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RESUMEN

La ecografia tiroidea se usa generalmente para estratificar el riesgo de nédulos
tiroideos incidentales. Los nddulos con caracteristicas ecograficas de alto riesgo
de malignidad se evallian mediante aspiracion con aguja fina. El objetivo de la
investigacion fue evaluar la eficacia de la BAG frente a PAAF como prueba
diagnéstica en la valoracién de nddulo tiroideo en la Unidad de Imagenologia del
hospital Teodoro Maldonado Carvo, en el periodo 2019. Se trata de un estudio
descriptivo de corte transversal, retro - prospectivo, en pacientes con nodulo
tiroideo a los cuales se les realiz6 PAAF y la BAG en el afio 2019 en el hospital
Teodoro Maldonado Carvo. El universo estuvo constituido por todos los
pacientes atendidos en la Unidad de Imagenologia durante el afio 2019. La
muestra la conformaron 80 pacientes con diagndstico clinico de nédulo tiroideo.
Al realizar la correlacion entre la clasificacion ecografica y el diagnostico
citologico, de los 41 nédulos clasificados como grado | o 1l en la ecografia, 54%
tenian citologia benigna, 15% citologia indeterminada, 22% citologia sospechosa
y 10% citologia maligna. De los 16 pacientes con nédulos de grado Ill en la
ecografia, 44% tenian citologia benigna, 31% indeterminada, 19% sospecha y
6% maligna. Ademas de los 23 pacientes con ndédulos de grado IV en la
ecografia, 35% tenian citologia benigna, 26% indeterminada, 30% sospechosa
y 9% citologia maligna. Segun estos datos, el 46% de los pacientes sometidos a
biopsia presentaban citologia benigna, el 21% citologia indeterminada, el 24%
sospecha y el 9% maligna. La BAG guiada por ecografia representa un
procedimiento alternativo para superar los desafios asociados con la PAAF para
el diagnéstico de nédulos tiroideos. El propdsito principal de la BAG tiroidea es
obtener una gran cantidad de lesion tiroidea con una morbilidad minima y
clasificar a los pacientes con enfermedad tiroidea que necesitan tratamiento

quirurgico.

Palabras clave: NoOdulos tiroideos; Ecografia; Nodulos en degeneracion;

Aspiracion con aguja gruesa.



S UNIVERSIDAD DE GUAYAQUIL
‘L‘(J FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
COORDINACION DE POSGRADO

ABSTRACT
Thyroid ultrasound is generally used to stratify the risk of incidental thyroid

nodules. Nodules with ultrasound characteristics of high risk of malignancy are
evaluated by fine needle aspiration. The objective of the research was to evaluate
the efficacy of BAG compared to FNAB as a diagnostic test in the evaluation of a
thyroid nodule in the Imaging Unit of Teodoro Maldonado Carvo hospital, in the
period 2019. It is a descriptive, cross-sectional study, retro-prospective, in
patients with thyroid nodule who underwent FNA and BAG in 2019 at the Teodoro
Maldonado Carvo hospital. The universe consisted of all the patients seen in the
Imaging Unit during 2019. The sample was made up of 80 patients with a clinical
diagnosis of thyroid nodule. When making the correlation between ultrasound
classification and cytological diagnosis, of the 41 nodules classified as grade | or
[l on ultrasound, 54% had benign cytology, 15% undetermined cytology, 22%
suspicious cytology, and 10% malignant cytology. Of the 16 patients with grade
[l nodules on ultrasound, 44% had benign cytology, 31% indeterminate, 19%
suspected, and 6% malignant. In addition to the 23 patients with grade IV nodules
on ultrasound, 35% had benign cytology, 26% indeterminate, 30% suspicious,
and 9% malignant cytology. According to these data, 46% of the patients
submitted to biopsy had benign cytology, 21% undetermined cytology, 24%
suspected and 9% malignant. Ultrasound-guided BAG represents an alternative
procedure to overcome the challenges associated with FNA for the diagnosis of
thyroid nodules. The main purpose of thyroid BAG is to obtain a large amount of
thyroid injury with minimal morbidity and to classify patients with thyroid disease

in need of surgical treatment.

Keywords: Thyroid nodules; Ultrasound; Degenerating nodules; Core needle

aspiration.
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INTRODUCCION

El hallazgo de un nddulo tiroideo (Unico o mdltiple) es frecuente en la practica
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 exeresis quirurgica. Existe una mayor incidencia en mujeres (94%),
en edades comprendidas entre 30 — 40 aflos% (Paja, Valoracion de la biopsia
con aguja gruesa, como técnica primaria de eleccion en el diagnostico histolégico

de la patologia nodular tiroidea, 2017).

El diagndstico y manejo del nédulo tiroideo ha evolucionado mucho. Inicialmente
se realizaba tiroidectomia junto con la congelacién intraoperatoria a todos los
nédulos tiroideos para diagndéstico etioldgico, posteriormente se popularizé la
puncién por aspiracion con aguja fina (PAAF) por su costo-efectividad, que junto
con la ecografia ayudaron a diagnosticar mas patologias tiroideas, hasta llegar
en la actualidad al uso marcadores moleculares, que aun requiere mayores
estudios (Morején, 2017).

La PAAF en la glandula tiroides, es considerado como un método diagnéstico
eficaz, 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. Es util no solo para el
diagnoéstico, sino también para seleccionar los pacientes candidatos a

tratamiento quirdrgico y como seguimiento (Morejon, 2017).

La biopsia con aguja gruesa (BAG) en los ultimos tiempos ha demostrado su
superioridad con la PAAF en determinados contextos, pero su empleo como
primera técnica diagnostica rutinaria no ha sido evaluado. Las escasas series
publicadas que emplean la BAG como técnica primaria para el estudio de nédulo
tiroideo muestra la importancia de contar con personal experimentado y
motivado, radiélogos intervencionistas y patélogos, que deseen validar esta
técnica (Aguilar, 2011).
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La biopsia tiroidea con aguja gruesa (BAG) de calibre 18G tiene una elevada
precision diagnostica y una baja tasa de complicaciones como primera prueba
en la evaluacion diagnéstica de los nddulos tiroideos (Aguilar, 2011). Por lo tanto,
resulta importante realizar el presente trabajo de investigacion centrado en la
valoracion de esta técnica en la poblacion con patologia tiroidea, para determinar

Su éxito en comparacion con la PAAF (Gonzalez, 2015).
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CAPITULO |
PROBLEMA

1.1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Son un problema clinico muy frecuente los nddulos tiroideos, pero se ha
observado que son mas habituales en el género femenino, incrementando su
incidencia con la edad. De acuerdo a diferentes estudios epidemiolégicos se ha
sefialado que “es aproximadamente de un 5% en mujeres la prevalencia de

nodulos en la tiroides y un 1% en el sexo masculino (Santamaria, 2016, pag. 6).

La presencia de nddulos tiroideos puede ocasionar pocos sintomas clinicos, solo
los que consiguen gran tamafio originan malestar al tragar, ronqueras,
problemas estéticos y solo los que causan hiperfuncién conllevan al paciente a
la consulta por sintomas derivados del hipertiroidismo (Aguilar, 2011).

Segun diversos estudios poblacionales de los nddulos del 5 al 15% representan
tumores malignos, en dependencia del sexo, edad, historia familiar y de
exposicion a radiaciones, ademas de otros factores, estimando que el cancer de
tiroides es el tumor maligno enddcrino mas usual, siendo el 90% de todos los

casos el cancer folicular y papilar (Inohara, Honjo, & Yoshii, 2015).

El estudio citologico de los tejidos, a través de la puncion por aspiracion PAAF
se ha utilizado desde hace muchas décadas, mencionandose como la primera
biopsia percutédnea la efectuada en Alemania en el afio 1883 (Paja, Valoracion
de la biopsia con aguja gruesa, como técnica primaria de eleccién en el

diagnéstico histolégico de la patologia nodular tiroidea, 2017).

En Estados Unidos, los pioneros en la técnica de la aspiracion de lesiones
sospechosas de malignidad en la region de cabeza y cuello, especialmente del
tiroides, fueron los doctores Martin y Ellis, en el Hospital Memorial de Nueva
York. Sus primeros estudios fueron publicados en 1930 (Paja, Valoracién de la
biopsia con aguja gruesa, como técnica primaria de eleccién en el diagnéstico

histologico de la patologia nodular tiroidea, 2017).
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Sin embargo, en el afio 2000, un estudio divulgado por la Revista
Otorrinolaringologia menciona una de las desventajas de este procedimiento
diagndstico es que aproximadamente el 8 % de las PAAF se informan cémo no
diagnésticas, casi siempre debido a que el material obtenido es insuficiente o
bien porque no se punciond la zona que correspondia a la tumoracién, situacion
correspondiente con la capacitacion, habilidad, de la persona que realiza el

proceder (Morején, 2017).

Otro inconveniente del método consiste en que solo 60 a 85 % sera util para
diagnéstico, aun realizada bajo control ecografico; sin embargo, actualmente, la
mayoria de las investigaciones informan cifras de sensibilidad, especificidad y

certeza diagnostica, superiores a 80, 75y 70 %, respectivamente (Aguilar, 2011).

1.2. JUSTIFICACION

La citologia de biopsia por aspiracion con aguja fina (PAAF) guiada por
ecografia. Se utiliza ampliamente como una herramienta minimamente invasiva
para evaluar las lesiones tiroideas. Sin embargo, la PAAF esta limitada debido a
resultados patolégicamente indeterminados en alrededor del 10 al 20% de los
casos. Aunque las pautas de la American Thyroid Association (ATA)
recomiendan repetir la PAAF para estos casos, la PAAF repetida muestra del 1
al 7% de resultados no diagnosticos y del 3,8 al 31,0% de resultados
indeterminados. Se sabe que el riesgo de malignidad de la categoria AUS / FLUS
es del 6 al 18% segun el sistema Bethesda de 2017. Sin embargo, ha habido
una tendencia a abusar del diagndéstico de AUS / FLUS y el riesgo de malignidad

informado varia de la tasa propuesta en un 14% a un 38%.

Debido al riesgo variable de malignidad de estos nddulos tiroideos
indeterminados, otras guias recomiendan evaluar estos nodulos mediante
cirugia diagnostica. Sin embargo, la mayoria (70-80%) de los nddulos tiroideos
indeterminados son benignos segun la histologia quirdrgica. Se investigan otras
soluciones para tratar los nddulos tiroideos indeterminados, como las pruebas

moleculares o el clasificador de expresion génica, o los estudios clinicos junto

4
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con los hallazgos de la ecografia, pero estos parametros siguen siendo
controvertidos. Recientemente, la biopsia con aguja gruesa (BAC) se introdujo
como una herramienta segura y eficaz en el diagnéstico de nodulos tiroideos
indeterminados con el fin de prevenir cirugias innecesarias. Algunos estudios
informaron que hasta el 98% de los nddulos tiroideos indeterminados pueden
clasificarse como malignos o benignos cuando se utiliza la BAG para el analisis

de seguimiento.

Los resultados obtenidos permitiran la practica de la BAG simultanea a la PAAF,
con especial énfasis en el diagndstico de los nédulos de predominio quistico, de

localizacion istmica, donde ambas técnicas pueden ser complementarias.

La presente investigacion es viable, pues se dispone de la apertura por parte del
personal de la Unidad de Imagenologia del hospital Teodoro Maldonado Carvo,

gue permitirdn al autor realizar el presente proyecto.

En la actualidad se considera la evaluacion citologica por PAAF, el mejor método
costo-efectivo para diferenciar el nodulo tiroideo maligno y benigno. Diversos
estudios reportan una sensibilidad de 65 a 100% y una especificidad de 70 a
100%. Su empleo ha facilitado reducir la cantidad de intervenciones quirdrgicas
innecesarias. Para un diagndstico citoldgico adecuado, la muestra debe contener
6 grupos de células bien preservadas como minimo y cada grupo lo deben

conformar al menos 10 células.

En este contexto, se considera la importancia de valorar el éxito de la BAG en el
diagnéstico de patologias tiroideas, pues es una técnica de alta eficacia
diagnéstica y baja morbilidad en el diagnéstico de la patologia nodular tiroidea.
Reulne una elevada tasa de resultados definitivos y una optima correlacion con
los resultados de la cirugia, con una baja tasa de complicaciones, por lo que
puede usarse como método diagnoéstico de segunda e incluso de primera linea

en el estudio del nédulo tiroideo.
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1.3. OBJETIVOS

1.3.1. OBJETIVO GENERAL

e Evaluar la eficacia de la BAG frente a PAAF como prueba diagnéstica en
la valoracion de nodulo tiroideo en la Unidad de Imagenologia del hospital

Teodoro Maldonado Carvo, en el periodo 2019.

