nacional
Presidente, Consejo Hospitalario
TON-SOLCA, Sede Nacional

(593-4) 2-281-744

Dr. Carlos Marengo Baquerizo
Director Médico ION-SOLCA
(593-4) 2-288-088 Ext. 123 - 124

Dr. Gonzalo Puga Peiia
Gerente del Instituto ION-SOLCA
(593-4) 2-288-088 Ext. 137 - 138

Dr. Guido Panchana Egiiez

Jefe Dpto. Docencia e Investigacion
TON-SOLCA Sede Nacional
(593-4) 2-288-088 Ext. 281

CERTIFICADO

El suscrito Dr. Guido Panchana Eguez, Jefe del
Departamento de Docencia e Investigaciéon, del
Instituto Oncolégico Nacional Dr. Juan Tanca Marengo,
ION-SOLCA; certifica:

La aprobacién del Tema de Tesis titulado: “Correlacion
entre la Biopsia Aspiracién con Aguja Fina y la Biopsia por
Congelacion Intraoperatoria en el Diagndstico y Manejo
Quiriirgico del Nodulo Tiroideo en el Servicio de Cirugia del
Instituto Oncologico Nacional “Sociedad de Lucha Contra el
Cincer (ION-SOLCA) Guayaquil, durante el periodo 01 de
mayo del 2014 al 31 de mayo del 2016”; cuyo autor es el
Md. Luis Javier Morejon Naranjo, previa la obtencién
del Titulo en la especialidad de Cirugia General.

Atentapjiente

Guayaquil, 10 de enero del 2017

c.c.: Archivo

Direccion Ofic:

Av. Pedro Menéndez Gilbert, Cdla. Atarazana

Casilla Postal # 3623
Guayaquil — Ecuador
FAX: (593-4) 287-151

v
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Anexo 3. Hoja recolectora de datos

oL

HC:

EDAD:

v

SOCIEDAD DE LUCHA CONTRA EL CANCER DEL ECUADOR
INSTITUTO ONCOLOGICO NACIONAL "DR. JUAN TANCA MARENGO"™

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

SEXO:
OCUPACION: TELEFONO:

LUGAR DE RESIDENCIA:

1.

oooooo® pooooooo?® oo ooo® oooN DOoOOODOOO

ANTECEDENTES PERSONALES QUE INCLUYA PATOLOGIA
RELACIONADA CON LA APARICION DE NODULOS TIROIDEOS
Becio nodular con hipotrodismo

Bocio nodulyr con hipertircidemo

Enfermedad de Graves

Hipertiroidismo

Hipotircidemo

Tircidits de Hashimoto

Tircidites cronica

Ninguna

LOCALIZACION DEL NODULO DE TIROIDES
Lébulo derecho

Lobulo zquerdo
Bilateral
Hsmo

. TAMARO DEL NODULO TIROIDEO

< iem
de 1 adem
> de 4cm

ESTUDIO DE IMAGEN QUE SIRVIO DE DIAGNOSTICO
Ecografia

Tomografia

Gammagrafia

Otres OO ssissnm sy

ESTADO HORMONAL DEL PACIENTE
Eutiroideo

TSH disminuda y'o T4 aumentada

TSH aumentada

TSH normal ¢ anticuerpos presentes
Hipotircidemo ¢ anticuernpols preseniels
Hipertiroidismo + anticuerpa’s presente’s
Tiroglobuling aumentada

Calatoning aumentads

RESULTADO DE LA PUNCION POR ASPIRACION CON AGUJA FINA
C1: No diagndstica/ insatisfacioria

C2. Barigra

C3: Alipicatesion folicular indetermnada

C4: Lesiones folicufares

C5: Scspechoso de malignidad

CB: Maligna

Forma de realizacion de la PAAF: Eco- dirigida........., No Eco-dirigida.........
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L
‘:o P
SOCIEDAD DE LUCHA CONTRA EL CANCER DEL ECUADOR
INSTITUTO ONCOLOGICO NACIONAL "DR. JUAN TANCA MARENGO™

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Estirpe citologico si 10 tUVIere: ...
7. RESULTADO DE LA CONGELACION INTRAOPERATORIA
ot

O Negativo
O Diferide

Estirpe hiswlégieo si lo tuviere:
8. TIPO DE INTERVENCION QUIRURGICA QUE SE REALIZO EL PACIENTE

O Lobeitsmeciomia derecha

O Lobeitsmeciomia izquierda

O Tircidectomia subiotal

O Tircidectomia radical

9. RESULTADO HISTOPATOLOGICO DEFINITIVO OBTENIDO EN ESTUDIO POR
PARAFINA

Lesiones Malignas

Caranoma papilar

Caranoma papilar/folcular

Caranoma folicular

Anaplasico

Medutar

Sarcoma

Linfomas

Lesiones Benignas

Bacio + nédulos hperplisicos, adenomatoso o coloide

Tircidetes cronica + nodulos hiperplisioos, adenomatoso o coloide
Adenoma folicular benigno

A. F. con células de Harte

Quistes simples, colades, hemorrdgicos

Tircidites de Hashimoto

Oo0oooooo

Oo0ooooon

10. HUBO NECESIDAD DE REINTERVENCION QUIRURGICA PARA COMPLETAR
CIRUGIA

0 S

0 No

O Tircidectomia radical innecesarna
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Anexo 4. Datos tabulados en Microsoft Excel
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