1.3.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Describir a la poblacién en estudio de acuerdo a las caracteristicas
demograficas como grupo etario, género, etnia, estado civil, residencia.

2. Comparar los resultados obtenidos en las biopsias mediante la BAG, con
los publicados en la literatura cientifica para la PAAF, la proporcion de
biopsias insuficientes y los valores predictivos positivo y negativo de los
diagnosticos indeterminados con ambas técnicas.

3. Proponer un sistema de categorizacion diagnostica para las muestras

obtenidas mediante la BAG.
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CAPITULO I
MARCO TEORICO

2.1. Aspiracion con agujas

La aspiracion con aguja fina (FNA) guiada por ecografia es una herramienta
rentable y segura para la evaluacion de los nédulos tiroideos y se ha utilizado
como una modalidad de diagndéstico estandar para el tratamiento de los nédulos
tiroideos (Pitman, Abele, & Ali, 2018). En la década de 1980, esta se convirtié en
la herramienta de diagndstico estandar para los nddulos tiroideos, reemplazando
la biopsia con aguja grande debido a su alta precision diagndéstica y baja tasa de
complicaciones (Ashcraft & Van Herle, 2015). La principal funcién clinica de la
FNA es descartar tumores malignos que requieran cirugia. El uso de FNA ha
reducido el nimero de cirugias innecesarias en pacientes con nddulos tiroideos.
Aunque la FNA se asocia con una alta precision diagndstica y seguridad, tiene
varias limitaciones debido a una tasa sustancial (aproximadamente 22,4%) de
resultados no concluyentes que incluyen atipia de significado indeterminado o no
diagnéstico (AUS) / lesion folicular de significado indeterminado (FLUS)
(Bongiovanni, Spitale, & Faquin, The Bethesda System for Reporting Thyroid
Cytopathology: a meta-analysis, 2016). La tasa no diagndstica en la FNA inicial
es de aproximadamente el 10% y una tasa aun mayor de hasta el 50% en la AAF
repetida (Orija, Pineyro, & Biscotti, 2016). La tasa de AUS / FLUS es de alrededor
del 10-20% con tasas mas altas de resultados no concluyentes en la repeticion
de la FNA (Bongiovanni, Krane, & Cibas, The atypical thyroid fine-needle
aspiration: past, present, and future, 2017). La AAF también muestra una
precision diagnostica relativamente baja para las lesiones foliculares (Yoo &
Choi, 2017). Estas limitaciones asociadas con FNA conducen a FNA repetidas o
cirugias innecesarias. Por lo tanto, son deseables herramientas de diagnostico
adicionales para los nédulos tiroideos para superar las limitaciones de la FNA

para la evaluacion de los nédulos tiroideos (Chan & Dong, 2020).

Los avances en la biopsia con aguja gruesa (BAG) han llevado al uso de agujas

de accion simple o doble activadas por resorte en el diagnostico de nodulos
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tiroideos. Ademas, el uso generalizado de la ecografia de alta resolucién permite
un diagnéstico preciso y la minimizacion de las complicaciones asociadas con la
BAG en las lesiones de cabeza y cuello (Novoa & Gurtler, 2017). La BAG es
segura, bien tolerada y se asocia con una baja incidencia de complicaciones
cuando la realiza un experto (Baek & Jung, 2017). Varios estudios a gran escala
y una revision sistematica y un metaanalisis validaron las bajas tasas de
complicaciones mayores y menores y la ausencia de muertes relacionadas con

el procedimiento (Paja & Del Cura, 2019).

La BAG tiene el potencial de superar las limitaciones de la FNA al obtener una
gran muestra de tejido, lo que reduce los resultados no diagnésticos debido a la
escasez de células foliculares y proporciona mas informacion relacionada con la
arquitectura histologica subyacente a la capsula (Pyo & Sohn, 2016). Estudios
anteriores informaron que la BAG arroj6 una tasa mas baja de resultados no
concluyentes, incluidos los resultados no diagnosticos o AUS / FLUS en
comparacion con la FNA repetida en la evaluacién de nddulos con resultados
previos no concluyentes. Recientemente, varios estudios también informaron
sobre el papel potencial de los BAG como herramienta de diagndstico de primera

linea para el tratamiento de los nédulos tiroideos (Hong, Na, & Kim, 2018).

Junto con la FNA tiroidea y la BAG, un enfoque multidisciplinario para los
pacientes con un nédulo tiroideo es esencial para mejorar la calidad de vida y
lograr un mejor resultado. Se necesitan pautas estandarizadas para garantizar
el manejo optimo de los pacientes con nédulos tiroideos. La terminologia para
notificar la citologia tiroidea FNA en todo el mundo se basa en el Sistema
Bethesda para notificar la cito patologia tiroidea (TBSRTC), que se introdujo en
2007. La segunda edicién de TBSRTC se publicé en 2017 (Cibas & Ali, 2017).
La Sociedad Coreana de Radiologia Tiroidea (KSThR) publicé "Biopsia con
aguja gruesa de nédulos tiroideos: declaracion de consenso y recomendaciones”
en 2013. El Grupo de Estudio Coreano de Patologia Endocrina Tiroidea BAG
publicé una propuesta inicial de "Informe de patologia de la biopsia con aguja de
tiroides" en 2015. En 2017, la KSThR publicé "Biopsia con aguja central de la
tiroides: Declaracion de consenso y recomendaciones de 2016 de la Sociedad

Coreana de Radiologia de la Tiroides". La cuarta edicion de la clasificacion de
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tumores endocrinos de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) se public6 en
2017. Las revisiones de 2017 de TBSRTC vy la clasificacion de la OMS en
citologia e histopatologia tiroidea abarcan diagnosticos moleculares y nuevas
entidades de diagnéstico de tumores tiroideos limitrofes, como la neoplasia
tiroidea folicular no invasiva con caracteristicas nucleares similares a las
papilares (NIFTP) (Chan & Dong, 2020).

Junto con los avances recientes en la clasificacion diagndstica y las pautas de
manejo de los noédulos tiroideos, el Comité de Pautas de Practica de la
Asociacion Coreana de Tiroides (KTA) organizé un grupo de trabajo para el
desarrollo de pautas practicas de BAG para el diagnostico y manejo de los
nddulos tiroideos. Esta guia incluye las indicaciones, la preparacion del paciente,
la técnica de biopsia, las complicaciones, la preparacion de la muestra y el

informe de patologia (Bongiovanni, Spitale, & Faquin, 2016).

2.1.1. Indicaciones para la biopsia con aguja

Las indicaciones para BAG aun no se han definido claramente. La mayoria de
las guias de tiroides recomiendan la FNA como biopsia de primera linea para la
evaluacion de nodulos tiroideos; por tanto, BAG se considera una herramienta
complementaria. Recientemente, KSThR publicé la Guia BAG en 2017 (Baek &
Jung, 2017). Un metaandlisis mostr6 que las tasas no diagndsticas y no
concluyentes de BAG fueron del 5,5% (intervalo de confianza [IC] del 95%, del
2,2% al 8,7%) y del 8,0% (IC del 95%, del 4,4% al 11,5%), respectivamente.
mientras que las tasas no diagndsticas y no concluyentes de PAAF fueron 22,6%
(IC del 95%, 12,2% a 33,0%) y 40,2% (IC del 95%, 25,1% a 55,3%),
respectivamente. En otro metaanalisis que se centrd en los resultados de la
PAAF inicialmente no diagndstica, la tasa de no diagnéstico (6,4%; IC del 95%,
3,3% a 16,1%) de BAG de seguimiento fue significativamente menor que la de
la PAAF repetida (36,5%; IC del 95%, 29,9% a 43,1%). En estudios de cohortes
grandes de BAG, la tasa de falsos negativos de BAG oscilé entre el 1% y el 3%
(Jung & Baek, 2017). Recientemente, varios estudios sugirieron el uso inicial de
BAG, pero aun se discute (Chan & Dong, 2020).
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Sobre la base de la evidencia actual, la BAG se ha sugerido como el proximo
método de diagnostico para resultados de PAAF que no eran diagnosticos
previamente, AUS / FLUS previos y neoplasias malignas de tiroides raras

clinicamente sospechadas (Baek & Jung, 2017).

2.1.2. Preparacién de los pacientes para la biopsia con aguja

En primer lugar, debe obtenerse el consentimiento informado y debe incluir la
informacion necesaria para el procedimiento de BAG y las posibles
complicaciones. Se deben evaluar los efectos secundarios asociados con el uso
de medicamentos (es decir, tendencia al sangrado con medicamentos como
warfarina, heparina, aspirina o bisulfato de clopidogrel); sin embargo,
generalmente no es necesario un analisis de sangre de deteccion de
coagulacion. La guia KSThR recomienda suspender la aspirina y el bisulfato de
clopidogrel durante 7 a 10 dias, la warfarina durante 3 a 5 dias y la heparina
durante 4 a 6 horas antes de la BAG. Se recomienda el inicio de acido
acetilsalicilico y bisulfato de clopidogrel después de la BAG a partir del dia
siguiente, seguido de warfarina por la noche y heparina 2 horas después.
Teniendo en cuenta la importancia clinica de la terapia anticoagulante, la retirada
del anticoagulante debe discutirse cuidadosamente con el médico que prescribe.
La warfarina se puede cambiar transitoriamente a heparina de accién mas corta.
El ayuno no suele recomendarse para los BAG en la mayoria de los pacientes
(Baek & Jung, 2017).

2.1.3. Planificacion del procedimiento de biopsia con aguja

Antes del procedimiento, se deben evaluar las caracteristicas, el tamafo, la
ubicacion y la vascularizacion del nédulo mediante ecografia en escala de grises
y ecografia Doppler color. La monitorizacién cuidadosa de la vascularizacion con
ecografia Doppler color puede minimizar el sangrado durante la BAN. La ruta de
aproximacion BAG se decide en base a la informacion obtenida de los EE. UU.
Previos al procedimiento. Entre las cuatro rutas de abordaje disponibles,
incluidas la transistmica, lateral, longitudinal y oblicua, la aproximacion

transistmica se considera la mas adecuada. El tamafio y la ubicacion del nédulo
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son factores importantes para decidir el tamafio de la muesca de la muestra
(Baek & Jung, 2017). Para mejorar la seguridad y la precision del diagnéstico, la
BAG debe ser realizada por operadores experimentados bajo la guia de los EE.
UU (Chan & Dong, 2020).

2.1.4. Preparacion del equipo béasico de biopsia

Antes de 2000, se habian utilizado agujas de gran calibre (calibre 14) para la
biopsia con aguja grande. Los dispositivos BAG recientes se caracterizan por un
calibre pequefio (generalmente calibre 18-21) y activacion por resorte (Baek &
Jung, 2017).

El KSThR recomienda las condiciones adecuadas para la aguja de BAG para los
nddulos tiroideos. Primero, se recomienda una aguja de longitud corta (menos
de 10 cm) ya que la glandula tiroides es un érgano superficial. En segundo lugar,
el orificio de la aguja determina el grosor de la muestra. Cuanto mas fina sea la
aguja, menor sera el dafo al tejido normal, pero menor sera la cantidad de tejido
obtenida. Algunos estudios informan del uso de agujas de calibre 16-22. Aunque
el uso de agujas de calibre 18-21 es universal para los nddulos tiroideos, las
agujas de calibre 18 se han utilizado principalmente en Corea. Finalmente, la
longitud del estilete o la longitud de penetracion se pueden seleccionar de
acuerdo con el tamafio del nédulo. El grosor de la aguja central es otro problema.
Ahn y col. (2018) informaron que la BAG con una aguja de calibre 18 es mas
eficaz para el diagnéstico de nddulos tiroideos que la BAG con una aguja de
calibre 20. Sin embargo, no hay pruebas suficientes que respalden la relaciéon
entre el grosor de la aguja y la tasa de complicaciones o la precision diagnostica
(Chan & Dong, 2020).

Las agujas BAG se componen de dos agujas, el estilete y la canula de corte
(Baek & Jung, 2017). El estilete (aguja interior) lleva una punta de
aproximadamente 2 mm de largo con una pendiente pronunciada para penetrar
el tejido y una muesca para la muestra para sujetar el tejido muestreado. La
canula de corte (aguja exterior) es el componente exterior para cortar el tejido
(Chan & Dong, 2020).

11



i UNIVERSIDAD DE GUAYAQUIL
‘L{J FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
o~ COORDINACION DE POSGRADO

Los dispositivos de biopsia central se dividen en tipos automatizados y
semiautomatizados segun el mecanismo de accidon. La aguja automatizada se
conoce como dispositivo de doble accién porque tanto las agujas internas como
las externas se activan mediante la accion de un resorte. Este tipo de aguja
dispara la aguja interior por la accion de un resorte que puede penetrar mas
facilmente el tejido fibrético o calcificado duro. Sin embargo, puede ser mas
propenso a dafiar los tejidos o los vasos. La aguja semiautomatica se conoce
como aguja de accion simple porque el resorte se activa solo una vez: la aguja
interna se avanza manualmente, seguida de la aguja de corte externa activada
por resorte. La aguja semiautomatica es relativamente segura, ya que los
operadores empujan manualmente la aguja interior en el tejido. La cantidad de
tejido obtenida depende del grosor de la aguja y de la longitud de la muesca de
la muestra (Jung & Baek, 2017).

2.1.5. Técnicas de muestreo para biopsia con aguja

Hay dos opciones disponibles para la guia de la aguja durante la BAG guiada
por ecografia: un dispositivo de mano libre y un dispositivo con aguja bajo la guia
de EE. UU. La guia KSThR recomienda la técnica a mano alzada (especialmente
para expertos) porque permite una mayor libertad para los operadores a la hora
de seleccionar el punto de puncién y ajustar la ruta durante el procedimiento
(Lloyd & Osamura, 2017).

Los pacientes se acuestan en decubito supino bajo anestesia local a lo largo de
la ruta de acceso. Después de la cartografia de los vasos mediante ecografia
Doppler color, se favorece un movimiento de mufieca de chasquido para un paso
rapido y eficaz de la aguja a través de la piel y la cdpsula tiroidea (Chan & Dong,
2020). Se debe controlar toda la longitud de la aguja durante el procedimiento.
El mapeo completo de los vasos a lo largo de la ruta de acceso (desde la piel
hasta el nddulo) es crucial para evitar lesiones en los vasos y garantizar la

seguridad del procedimiento (Baek & Jung, 2017).

El ndmero de muestras de nucleos es discutible. Hahn y col. (2017) sugirio al
menos dos muestras centrales, incluido un tejido nodular y una capsula para
ndédulos con citologia previa no concluyente. La longitud de la muestra central

12
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también es importante, ya que una gran longitud reduce el nimero de biopsias
(Chan & Dong, 2020). Suh y col. (2016) realizaron menos de dos biopsias
centrales; sin embargo, los resultados no concluyentes no fueron altos en su
analisis factorial. Varias biopsias pueden desencadenar mas complicaciones,

que deben tenerse en cuenta durante los procedimientos de BAG.

Lo que es mas importante, debe asegurarse toda la longitud de la aguja y la
punta de la aguja durante el procedimiento de BAG (Baek & Jung, 2017). La
punta de la aguja debe estar dentro de la capsula tiroidea sin grandes vasos a lo
largo de la ruta de disparo imaginada. Ademas, el estilete puede dispararse
seguido de la canula de corte (Fig. 1). Cuando se utiliza un método exitoso, la
ubicacion de la muesca de la muestra se puede ajustar después de disparar el
estilete para seleccionar el sitio de muestreo mas apropiado. Muchos estudios
sugieren que deben obtenerse el tejido del nddulo, el borde nédulo-parénquima
(y / o cépsula visible) y el parénquima tiroideo normal (Chung, Baek, & Lee,
2019). Los nbédulos que se encuentran en una ubicacién peligrosa deben
evaluarse cuidadosamente. Una aguja de accion simple es mas segura porque

permite un ajuste fino de la muesca de la muestra (Chan & Dong, 2020).

13



Ry UNIVERSIDAD DE GUAYAQUIL
um FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
COORDINACION DE POSGRADO

Figura No. 1 Biopsia con aguja gruesa de nddulo tiroideo derecho

RNP ChB 1

RMP CNB 1

Nota. (A) El abordaje con aguja central se realiza a través del istmo. (B) Los vasos se evallan
con ultrasonido Doppler avanzado a lo largo de la direccién de la aguja. (C) Medida de la distancia
del fuego. (D, E) Primero disparar el estilete y luego cortar la canula. (F) llustraciéon esquematica
de la biopsia con aguja gruesa que muestra el sitio de la biopsia. Un nucleo cilindrico de tejido
incluye tejido tumoral y tejido adyacente no tumoral. (Chan & Dong, 2020).

Ocasionalmente, los nédulos tiroideos presentan fibrosis severa y / o
calcificaciones duras. Para obtener con éxito muestras de noddulos duros de este
tipo, es util utilizar una aguja con nucleo de doble accién (Baek & Jung, 2017).
Una aguja guia (coaxial) es util para multiples BAG. En esta técnica, la aguja de
biopsia se inserta a través del lumen de la aguja guia, que se encuentra cerca

de la piel cerca de la superficie del n6dulo. Después de la BAG, la muestra de
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tejido se puede evaluar visualmente para determinar si se requiere BAG adicional
(Chan & Dong, 2020). Después de la evaluacion visual, el tejido recolectado debe
fijarse inmediatamente en formalina. Una o dos biopsias son adecuadas para el
diagnéstico histologico. La compresion manual debe realizarse inmediatamente

después de la biopsia durante 20 a 30 minutos.

2.1.6. Complicaciones relacionadas con la biopsia

Las pautas KSThR o NCI sugieren que la BAG es segura, bien tolerada y
asociada con una baja incidencia de complicaciones cuando la realizan
operadores experimentados. La tasa de complicaciones comunicadas es de
hasta el 4,1%, con la tasa de complicaciones mayores de hasta el 1,9% (Baek &
Jung, 2017). Se notificaron varias complicaciones del BNC, como hematoma,
cambio de voz, infeccion, hemoptisis, edema, reaccion vasovagal y disfagia
(Chan & Dong, 2020). Un gran estudio de un solo centro (6.687 n6dulos tiroideos
de 6.169 pacientes) informo pocas complicaciones mayores y menores (4 / 6.169
[0,06%] y 49 / 6.169 [0,79%], respectivamente) y ninguna muerte o secuelas
relacionadas con el procedimiento (Hahn, Shin, & Oh, 2017). Una revision
sistematica mostrO que las complicaciones mayores, incluidos cambios
permanentes en la voz, hematomas que requirieron ingreso hospitalario y un
pseudoaneurisma, y complicaciones menores, se informaron en seis (0,04%) y
175 (1,18%) de un total de 14.818 pacientes en 39 estudios de BAG de tiroides.
de enero de 1994 a diciembre de 2016, respectivamente (Chan & Dong, 2020).

Para evitar complicaciones, la BAG debe realizarla un experto con conocimientos
de anatomia, variaciones anatomicas y posibles complicaciones (Baek & Jung,
2017).

La BAG generalmente se asocia con dolor e incomodidad. La guia ecografica y
el uso de agujas delgadas de calibre 18-21 (comunmente de calibre 18) pueden
reducir el nivel de dolor y la tasa de complicaciones. Varios estudios compararon
la PAAF y la BAG en términos de dolor y tolerabilidad y concluyeron que eran
similares en ambos procedimientos. Un estudio reciente informé que las

puntuaciones de satisfaccion general a las 2 semanas después del
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procedimiento no difirieron significativamente entre los pacientes sometidos a
PAAF y BAG (Chung, Baek, & Lee, 2019).

El hematoma inducido por lesion vascular es la complicacion mas comun en el
BAG de tiroides con una incidencia notificada de hasta el 3,9%, que es similar a
la de la PAAF (1% -6,4%). El edema parenquimatoso inducido por lesién de
vasos pequefios se asocia frecuentemente con hematoma y dolor. Estas
lesiones vasculares se tratan principalmente con compresion simple sin
necesidad de medicacion en la mayoria de los casos (Baek & Jung, 2017). Se
han notificado algunos casos de hematoma después de la BAG como
complicacion importante. Para prevenir estas complicaciones, la compresion
manual debe realizarse inmediatamente después de la biopsia durante 20 a 30

minutos para prevenir el riesgo de hematoma tardio (Novoa & Gurtler, 2017).

El cambio de voz, causado por una lesion directa o indirecta debida a hemorragia
0 edema del nervio laringeo recurrente, es una complicacion rara pero grave
después de la BAG tiroidea (Paja & Del Cura, 2019). Una revision sistematica
mostrd que la incidencia global de cambios de voz permanentes y transitorios
después de la BAG tiroidea fue del 0,0013% (2 / 14.818) y del 0,034% (5 /
14.818), respectivamente. La mayor incidencia (1,9%, 1/54) de cambio de voz
se observé en un pequefio estudio. La paralisis recurrente del nervio laringeo
asociada con hemorragia / edema suele ser transitoria. Un abordaje transistmico
bajo monitorizacion ecografica es importante para prevenir una lesion directa del
nervio laringeo recurrente. Un abordaje de lateral a medial es peligroso para la

trdquea, el es6fago o el nervio laringeo recurrente (Chan & Dong, 2020).

La formacion de abscesos es una complicacibn muy rara después de la BAG
debido a la abundante irrigacion vascular y drenaje linfatico, y al alto contenido
de yodo en la tiroides (Baek & Jung, 2017). Por lo tanto, no se recomienda la

aplicacion de antibiéticos profilacticos antes o después de la BAG.

En el caso de un nédulo localizado en el margen posteromedial de la tiroides,
esta indicada la BAG tras excluir un diverticulo faringoesofagico o esofagico. La
lesion directa de la traquea induce tos o hemoptisis (Chan & Dong, 2020). El

tinnitus, una complicacion rara, se ha atribuido a una lesion de la arteria y vena
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vertebrales peritiroideas seguida de una fistula arteriovenosa. No se ha
informado de la siembra de tumores después de la BAG, pero es una posible
complicacion rara. Para un procedimiento de BAG seguro y eficaz, los
operadores deben estar familiarizados con el amplio espectro de complicaciones
y métodos preventivos (Baek & Jung, 2017).

2.1.7. Preparacion y procesamiento de muestras de biopsia con aguja

Los procedimientos adecuados de procesamiento de tejidos y tincidn histologica
son esenciales para el diagnostico patologico posterior. Las muestras de biopsia
son fragiles y deben manipularse con precaucion. Tan pronto como se extraigan
los tejidos de la biopsia de la glandula tiroides, los nucleos de la biopsia se deben
envolver en una gasa o papel de filtro humedecido con solucion salina o fijador
para evitar la pérdida de la muestra y el pliegue del tejido, y se deben fijar
rapidamente con formalina tamponada neutra (NBF) al 10% (que equivale a 4%
de formaldehido) para inhibir la autdlisis y la putrefaccién. Debe evitarse apretar
la muestra de biopsia para evitar la rotura celular y la pérdida de identidad celular
cuando se examina microscépicamente. Si no se puede agregar un fijador de
manera oportuna, la muestra debe envolverse en una gasa de solucion salina
huimeda y refrigerarse hasta que la muestra se trate con un fijador apropiado. La
relacion entre la solucién de formalina y el tejido debe ser de al menos 10: 1 con
10 ml de fijador por cada gramo de tejido (Hewitt & Lewis, 2018). En la préactica
clinica, el volumen adecuado de NBF al 10% debe ser de 15 a 20 veces el
volumen de la muestra (Cibas & Ali, 2017). El tiempo de fijacién depende del
tamafio de la muestra. Un tiempo de fijacién adecuado con NBF al 10% suele
requerir un minimo de 5 horas de exposicion para muestras de biopsia pequefas.
Sin embargo, las practicas pueden variar entre laboratorios. Una fijacién tisular
deficiente o incompleta puede dar lugar a resultados deficientes e
insatisfactorios. Todas las muestras deben colocarse en un recipiente a prueba
de fugas (Chan & Dong, 2020).

Las secciones obtenidas a partir de bloques de tejido fijados con formalina e

incluidos en parafina se pueden utilizar para la tincién de rutina con hematoxilina
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y eosina o pruebas auxiliares como tincion especial, inmunohistoquimica vy

pruebas moleculares.

2.1.8. Informe de patologia para biopsia con aguja con nucleo de tiroides

La primera edicién de "Informe de patologia de la biopsia con aguja central de
tiroides" publicada en 2015 por el Grupo de estudio BAG de patologia endocrina
de Corea ha sido ampliamente utilizada por patélogos coreanos (Jung & Baek,
2017). Un estudio reciente realizado en China mostr6 que el sistema de
notificacion de patologia de los BAG tiroideos es objetivo, operable y valioso para
el diagnéstico patologico de los nédulos tiroideos clinicamente (Xiong, Yan, &
Nong, 2019).

Un sistema de informes categdrico para BAG asegura una comunicacion efectiva
entre patélogos y médicos, con menos probabilidad de mala interpretacion de los
resultados de la patologia. Las seis categorias generales originales se han
mantenido en la revisiéon de 2019 (Chan & Dong, 2020).

Para comunicarse con claridad, el informe de patologia de la BAG tiroidea
comienza con una categoria de diagnéstico general. Las seis categorias de
diagnostico generales se muestran a continuacion. La subcategorizacién a
menudo es informativa, especialmente en las categorias de diagnéstico Il y IV.
Una breve descripcidbn microscopica de la muestra de biopsia puede ser
informativa, pero no debe usarse sola para informar el diagnoéstico. Deben
utilizarse los términos estandarizados para las categorias de diagnostico. El
cbédigo numérico por si solo no debe usarse sin el término de categoria de
diagnéstico. El riesgo de malignidad y las recomendaciones asociadas con cada
categoria general no son obligatorios, pero se pueden proporcionar en funcion
de su propia correlacion de BAG-histologia o estudios publicados (Baek & Jung,
2017).

Categorias diagndésticas de biopsia con aguja gruesa de tiroides
I. No diagndstico o insatisfactorio.

Solo tejido tiroideo adyacente no tumoral.
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Solo tejido extratiroideo (p. Ej., MUsculo esquelético, tejido adiposo maduro).

Muestra acelular (p. Ej., Tejido fibrético acelular, tejido hialinizado acelular, solo

liquido quistico).

Solo coagulo de sangre.

II. Lesién benigna.

Nédulo folicular benigno.

Tiroiditis de Hashimoto.

Tiroiditis granulomatosa subaguda.

Lesion no tiroidea (p. Ej., Lesiones paratiroideas, tumores neurogénicos

benignos, ganglios linfaticos benignos).

[ll. Lesion indeterminada.

llla. Lesion folicular indeterminada con atipia nuclear.

[lIb. Lesion folicular indeterminada con atipia arquitectonica.

llic. Lesion folicular indeterminada con atipia nuclear y arquitectonica.
[lld. Lesion folicular indeterminada con cambios en las células de Hiirthle.
llle. Lesion indeterminada, no especificada de otra manera.

IV. Neoplasia folicular.

IVa. Neoplasia folicular de tipo convencional.

IVb. Neoplasia folicular con atipia nuclear.

IVc. Neoplasia de células de Hurthle.

IVd. Neoplasia folicular, no especificada de otra manera.

V. Sospechoso de malignidad.

Sospechoso de carcinoma papilar de tiroides, carcinoma medular de tiroides,
carcinoma de tiroides pobremente diferenciado, carcinoma metastasico, linfoma,

etc.
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VI. Maligno.

Carcinoma papilar de tiroides, carcinoma de tiroides poco diferenciado,
carcinoma de tiroides anaplasico, carcinoma de tiroides medular, linfoma,

carcinoma metastasico, etc. (Chan & Dong, 2020).
Comentarios:

1. La biopsia con aguja gruesa proporciona un diagnostico preciso en la mayoria
de los casos; sin embargo, puede pasar por alto algunos canceres o, a veces,

puede no ser concluyente.

2. La cirugia terapéutica definitiva (es decir, una tiroidectomia total) no debe
realizarse como resultado de un diagndstico de biopsia con aguja gruesa de

categoria lll, IV o V.
3. EI manejo de una lesién tiroidea debe basarse en un enfoque multidisciplinario.

4. En la categoria lllc o IVb, algunas caracteristicas nucleares plantean la
posibilidad de una neoplasia tiroidea folicular no invasiva con caracteristicas
nucleares de tipo papilar o una variante folicular invasiva del carcinoma papilar
de tiroides; La distincion definitiva entre estas entidades no es posible en el

material de biopsia.
I. No diagndstico o insatisfactorio

Esta categoria se utiliza cuando el volumen de la muestra de biopsia y el nUmero
de células foliculares es inadecuado o insatisfactorio para obtener un diagndstico
apropiado o cuando la muestra no es representativa de los hallazgos de la lesién
por imagenes de ecografia. La idoneidad de la muestra puede depender de la
naturaleza inherente de la lesion tiroidea, asi como de la experiencia y técnica
del técnico que realiza la biopsia. Este diagndstico es subjetivo, ya que no existe
consenso sobre el nimero minimo o la cantidad de componentes foliculares
necesarios para una muestra de biopsia satisfactoria. Por lo tanto, el informe
debe explicar por qué la muestra no es diagndstica o no es satisfactoria. Por
ejemplo, la muestra puede ser tejido no tumoral adyacente a la tiroides (Fig. 2A),
tejido extra tiroideo solo (p. Ej., Masculo esquelético y tejido adiposo maduro)
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como se muestra en la Fig. 2B, una muestra acelular (Fig. 2C, D), D) o un coagulo
de sangre. Puede mostrar otros hallazgos no diagndsticos o insatisfactorios. Sin
embargo, cualquier muestra de BAG que contenga células atipicas no debe

considerarse no diagndstica o insatisfactoria (Chan & Dong, 2020).

Figura No. 2 Muestra acelular

Nota: Ejemplos de muestras no diagndsticas (categoria I) en biopsia con aguja gruesa de tiroides.
Los ejemplos incluyen solo tejido tiroideo adyacente no tumoral (A), solo tejido blando extra
tiroideo (B) y nddulos escleréticos acelulares (C, D). (Chan & Dong, 2020)

El tejido tiroideo adyacente no tumoral o el tejido extra tiroideo solo implican que
no se ha tomado una muestra de la lesidn tiroidea. Para algunas lesiones
foliculares benignas con estructuras normo foliculares (Fig. 2A), puede ser dificil
evaluar la idoneidad de la muestra porque las células foliculares del nédulo
tiroideo muestran caracteristicas histoldgicas similares con el tejido tiroideo
adyacente. Es importante determinar la transicion entre la lesion folicular y el
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parénquima normal circundante y comparar los hallazgos patolégicos con los
resultados de la ecografia (Cibas & Ali, 2017).

[I. Benigno

Esta categoria incluye todas las enfermedades tiroideas y no tiroideas benignas.
Una muestra de BAG se puede clasificar, segun el diagndstico de lesion
especifico, en la categoria benigna. Por ejemplo, la muestra puede ser un nédulo
folicular benigno, tiroiditis de Hashimoto, tiroiditis granulomatosa subaguda, una
lesion no tiroidea (por ejemplo, una lesion paratiroidea, tumores neurogénicos
benignos, ganglio linfatico benigno) u otras lesiones benignas (Bongiovanni,
Spitale, & Faquin, 2016).

Un nodulo folicular benigno incluye hiperplasia nodular (n6dulo adenomatoide),
nddulo coloide, nddulo asociado con la enfermedad de Graves, tiroiditis nodular
de Hashimoto y un subconjunto de adenoma folicular. Las muestras de BAG de
estas lesiones muestran una estructura normofolicular o macrofolicular de
apariencia benigna y no contienen una capsula fibrosa bien definida (Fig. 3A,
BB) (Chan & Dong, 2020).
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Figura No. 3 Nodulos benignos

Nota: Ejemplos de nddulos benignos (categoria Il) en biopsia con aguja gruesa de
tiroides. (A) La muestra de biopsia muestra una lesion proliferativa folicular sin una
capsula tumoral distinta. (B) La vista de alto aumento de la Fig. 3A muestra células
foliculares de apariencia benigna. Esta lesion puede interpretarse como un ndédulo
folicular benigno. (C) El espécimen esta densamente hialinizado y paucicelular. (D) La
vista a gran aumento de la Fig. 3C revela células foliculares de apariencia benigna en
el estroma hialinizado, lo que sugiere un nédulo folicular benigno. (E) La muestra una
lesion proliferativa de células de Hirthle. (F) La vista de alto aumento de la Fig. 3E revela
la proliferacién de células de Hirthle y agregados linfoides. Esta lesién debe
interpretarse como una lesién proliferativa de células de Hurthle benigna mas que como
una neoplasia de células de Hiirthle (Chan & Dong, 2020).

La mayoria de los nodulos en degeneracion son benignos, pero a menudo

muestran hallazgos ecogréaficos sospechosos y resultados citolégicos
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indeterminados o no diagnosticos. EI BNC del nédulo en degeneracion segun la
etapa de progresion muestra materiales hemorragicos en la fase temprana,
fibrosis estromal e hialinizacion infiltrada con células inflamatorias crénicas
después de la regresion de la hemorragia en la fase media, y estroma
paucicelular densamente hialinizado en la fase tardia (Ren, Baek, & Chung,
2019). En una muestra de BAG de ndédulo en degeneracion, la lesion puede
diagnosticarse como un nddulo degenerativo benigno si no hay células atipicas
en el fondo fibroso hialinizado y / 0 hemorragico con escasas células foliculares
(Fig. 3C, D) D). El estado de atipia se puede determinar comparando las
caracteristicas histologicas de las células foliculares en las regiones central y
periférica incluidas en la muestra de BAG. Las lesiones benignas de células de
Hurthle a menudo ocurren en pacientes con tiroiditis de Hashimoto y pueden
parecerse a sus contrapartes neoplasicas. La presencia de agregados linfoides
dentro de la lesién de células de Hiurthle favorece el diagndéstico de lesion de
células de Hurthle benigna (categoria Il) sobre indeterminada (categoria llld) o
neoplasia de células de Hurthle (categoria 1Vc) (fig. 3E, FF) (Ren, Baek, &
Chung, 2019).

l1l. Lesion indeterminada

La atipia citologica y los patrones de crecimiento histologico en esta categoria
son de significado incierto e insuficiente para ser clasificados en otras categorias
de diagnéstico. La categoria de diagnéstico Il "lesiébn indeterminada"
corresponde a "AUS" o "FLUS" en TBSRTC. La mayoria de los pat6élogos
coreanos prefieren el término "lesidén indeterminada™ para la categoria Ill en el
diagnoéstico histopatologico de muestras de BAG, mientras que algunos
patdlogos prefieren el término "AUS" (Chung, Baek, & Lee, 2019).
Independientemente de la terminologia utilizada, es importante que los patélogos

utilicen un solo término, ya sea lesion indeterminada, AUS o FLUS.

El diagnéstico de categoria Il es apropiado cuando una lesién proliferativa
folicular muestra atipia nuclear focal, como agrandamiento nuclear con cromatina

palida, membrana nuclear irregular y surcos nucleares en un fondo de foliculos
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de apariencia predominantemente benigna. Una lesion proliferativa microfolicular
separada por una capsula fibrosa del parénquima normal circundante sugiere un
diagndstico de neoplasia folicular (ver categoria IV). Si no se identifica una
capsula fibrosa o tejido adyacente no lesionado en una muestra de BAG que
muestra un patrén de crecimiento predominantemente microfolicular o
trabecular, es razonable clasificar la lesion en la categoria diagnostica Il porque
no se sabe si el nédulo tiene una cépsula fibrosa. Un enfoque multidisciplinario
de un nédulo tiroideo puede mejorar la precision diagndstica preoperatoria de las
muestras de PAAF y BAG (Yassa, Cibas, & Benson, 2017). Las lesiones
macrofoliculares generalmente se diagnostican como benignas en muestras de
PAAF. Cuando las imagenes ecograficas muestran un nédulo solitario dominante
y la muestra de BAG revela microscopicamente una lesion proliferativa folicular
con una capsula fibrosa definida, entonces la muestra de BAG se diagnostica
como "neoplasia folicular* de categoria IV, incluso en el caso de una lesion

macrofolicular (Chan & Dong, 2020).

La categoria Ill debe subclasificarse segun la atipia nuclear, los patrones de
crecimiento histologico, el tipo de célula y otras caracteristicas histolégicas
porque la subclasificacion sugiere caracteristicas histolégicas diferentes y un
riesgo de malignidad en los n6dulos tiroideos (Chung, Baek, & Lee, 2019). Una
subcategoria de atipia nuclear indica que debe descartarse el carcinoma papilar
de tiroides, mientras que la atipia arquitectonica no puede excluir la neoplasia
folicular. Los siguientes escenarios comunes pueden encontrarse en caso de

lesiones proliferativas foliculares.
[lla. Lesion folicular indeterminada con atipia nuclear

Los ejemplos en esta categoria incluyen lesiones foliculares proliferativas con
atipia nuclear focal (fig. 4A, B), B), lesiones foliculares proliferativas con atipia
nuclear dudosa o dudosa y células foliculares atipicas incrustadas en un estroma
fibrético o hialinizado. Esta subcategoria aumenta el riesgo de carcinoma papilar;
sin embargo, el diagnostico no revela los rasgos histologicos caracteristicos
(Chan & Dong, 2020).
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Figura No. 4 Lesion folicular indeterminada

Nota: Ejemplos de lesién folicular indeterminada (categoria Ill) en biopsia con aguja gruesa de
tiroides. (A) El del medio de los tres ndcleos de biopsia muestra un estroma densamente
hialinizado. (B) La vista de alto aumento de la Fig. 4A revela células atipicas con atipia nuclear
incrustadas en el estroma hialinizado. Esta lesiéon puede interpretarse como una lesién folicular
indeterminada con atipia nuclear (categoria Illa). (C) La muestra proliferacion microfolicular y
parénquima tiroideo adyacente. La lesion no contiene una capsula fibrosa necesaria para
establecer un diagnéstico de neoplasia folicular. (D) La vista de alto aumento de la Fig. 4C revela
crecimiento microfolicular y ausencia de atipia nuclear. Esta lesion puede interpretarse como una
lesién folicular indeterminada con atipia arquitectonica (categoria 1llb). (E) La muestra muestra
una proliferacion microfolicular que carece de capsula fibrosa y parénguima tiroideo adyacente
en la muestra. (F) La vista de alto aumento de la figura 4E revela crecimiento microfolicular,
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bandas fibrosas delgadas y atipia nuclear leve, lo que sugiere una lesion folicular indeterminada
con atipia nuclear y arquitecténica (categoria llic). (Chan & Dong, 2020)

[lIb. Lesion folicular indeterminada con atipia arquitectonica

Los ejemplos en esta categoria incluyen lesiones proliferativas microfoliculares
gue carecen de una capsula fibrosa o del tejido adyacente no tumoral en la
muestra; lesiones foliculares sélidas o trabeculares que carecen de una capsula
fibrosa o tejido adyacente no tumoral en la muestra (Fig. 4C, D). D). Esta
subcategoria no presenta atipia nuclear. Algunos patbélogos prefieren la
categoria Ill "lesion folicular indeterminada” para una lesién proliferativa
macrofolicular con una capsula fibrosa definida porque un patrén macrofolicular
es una caracteristica de las enfermedades tiroideas benignas (Chan & Dong,
2020).

llic. Lesion folicular indeterminada con atipia nuclear y arquitecténica

En esta categoria, las lesiones proliferativas foliculares muestran atipias tanto
nucleares como arquitecténicas, pero carecen de una capsula fibrosa o del tejido
adyacente no tumoral en la muestra (Fig. 4E, F). F). La atipia nuclear es leve
pero carece de las caracteristicas nucleares tipicas del carcinoma papilar. La
atipia arquitectonica sugiere proliferacion microfolicular, solida o trabecular.
NIFTP se encuentra con mayor frecuencia en esta subcategoria (Yoo & Choi,
2017).

I1ld. Lesion folicular indeterminada con cambios en las células de Hurthle

La lesiéon proliferativa folicular estd compuesta exclusivamente por células de
Hurthle, pero la muestra carece de una cépsula fibrosa o del tejido adyacente no
tumoral (Fig. 5A, B). B). Cuando la lesion de células de Hurthle se mezcla con
agregados linfoides, la muestra de BAG debe diagnosticarse como una lesién
proliferativa de células de Hurthle benigna (Fig. 3E, FF) (Chan & Dong, 2020).
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Figura No. 5 Lesion proliferativa de células de Hurthle

Nota: (A) Muestra que muestra lesion proliferativa de células de Hirthle sin capsula fibrosa o
tejido tiroideo adyacente no lesionado. (B) La vista de alto aumento de la Fig. 5A revela el
crecimiento trabecular de células de Hurthle sin atipia nuclear, lo que sugiere una lesion folicular
indeterminada con cambios en las células de Hirthle (categoria llld). Los cuerpos de psammoma
(flecha) se encuentran en un contexto de tiroiditis de Hashimoto (C) y tejido tiroideo normal (D).
Estas muestras carecen de las caracteristicas nucleares del carcinoma papilar y pueden
interpretarse como una lesion indeterminada, no especificada de otro modo (categoria llle).
(Chan & Dong, 2020).

Ille. Lesion indeterminada, no especificada de otra manera

Esta categoria incluye lesiones foliculares proliferativas con cuerpos de
psammoma pero que carecen de caracteristicas nucleares de carcinoma papilar;
casos raros no descritos explicitamente en otra parte de la categoria Ill. Las
calcificaciones pseudopsammomatosas que se encuentran en las luces
foliculares ocurren en las neoplasias de células de Hiurthle y difieren de los
verdaderos cuerpos de psammoma que se encuentran en el carcinoma papilar
(Fig. 5C, DD) (Chung, Baek, & Lee, 2019).

IV. Neoplasia folicular

28



i UNIVERSIDAD DE GUAYAQUIL
‘L{J FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
o~ COORDINACION DE POSGRADO

En BAG y FNA, el término "neoplasia folicular" se usa para abarcar lesiones
neoplasicas con un patron proliferativo folicular (p. Ej., Hiperplasia nodular
celular, adenoma folicular, NIFTP, carcinoma folicular, variante folicular de
carcinoma papilar, variante folicular de carcinoma medular) (Cibas & Ali, 2017).
En TBSRTC, los términos "neoplasia folicular" y "sospechoso de neoplasia
folicular" eran igualmente aceptables, pero no tenian la intencién de denotar por
separado dos interpretaciones diferentes. Solo se recomienda una terminologia
Unica para su uso en esta categoria. El diagndstico histolégico de “neoplasia
folicular” en una muestra de BNC se basa en la presencia de una capsula fibrosa
y caracteristicas microscopicas que difieren del parénquima tiroideo adyacente
(Fig. 6). En esta categoria, las células foliculares no muestran las caracteristicas
nucleares tipicas asociadas con el carcinoma papilar. La estructura papilar se ve
a menudo en el adenoma folicular hiperfuncionante y en el adenoma folicular
asociado con hiperplasia papilar. La distincion se basa en la preservacion de la
polaridad celular y la falta de caracteristicas nucleares tipicas del carcinoma

papilar.
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Figura No. 6 Neoplasia folicular

Nota: Ejemplos de neoplasia folicular (categoria IV) en biopsia con aguja gruesa de tiroides. (A)
La vista de bajo aumento muestra una lesion proliferativa folicular con una capsula fibrosa
(flechas). (B) La vista de alto aumento de la Fig. 6A revela un patrdn de crecimiento microfolicular
y ninguna atipia nuclear. Esta lesion puede interpretarse como una neoplasia folicular de tipo
convencional (categoria IVa). (C) La pieza muestra una lesion proliferativa folicular con una
capsula fibrosa gruesa (flechas). (D) La vista de alto aumento de la Fig. 6B revela un patrén de
crecimiento microfolicular y células foliculares con atipia nuclear, lo que sugiere una neoplasia
folicular con atipia nuclear (categoria IVb). (E, F) Otro ejemplo de neoplasia folicular con atipia
nuclear (categoria IVb), en la que la lesibn muestra una capsula fibrosa (flechas) atipia nuclear
en &reas focales (F). (Cibas & Ali, 2017).

Es importante identificar una capsula fibrosa bien formada para el diagnéstico de
neoplasia folicular en la muestra de BAG. La capsula fibrosa esta compuesta de
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tejido conectivo fibroso, que separa las células tumorales del tejido tiroideo
adyacente. Sin embargo, puede ser dificil distinguir histolégicamente entre la
capsula del tumor fibroso y la banda fibrosa intralesional en pequefias muestras
de BAG (Fig. 7). La correlaciéon entre la ecografia y los hallazgos patolégicos se
puede utilizar para diferenciar la capsula tumoral fibrosa de la fibrosis
intralesional. La ubicacion de la muesca de la muestra en las imagenes de EE.

UU. Representa el contenido de la muestra de tejido (Chan & Dong, 2020).

Figura No. 7 Nodulo folicular benigno

Nota: Diagnéstico diferencial de nédulo folicular benigno con cépsula fibrosa (flecha) y neoplasia
folicular (A). La muestra estd compuesta por lesion folicular proliferativa (lado derecho), capsula
fibrosa (flecha) y parénquima tiroideo normal adyacente (lado izquierdo). La morfologia de la
poblacion de células foliculares dentro del noédulo (C) es idéntica a la del parénquima tiroideo
adyacente (B). La muestra debe interpretarse como un nddulo folicular benigno segin las
diferencias en el patrén de crecimiento de la neoplasia folicular en comparaciéon con el
parénquima tiroideo circundante. (Chan & Dong, 2020).

El diagndstico de PAAF para neoplasias foliculares se basa principalmente en la
arquitectura microfolicular o trabecular y la falta de coloide. En una muestra de

BAG, los patrones de crecimiento de una neoplasia folicular pueden ser micro
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foliculares, normo foliculares, sélidos o trabeculares cuando se identifica la
capsula fibrosa del tumor en la muestra. Un BAG no puede discriminar entre un
carcinoma folicular y un adenoma folicular porque el diagnéstico de estas
neoplasias requiere el examen de toda la cépsula tumoral. Las células
neoplasicas foliculares y de Hurthle muestran caracteristicas arquitectonicas y
citolégicas que difieren del tejido tiroideo adyacente no tumoral (figs. 6-8). La
neoplasia de células de Hirthle se clasifica en una categoria tumoral clinica y
genéticamente distinta segun la Clasificacion de tumores de érganos endocrinos
de la OMS de 2017 (Lloyd & Osamura, 2017). La BAG tiroidea se utiliza como
una prueba de deteccion similar a la PAAF tiroidea para la deteccion de nédulos
neoplasicos que requieren lobectomia para un diagnostico histolégico definitivo
de las muestras quirdrgicas. Se recomienda que la categoria IV se subclasifique
en cuatro subgrupos segun la atipia nuclear, los patrones de crecimiento
histologico y el tipo de célula. La subclasificacion refleja diferencias en la
histologia y el riesgo de malignidad en los nédulos tiroideos (Chan & Dong,
2020).
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Figura No. 8 Neoplasia de células de Hurthle

Nota: Biopsia con aguja gruesa de tiroides que muestra una neoplasia de células de Hurthle
(categoria IVc). Las imagenes de las columnas izquierda (A, C) y derecha (B, D) muestran
hallazgos de baja potencia y las correspondientes vistas de alta potencia, respectivamente. La
capsula del tumor (flechas) puede ser gruesa (A) o delgada (C). (Chan & Dong, 2020).

IVa. Neoplasia folicular de tipo convencional

Esta categoria incluye los siguientes tipos de neoplasias: una lesion proliferativa
microfolicular con una cépsula fibrosa (Fig. 6A, B); B); una lesion proliferativa
mixta microfolicular y normofolicular con una cépsula fibrosa; una lesion folicular
sélida o trabecular con una capsula fibrosa; una lesién proliferativa folicular que
muestra una estructura papilar y una capsula fibrosa, pero que carece de las
caracteristicas nucleares del carcinoma papilar (Chan & Dong, 2020).

IVb. Neoplasia folicular con atipia nuclear

La atipia nuclear focal en la neoplasia folicular plantea la posibilidad de NIFTP y
variantes foliculares del carcinoma papilar (fig. 6C, D) D). Antes de la era NIFPT,
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esta subcategoria result6 ser una variante folicular del carcinoma papilar

después de la cirugia (Na, Woo, & Moon, 2019).

IVc. Neoplasia de células de Hurthle

En esta categoria debe diagnosticarse una lesion proliferativa de células de
Hurthle con capsula fibrosa (fig. 8). Las células de Hurthle que exhiben rasgos
nucleares caracteristicos del carcinoma papilar son células de carcinoma papilar
y, por lo tanto, no deben diagnosticarse como neoplasias de células de Hirthle.
La tiroiditis de Hashimoto a menudo se presenta como un nédulo solitario o como
un nodulo tiroideo dominante. El muestreo de BAG de un nédulo de tiroiditis de
Hashimoto muestra la proliferacion de células de Hirthle en microfolicios,
macrofolicios o trabéculas, que pueden contener una cdpsula fibrosa que rodea
la lesién y que podria malinterpretarse como neoplasias de células de Hirthle
(fig. 3E, F) .F). La busqueda cuidadosa de la infiltracion de linfocitos y células
plasmaticas es esencial para distinguir estos casos de la neoplasia de células de
Hurthle. La lesion proliferativa de células de Hirthle mezclada con linfocitos y
células plasmaticas debe diagnosticarse como una lesion proliferativa de células
de Hirthle benigna en lugar de una neoplasia de células de Hirthle o una lesién
folicular indeterminada con cambios en las células de Hurthle (Chan & Dong,
2020).

IVd. Neoplasia folicular, no especificada de otra manera

Esta categoria incluye casos raros no descritos explicitamente en otra parte de

la categoria IV.
V. Sospechoso de malignidad

El diagnostico de "sospecha de malignidad” se establece cuando las
caracteristicas histolégicas son muy sospechosas de malignidad, pero son
insuficientes o equivocas para un diagndstico definitivo de malignidad. En esta
categoria, una lesion puede ser sospechosa de carcinoma papilar de tiroides
(Fig. 9), carcinoma medular de tiroides, carcinoma de tiroides pobremente

diferenciado, carcinoma metastasico, linfoma o mostrar otros hallazgos
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sospechosos. La incertidumbre diagndstica en esta categoria generalmente se
debe a un muestreo subéptimo o una baja celularidad (Chan & Dong, 2020).

Figura No. 9 Sospecha de malignidad

P
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Nota: (A) La pieza muestra una lesion proliferativa folicular con un borde mal definido que
muestra una morfologia diferente en comparacién con el tejido tiroideo normal adyacente. (B) La
vista a gran aumento de la figura 9A revela células foliculares atipicas con atipia nuclear y bandas
fibrosas. Estas caracteristicas morfolégicas pueden interpretarse como sospechosas de
carcinoma papilar (categoria V). En este caso, las tinciones inmunohistoquimicas para galectina-
3 (C) y BRAF VEL1 (D, F) facilitan el diagnéstico de carcinoma papilar. (E) Una lesién folicular
paucicelular hialinizada presenta caracteristicas morfoldgicas patognomonicas de carcinoma
papilar. El diagnéstico de la lesidon puede establecerse como carcinoma papilar cuando las
células foliculares atipicas de la muestra son positivas para la inmunotincién (F) de BRAF VEL.
(Chan & Dong, 2020).
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Las variantes foliculares de carcinoma papilar y NIFTP comparten caracteristicas
histologicas de crecimiento folicular y caracteristicas nucleares del carcinoma
papilar, y no pueden ser discriminadas por FNA sola. El diagndstico de
carcinoma papilar por FNA requiere pseudoinclusiones intranucleares, papilas o
cuerpos de psammoma. En una muestra de BAG, tanto las areas tumorales
como las no tumorales pueden evaluarse histolégicamente. Cuando una lesién
proliferativa folicular con caracteristicas nucleares de carcinoma papilar muestra
invasion capsular en las muestras de BAG, los hallazgos deben interpretarse
como carcinoma papilar. En ausencia de invasion capsular, debe interpretarse
como neoplasia folicular con atipia nuclear. Sin embargo, cuando no se identifica
una capsula fibrosa o tejido adyacente no lesionado en la muestra de BAG que
muestra un patron de crecimiento predominantemente folicular y caracteristicas
nucleares del carcinoma papilar, los hallazgos se interpretan mejor como

sospechosos de carcinoma papilar (Baek & Jung, 2017).

Los estudios inmunohistoquimicos o moleculares auxiliares facilitan el
diagnoéstico de muestras de BAG con sospecha de malignidad. Un panel de
inmunotincion que consta de galectina-3, HBMEL, citoqueratina 19 o CD56
facilita el diagnéstico de lesiones sospechosas de carcinoma papilar de tiroides
(fig. 9). Se recomienda una combinacion de al menos dos marcadores de
inmunotincion para mejorar la precision del diagndéstico. Las mutaciones de
BRAF V600E detectadas mediante una prueba molecular o inmunohistoquimica
para el anticuerpo BRAF VEL1 sugieren claramente un diagndstico de carcinoma
papilar (fig. 9). El diagndstico de carcinoma medular de tiroides puede
confirmarse con inmunotincion positiva para calcitonina en la muestra de BNC.
El diagndstico de linfoma se establece mediante estudios de
inmunofenotipificacién en una muestra de BNC sospechosa de linfoma (Hahn,
Shin, & Oh, 2017).

VI. Maligno

La mayoria de las neoplasias tiroideas, excepto el carcinoma folicular /
carcinoma de células de Hurthle, exhiben caracteristicas histologicas tipicas y se

diagnostican facilmente como una neoplasia maligna en una muestra de BAG.
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La categoria de neoplasias tiroideas incluye los siguientes diagnosticos:
carcinoma papilar de tiroides (figura 10A, B), B), carcinoma poco diferenciado
(figura 10C, D), D), carcinoma medular de tiroides (figura 10E, F), F), carcinoma
anapléasico de tiroides (Fig. 11A-C), linfoma (Fig. 11D-F) y carcinoma metastasico
(Chan & Dong, 2020).

Figura No. 10 Carcinoma

Nota: Biopsias con aguja gruesa de tumores tiroideos malignos (categoria VI). (A, B) Variante
esclerosante difusa del carcinoma papilar. (C, D) El carcinoma pobremente diferenciado muestra
patrones de crecimiento solidos, trabeculares e insulares y mitosis (flechas) bajo campo de gran
aumento. El carcinoma medular muestra caracteristicas histologicas tipicas bajo el campo de
bajo aumento (E) y el campo de alto aumento (F). Los nicleos de células tumorales son redondos
a ovalados y portan cromatina granular gruesa. El citoplasma es eosindfilo a anféfilo finamente
granular. (Chan & Dong, 2020).
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Figura No. 11 Tumores tiroideos malignos

Nota: Biopsias con aguja gruesa de tumores tiroideos malignos (categoria VI). A) El carcinoma
anaplasico de tiroides muestra infiltracion de crecimiento difuso, sin estructura papilar ni folicular.
(B) Las células tumorales muestran un marcado pleomorfismo nuclear y necrosis. (C) La
inmunotincion de PAX8 es focalmente positiva en este carcinoma anaplasico de tiroides. (D) En
el linfoma extraganglionar de la zona marginal del tejido asociado a la mucosa, las células del
linfoma se infiltran en los foliculos y destruyen el parénquima normal. (E) Se muestran lesiones
linfoepiteliales. (F) Las células tumorales son difusamente positivas para CD20. (Chan & Dong,
2020).

2.1.9. Errores comunes en la interpretacion de la biopsia con aguja

Las células foliculares en una muestra de BAG parecen mas pequefas y
muestran una cromatina mas oscura de lo que es tipico en una muestra
quirurgica (Fig. 12A, B). B). Por tanto, las caracteristicas nucleares del carcinoma

papilar son menos prominentes en una muestra de BAG (fig. 12C, DD).
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Nota: Errores de diagnéstico en la biopsia con aguja gruesa de tiroides. Las células foliculares
son mas pequefias y oscuras en la biopsia con aguja gruesa (A) en comparacién con la muestra
resecada (B) en el mismo nodulo tiroideo. (C) La biopsia con aguja gruesa muestra
caracteristicas histolégicas del carcinoma papilar. (D) La vista de alta potencia de la Fig. 12C
muestra superposicién y apifiamiento nuclear. La cromatina nuclear esta finamente dispersa,
pero el aclaramiento nuclear no es tan prominente como en el carcinoma papilar derivado de
secciones de rutina fijadas con formalina de la muestra resecada. (E) A menudo se observan
burbujas o vacuolas nucleares de tipo pseudoinclusion nuclear (flechas) en la muestra de biopsia
con aguja gruesa de un nddulo folicular benigno. Estas estructuras muestran una apariencia
vacia y carecen de un borde grueso de membrana nuclear. (F) La biopsia con aguja gruesa del
carcinoma papilar muestra pseudoinclusiones intranucleares (flechas) que exhiben la tincion
citoplasmica caracteristica y estdn marcadamente delimitadas por una membrana nuclear. (Chan
& Dong, 2020).

Los artefactos nucleares que imitan las pseudoinclusiones citoplasmaticas
intranucleares en el carcinoma papilar también pueden estar presentes en las

células foliculares benignas (fig. 12E). Las vacuolas o burbujas artefactos son de
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forma irregular y aparecen palidas al tefiirse, mientras que las pseudoinclusiones
intranucleares en el carcinoma papilar son redondas y delimitadas de forma
nitida por el borde de la membrana nuclear, y exhiben una calidad de tincion

citoplasmica (fig. 12F).

2.2. Estrategias para lidiar con resultados indeterminados de PAAF

Se han sugerido varias pruebas adicionales para los nddulos tiroideos con
resultados de PAAF previamente indeterminados, como la PAAF repetida, las
pruebas moleculares, la cirugia diagndstica o la BNC. Las pautas de manejo de
la ATA revisadas recientemente propusieron que se repita la PAAF o pruebas
moleculares y, en caso de que los resultados no sean concluyentes, que la
escision se realice teniendo en cuenta las caracteristicas clinicas y radiologicas

y las preferencias del paciente (Haugen & Alexander, 2015).

La PAAF repetida se puede realizar facilmente si el resultado primario de la
PAAF es indeterminado, sin embargo, el beneficio en el manejo del paciente aun
no esta claro porque todavia existe la posibilidad de obtener resultados
indeterminados (es decir, resultados no diagnésticos y AUS / FLUS). Se informa
s6lo una pequefia posibilidad de diagnosticar malignidad (1,35% a 24,77%). Se
ha introducido la aplicaciéon de tinciones inmunohistoquimicas como galectina-3,
citoqueratina-19, HBME-1 o BRAFV600E para estos nddulos. El inconveniente
mas importante es que las tinciones inmunohistoquimicas no garantizan una
mejora significativa en la precision diagndéstica. La cirugia diagnéstica puede
proporcionar un diagnoéstico definitivo, aunque el procedimiento en si no solo
tiene un riesgo de complicaciones, sino que también tiene una alta posibilidad de

resultados benignos (Na, Woo, & Moon, 2019).

Algunos estudios recientes demostraron que los examenes histologicos por BAG
pueden diagnosticar con precisibn un gran porcentaje de nodulos tiroideos
indeterminados y con una tasa muy baja de complicaciones menores (Nasrollah
& Trimboli, 2015). Aunque la BAG tiene un riesgo de resultados indeterminados
repetidos, la BAG demostré una sensibilidad resumida del 91% (IC del 95%, 81-
96%) y una especificidad del 99% (IC del 95%, 98-100%) mediante un
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metaanalisis con datos recopilados de 10 estudios de BAG con 1733 pacientes
(Suh & Baek, 2016).

2.2.1. BAG en el diagnéstico de nddulos tiroideos indeterminados

Aunque esta registrado en la literatura que la BAN se realiz6 para los nédulos
tiroideos a principios de la década de 1980, la biopsia con aguja grande,
realizada sin la guia de los EE. UU., No se reconocio en el uso clinico debido al
dolor y el riesgo de hemorragia en ese momento (39,40). Con el uso generalizado
de la ecografia de alta resolucion y la introduccion de dispositivos BAG
avanzados, como las agujas con nucleo de accion simple o doble activadas por
resorte, se hizo posible un diagndstico preciso utilizando la BAG guiada. Con una
probabilidad minima de complicaciones (41). Desde entonces, se ha informado
gue la BAG es un método eficaz y seguro para el diagnéstico de nddulos tiroideos
(18,26,42-44).

Al obtener suficiente tejido de los nddulos utilizando BAG, se puede obtener mas
informacion sobre la estructura histolégica arquitecténica, como la capsula del
nédulo o mas tincién inmunoquimica (45). Ademas, la BAG tiene la ventaja de
evaluar el cambio nuclear, las alteraciones generales en la estructura folicular y
las relaciones con los tejidos adyacentes mediante la obtencién de material
adecuado del nédulo (43). Podemos esperar el potencial de superar la limitacién
de la PAAF, como la mala calidad de la celularidad de la muestra y la
conservacion adecuada que conduce a diagnosticos erroneos (26,33,46-48).
Aunque varios estudios revelaron que la BAG no demuestra un beneficio
adicional al de la PAAF (41,49,50), el papel de la BAG se ha sugerido en muchos
estudios recientes (18,26,46). Hasta el 98% de los nodulos indeterminados
pueden clasificarse como malignos o benignos cuando se realiza una BNC (18-
22).

Un articulo reciente investigd que los ndédulos de la subcategoria de atipia

nuclear tenian un mayor riesgo de malignidad, de ser candidatos a cirugia, de
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tener caracteristicas ecograficas sospechosas y de tener resultados de BAG
malignos que los nédulos de la subcategoria de atipia arquitecténica (51). Otros
estudios demostraron que la BAG fue util para diagnosticar los nodulos de la
subcategoria de atipia nuclear, pero no lo fue o fue menos util para los n6dulos
de la subcategoria de atipia arquitecténica (49,52,53). Sin embargo, al mismo
tiempo, otro estudio de 153 pacientes consecutivos sugirio que la BAG podria
ser mas util en la toma de decisiones que repetir la PAAF tanto en los nddulos
de subcategoria de atipia nuclear como en los nédulos de subcategoria de atipia
arquitecténica y tiene el potencial de ser una alternativa de primera linea.
herramienta de diagnostico para nédulos tiroideos indeterminados

diagnosticados inicialmente (53).

A pesar de que todavia no existe una guia clara para la BAG en el diagnostico
de nodulos tiroideos indeterminados, las evidencias revelaron la efectividad de
la BAG para reducir los resultados no concluyentes y mejorar el rendimiento
diagnéstico de los nédulos tiroideos con resultados iniciales indeterminados (54).
En lesiones indeterminadas, se podria considerar el uso combinado de FNAB y
BAG repetidos. Estudios previos con grandes series de ndédulos mostraron que
la BNC tiene mayor precision que la PAAF repetida, aunque la combinacion de

dos biopsias incluso mejora la tasa de diagnostico (26,46).

Varios estudios han demostrado la utilidad de la BAG para los nddulos tiroideos
con resultados de AUS / FLUS. En un estudio retrospectivo que comparo tres
herramientas de manejo, es decir, BAG, repeticion de PAAF y cirugia diagnéstica
para AUS / FLUS anterior en PAAF, los resultados de BAG fueron preferibles, es
decir, 77.8% benignos, 20.3% de cancer y 1.8% no diagnosticos, que los de la
PAAF repetida, es decir, 35,2% benignos, 16,1% cancerosos y 48,6% no
diagnésticos, y fueron comparables a los de la cirugia diagndstica (18). En un
estudio prospectivo de BAG y FNAB concurrentes, la incidencia de resultados no
diagnosticos o AUS / FLUS fue menor en BAG, es decir, 3,1% no diagndsticos y
23,6% AUS / FLUS resultados que en FNAB repetidas, es decir, 9,3% no -
Diagnostico y 39,8% AUS / FLUS resultados (26).
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Un metaanalisis de Suh et al. (36) demostraron que la BAG mostré una mayor
sensibilidad (91%) en el diagnostico de malignidad que la FNA (74%) y sin
diferencias significativas en la especificidad, es decir, 99% frente a 100%
respectivamente, y una menor proporcion combinada de resultados no
diagnésticos en comparacion con PAAF (5,5% frente a 22,6%). La BAG mostro
muchos menos resultados no concluyentes que la PAAF y con una proporcion
combinada del 8,0% (IC del 95%, 4,4-11,5%) frente a una proporciéon combinada
del 40,2% (IC del 95%, 25,1-55,3%). Por tanto, los autores argumentan que la
BAG puede ser una herramienta diagnéstica complementaria en nédulos con
resultados inicialmente no diagnésticos y AUS / FLUS en PAAF previa. Ademas,
el Instituto Nacional del Cancer (40), la Asociacion Estadounidense de
Endocrinélogos Clinicos / Colegio Estadounidense de Endocrinologia /
Associazione Medici Endocrinologi (AACE / ACE / AME) (1) y la Sociedad
Coreana de Radiologia de Tiroides (KSThR) (55) propusieron BAG como una
estrategia de diagnodstico adicional para los nodulos tiroideos con resultados

previos de PAAF no diagnésticos.

2.2.2. Directrices de la BAG para Bethesda lll y IV

BNC para atipia (lesion folicular) de significado indeterminado en PAAF anterior

Aungue el riesgo de malignidad de la categoria AUS / FLUS varia entre el 15y
el 25% segun el sistema Bethesda, ha habido una tendencia a abusar del
diagnéstico de indeterminado y el riesgo de malignidad informado varia de la
tasa propuesta, para alcanzar 14% a 38% (Baek & Jung, 2017). Para mejorar la
precision en la deteccidon de malignidad y tomar una mejor decisiéon de manejo
para la categoria AUS / FLUS, se han sugerido varios ensayos como la
aplicacion de tinciones inmunohistoquimicas o repetir la PAAF o BAG o incluso
la cirugia diagndstica (Bongiovanni, Spitale, & Faquin, 2016). Un estudio informo
gue los resultados de la BAG fueron mejores en el diagnostico de nddulos
tiroideos que los de la PAAF repetida y equivalentes a los de la escision
quirargica. Ademas, un estudio prospectivo reveld que la incidencia de AUS /
FLUS no diagnéstica fue menor en BNC que en ABAF repetida (Younghee &

Jung, 2019). Por lo tanto, con base en estas referencias, la recomendacion de la
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KSThR es utilizar BAG como una buena alternativa a la PAAF para los ndédulos

tiroideos indeterminados.

2.2.3. BAG para neoplasias foliculares

Dado que la neoplasia folicular es dificil de diagnosticar con PAAF, la BAG se ha
introducido como un método complementario para los ndédulos tiroideos porque
la muestra suficiente obtenida puede hacer posible la evaluacion histoldgica
detallada y la tincion inmunohistoquimica auxiliar (Na, Woo, & Moon, 2019).
Ademas, desde que se introdujeron nuevas técnicas de muestreo, incluida la
capsula del nédulo y el parénquima extranodular circundante, asi como el tejido
nodular, se pudieron distinguir las neoplasias foliculares y los nédulos no
neoplasicos no encapsulados al identificar la presencia de una capsula fibrosa
en la evaluacion histolégica. Por lo tanto, KSThR recomendé la BAG para las
neoplasias foliculares de la siguiente manera: (I) la BAG puede diferenciar los
noédulos no neopléasicos de las neoplasias foliculares encapsuladas, (I) la BAG
no puede diferenciar el carcinoma folicular de tiroides del adenoma folicular
(Younghee & Jung, 2019).

2.2.4. Limitaciones de BAG

Aunque la BAG muestra una alta eficacia y seguridad con una precision
competente, un estudio demostr6 que hasta el 36% de los resultados
permanecieron indeterminados después de la BAG debido a una citologia
insuficiente para diferenciar la hiperplasia nodular de la neoplasia folicular. Otra
preocupacion con respecto a la BAG es la posibilidad de un resultado falso
negativo. Como el tejido solo se recoge por el orificio lateral de la aguja, existe
la posibilidad de capturar el tejido tiroideo normal, no la lesién diana (Younghee
& Jung, 2019).

Ademas, la falta de pautas claras con respecto al manejo de los resultados de
AUS / FLUS también es una limitacion de la BAG. Las guias AACE / ACE / AME
no recomiendan el uso de BAG en nédulos indeterminados debido a la evidencia
limitada y la falta de sistemas de notificacion validados. Sin embargo, se espera

gue el sistema de notificacion de patologia sugerido recientemente por el grupo
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de estudio coreano de patologia endocrina tiroidea BAG sea Uutil para
diagnosticar muestras de BAG (Jung & Baek, 2017).

2.2.5. Seguridad de BAG

Un estudio retrospectivo evalué a 6.169 pacientes consecutivos con 6.687
nédulos tiroideos y mostré un total de 53 complicaciones en 50 pacientes
(0,81%), incluidas cuatro complicaciones importantes que incluyen hematoma

masivo, pseudoaneurisma o problemas de voz (Younghee & Jung, 2019).

De acuerdo con una revision sistematica y un metandlisis que evalud las
complicaciones posteriores a la BAG, solo hubo una complicacion mayor entre
3.163 pacientes (0.03%), y fue la hospitalizacién durante la noche para observar
el sangrado. Hubo 15 complicaciones menores después de la BAG entre 2.608
pacientes (0,58%), incluidos 12 pacientes con hematomas, dos pacientes con
ronquera transitoria y un paciente con hemoptisis. Por otro lado, no hubo
complicaciones mayores después de la PAAF en 2.572 pacientes y las tres,
complicaciones menores en 2.017 pacientes incluyen dos con hematomas y un
paciente con ronquera transitoria. Otros estudios controlaron la hemorragia
perinodular post-BAG con compresion manual simple (Younghee & Jung, 2019).
El dolor durante las biopsias era controlable con anestesia local (Ahn, Seo, & Ha,
2018).

Varios estudios compararon las complicaciones de la PAAF y la BAG. Un estudio
reciente no mostré diferencias significativas al comparar los dos procedimientos
en términos de dolor, tolerabilidad o complicaciones (Jeong, Chung, & Baek,
2018). Dos estudios anteriores también han mostrado resultados similares con
respecto a la tolerabilidad y el dolor entre los dos procedimientos (Stangierski &
Wolinski, 2015).

2.2.6. Rentabilidad de BAG

Un estudio reciente demostré la rentabilidad de la BNC con respecto a evitar la
cirugia diagnostica innecesaria de los nodulos tiroideos con resultados
patolégicos indeterminados en la PAAF (Trimboli & Nasrollah, 2015). En este

estudio, los autores clasificaron el 42,4% de los nédulos tiroideos indeterminados
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resultantes de PAAF como benignos segun la BAG. Este estudio demostré que
el costo de una sola BAG es menos costoso que la cirugia de diagnéstico en
aproximadamente 1/6. También insistieron en que se puede ahorrar alrededor
de un tercio del gasto con BAG en comparacion con someterse a tiroidectomia
diagnéstica para todos los nddulos con resultados indeterminados en FNAB al

evitar una cirugia diagnostica innecesaria (Younghee & Jung, 2019).

2.2.7. Perspectiva técnica de BAG

La BAG debe ser realizada por operadores experimentados con orientacion de
EE. UU. Los operadores deben decidir las agujas BAG adecuadas y la ruta de
aproximacion mediante ecografia previa al procedimiento para mejorar la
seguridad y la precision del diagnéstico (Na, Woo, & Moon, 2019). El enfoque
transistmico generalmente se considera adecuado, pero los operadores deben
comprender y planificar completamente la ruta de acceso mas adecuada.
También se recomienda elegir una aguja con una longitud similar a la de los
nédulos diana (Figura 12). Para obtener un resultado 6ptimo, se debe escanear
toda la aguja durante el procedimiento y las agujas deben permanecer paralelas
al eje de la sonda ecogréfica durante el procedimiento. Antes de disparar la aguja
central, los operadores deben prever la ruta anticipada de la aguja y asegurarse
de que la punta de la aguja esté en un lugar seguro. La ubicacion de la muesca
de la muestra se puede ajustar después de disparar el estilete, seleccione el

objetivo de muestreo mas adecuado (Younghee & Jung, 2019).
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Nota: (A) Estilete y muesca de muestra (flechas); (B) canula de corte. (Younghee & Jung, 2019).

Hay dos estrategias para obtener una muestra con BAG. Una es localizar la
muesca de la muestra de la aguja de biopsia confinada a la parte interna del
ndédulo tiroideo (Younghee & Jung, 2019). La otra es la biopsia de la capsula del
noédulo tiroideo y del parénquima circundante para diagnosticar adecuadamente
las lesiones de patrén folicular. Usando esta técnica BAG modificada, se deben
obtener tres componentes para la interpretacién patolégica, es decir, tejido
nédulo, borde ndédulo-parénquima incluyendo cépsula y parénquima tiroideo
normal para diferenciar la hiperplasia nodular de la neoplasia folicular (Figura
13). Para tomar muestras de nédulos duros, como fibrosis severa o calcificacion
densa, es necesario apufalar el nédulo para identificar primero un punto débil.
Para evitar el dafio de la estructura circundante debido a la desviacion de la aguja
durante el nédulo duro BAG, es vital una evaluacion cuidadosa de las estructuras
circundantes (Na, Woo, & Moon, 2019).

47



i UNIVERSIDAD DE GUAYAQUIL
‘L{J FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
COORDINACION DE POSGRADO

Figura No. 13 Procedimiento BAG guiado por ecografia

Nota: A) Paciente de sexo femenino de 61 afios con nddulo hipoecoico bien definido en el polo
medio de la glandula tiroides derecha; (B) planificacion del enfoque transistmico con medicion
de la distancia del fuego (flechas); (C) disparo del estilete. La muesca de la muestra incluye
nédulo, capsula de nédulo y una pequefia cantidad de parénquima tiroideo normal; (D) disparo
de la canula de corte. BAG, biopsia con aguja gruesa; Estados Unidos, ultrasonido. (Younghee
& Jung, 2019).

Se debe realizar una evaluacion visual para confirmar si se requiere un BAG
adicional después del primer BAG. Después de la inspeccion visual, el tejido
debe fijarse inmediatamente en formalina. En la mayoria de los casos, una o dos
biopsias son suficientes para el diagnéstico histolégico adecuado. Un estudio
sugiri6 obtener al menos dos muestras de nucleo, incluida una porcidon
intranodular y de capsula cuando se usa un dispositivo de nucleo de 1,1 cm,
mientras que otros investigadores argumentaron que una muestra seria
suficiente cuando se usa un dispositivo de nucleo mas largo, es decir, 1,6 0 2 cm
(Park & Baek, 2017). Cuando un nédulo tiene componentes heterogéneos en la
ecografia, es mejor recolectar tejido en mudltiples sitios del nodulo para
representar todas las areas del nédulo. En caso de que ocurra una complicacion,

como una hemorragia, se podria posponer un muestreo adicional. La compresion
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manual debe realizarse durante 20 a 30 minutos inmediatamente después de la
biopsia (Younghee & Jung, 2019).

2.3. HIPOTESIS

La biopsia con aguja gruesa (BAG) es una técnica de eficacia diagndstica
elevada y morbilidad baja en el diagnéstico de la patologia nodular tiroidea.
Posee una tasa de resultados definitivos elevados y una correlacién 6ptima con
los resultados de la cirugia, con una tasa de complicaciones bajas, por lo que se
puede usar como método diagndstico de primera y segunda linea en el estudio

del nédulo tiroideo.

2.4. VARIABLES

Las variables de estudio seran las demogréficas como grupo etario, género,

etnia, estado civil, residencia; nddulo tiroideo; BAG y PAAF.
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2.4.1. OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

VARIABLE DEFINICION DIMENSION INDICADOR ESCALA
Biopsia por aspiracion | Procedimiento  diagndstico | Clasificacion Categoria | Cualitativa ordinal
con aguja gruesa ue permite estudiar el
guag g P Categoria ll
contenido de un nddulo.
Categoria lll
Categoria IV
Categoria V
Categoria VI
Anatomia patolégica Estudia las alteraciones | Alteraciones Benigno Cualitativa nominal
morfologicas, macro y _
Maligno
microscépicas, que producen
en las células, tejidos u
organos, las enfermedades.
Sexo Caracteristicas fenotipicas Femenino 1 Cualitativa

50



UNIVERSIDAD DE GUA(

FACULTAD DE CIENCIAS \¢
COORDINACION DE POSGRADU

Masculino 2
Edad Tiempo transcurrido desde el | Afios cumplidos 20 a 30 Cuantitativa
nacimiento de un individuo.
30a40
Clasificacion utilizada por
OMS y MSP. 40a 50
Mas de 50
Estado civil Condicion de una persona | Situacién legal de | Casado Cualitativa ordinal
segun el registro civil en | su estado civil
Soltero
funcién de si tiene o no pareja
y su situacion legal respecto Divorciado
aesto Viudo
Unién libre
Lugar de residencia Lugar fisico donde un sujeto | Lugar de | Urbano Cualitativa nominal
ha habitado en los ultimos 2 | residencia
Rural

anos.
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2.5. CONSIDERACIONES ETICAS

La informacion recolectada en la investigacion se empleara con fines
cientificos y académicos, conservando en anonimato total el nombre de los

participantes.

2.6. CONSIDERACIONES LEGALES

La Constitucion del Ecuador (2008) sefiala:

“(...) Art. 3.-Son deberes primordiales del Estado:

1. Garantizar sin discriminacién alguna el efectivo goce de los derechos
establecidos en la Constitucion y en los instrumentos internacionales, en
particular la educacion, la salud, la alimentacién, la seguridad social y el agua
para sus habitantes.

Art. 32.-La salud es un derecho que garantiza el Estado, cuya realizacion se
vincula al ejercicio de otros derechos, entre ellos el derecho al agua, la
alimentacion, la educacion, la cultura fisica, el trabajo, la seguridad social, los

ambientes sanos y otros que sustentan el buen vivir.

El Estado garantizara este derecho mediante politicas econémicas, sociales,
culturales, educativas y ambientales; y el acceso permanente, oportuno y sin
exclusién a programas, acciones y servicios de promocién y atencion integral de
salud, salud sexual y salud reproductiva. La prestacion de los servicios de salud
se regira por los principios de equidad, universalidad, solidaridad,
interculturalidad, calidad, eficiencia, eficacia, precaucion y bioética, con enfoque

de género y generacional.

Art. 358.- El sistema nacional de salud tendra por finalidad el desarrollo,
proteccion y recuperacion de las capacidades y potencialidades para una vida
saludable e integral, tanto individual como colectiva, y reconocera la diversidad
social y cultural. El sistema se guiara por los principios generales del sistema
nacional de inclusién y equidad social, y por los de bioética, suficiencia e

interculturalidad, con enfoque de género y generacional.
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Art. 359.- El sistema nacional de salud comprendera las instituciones,
programas, politicas, recursos, acciones y actores en salud; abarcara todas las
dimensiones del derecho a la salud; garantizara la promocion, prevencion,
recuperacion y rehabilitacion en todos los niveles; y propiciard la participacion

ciudadana y el control social.

Art. 360.- El sistema garantizara, a través de las instituciones que lo conforman,
la promocién de la salud, prevencion y atencion integral, familiar y comunitaria,
con base en la atencién primaria de salud; articulara los diferentes niveles de
atencion; y promovera la complementariedad con las medicinas ancestrales y

alternativas.

La red publica integral de salud sera parte del sistema nacional de salud y estara
conformada por el conjunto articulado de establecimientos estatales, de la
seguridad social y con otros proveedores que pertenecen al Estado, con vinculos

juridicos, operativos y de complementariedad.

Art. 362.- La atencion de salud como servicio publico se prestara a través de las
entidades estatales, privadas, autbnomas, comunitarias y aquellas que ejerzan
las medicinas ancestrales alternativas y complementarias. Los servicios de salud
seran seguros, de calidad y calidez, y garantizaran el consentimiento informado,
el acceso a la informacién y la confidencialidad de la informacion de los

pacientes.

Los servicios publicos estatales de salud seran universales y gratuitos en todos
los niveles de atencion y comprenderan los procedimientos de diagnéstico,

tratamiento, medicamentos y rehabilitacion necesarios.
Art. 363.- El Estado sera responsable de:

7. Garantizar la disponibilidad y acceso a medicamentos de calidad, seguros y
eficaces, regular su comercializacion y promover la produccion nacional y la
utilizacibn de medicamentos genéricos que respondan a las necesidades
epidemioldgicas de la poblacion. En el acceso a medicamentos, los intereses de

la salud publica prevaleceran sobre los econdmicos y comerciales. (...)".

53



i UNIVERSIDAD DE GUAYAQUIL
‘L{J FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
o~ COORDINACION DE POSGRADO

Segln la Ley Orgénica de Salud (2006) Plantea:

“(...) Art. 7.- Toda persona, sin discriminacion por motivo alguno, tiene en

relacion a la salud, los siguientes derechos:

b) Acceso gratuito a los programas y acciones de salud publica, dando atencion
preferente en los servicios de salud publicos y privados, a los grupos vulnerables

determinados en la Constitucion Politica de la Republica;

Art. 10.- Quienes forman parte del Sistema Nacional de Salud aplicaran las
politicas, programas y normas de atencién integral y de calidad, que incluyen
acciones de promocion, prevencion, recuperacion, rehabilitacion y cuidados
paliativos de la salud individual y colectiva, con sujecién a los principios y

enfoques establecidos en el articulo 1 de esta Ley.

Art. 95.- La autoridad sanitaria nacional en coordinacion con el Ministerio de
Ambiente, establecerd las normas basicas para la preservacion del ambiente en
materias relacionadas con la salud humana, las mismas que seran de
cumplimiento obligatorio para todas las personas naturales, entidades publicas,

privadas y comunitarias.

El Estado a través de los organismos competentes y el sector privado esta
obligado a proporcionar a la poblacién, informacion adecuada y veraz respecto

del impacto ambiental y sus consecuencias para la salud individual y colectiva.

(...
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CAPITULO Il

MARCO METODOLOGICO
3.1 Localizacién

La presente investigacion fue realizada en el Hospital Teodoro Maldonado

Carvo, este fue inaugurado el 7 de octubre del 1970 en la ciudad de Guayaquil

3.2. Periodo de Investigacion

La investigacion fue realizada desde el lero de enero al 31 de diciembre del
20109.

Universo y Muestra

El universo estuvo constituido por todos los pacientes atendidos en la Unidad de
Imagenologia durante el afio 2019. La muestra la conformaran 80 pacientes con
diagnéstico clinico de nédulo tiroideo, que acudieron al Hospital en el periodo de

un afo y sometidos al procedimiento.

Tipo de Investigacion

Se trata de un estudio descriptivo de corte transversal, retro - prospectivo, en
pacientes con nédulo tiroideo a los cuales se les realizé PAAF y la BAG en el
afio 2019 en el hospital Teodoro Maldonado Carvo. El universo estuvo
constituido por todos los pacientes atendidos en la Unidad de Imagenologia
durante el afio 2019. La muestra la conformaron 80 pacientes con diagndstico
clinico de nédulo tiroideo, que acudieron al Hospital en el periodo de un afio y

sometidos al procedimiento.

En los estudios retrospectivos, el resultado de interés ya se ha producido (o no
se ha producido, por ejemplo, en los controles) en cada individuo en el momento

en que se inscribe, y los datos se recopilan a partir de registros o pidiendo a los
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participantes que recuerden las exposiciones (Hernandez, Fernandez, &
Baptista, 2017).

Disefio de la Investigacion

El disefio la presente investigacion esta conformada por un grupo de
herramientas operativas que permiten dimensionar el desarrollo y gestion de los
datos asociados con el objeto de estudio que se analiza (Hernandez, Fernandez,
& Baptista, 2017). De esta manera todo disefio investigacion esta compuesto por
diversas operaciones, enfoques, aspectos metodoldgicos que resultan
esenciales para realizar un acercamiento al objeto apropiado de acuerdo con los
indicadores que se requieren comprobar. Por tales razones el presente estudio

se dimensiona desde los disefios cualitativos y cuantitativos.

La investigacion cuantitativa se utiliza para cuantificar el problema mediante la
generacion de datos numéricos o datos que se pueden transformar en
estadisticas utilizables. Se utiliza para cuantificar actitudes, opiniones,
comportamientos y otras variables definidas, y generalizar los resultados de una
muestra de la poblacion. La investigacion cuantitativa utiliza datos medibles para
formular hechos y descubrir patrones en la investigacion. Los métodos de
recopilacion de datos cuantitativos estan mucho mas estructurados que los

métodos de recopilacion de datos cualitativos (Zapata, 2015).

La investigacion cualitativa se expresa en palabras. Se utiliza para comprender
conceptos, pensamientos o experiencias. Este tipo de investigacion le permite
recopilar informacion detallada sobre temas que no se comprenden bien. Los
métodos cualitativos comunes incluyen entrevistas con preguntas abiertas,
observaciones descritas en palabras y revisiones de la literatura que exploran

conceptos y teorias (Hernandez, Fernandez, & Baptista, 2017).
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3.6. Recoleccion de datos

Se aplico la técnica del cuestionario a los pacientes atendidos, con preguntas
gue facilitaron la recogida de la informacion de las variables objeto de la

investigacion.

3.7. Analisis estadistico

Para el andlisis de los datos se utilizé el programa estadistico SPSS
version 25, a través del cual se confecciond una base de datos que contiene toda
la informacion de las variables estudiadas. Para el analisis descriptivo se
confeccionaron tablas y graficos, ademas de las medidas de tendencia central y
de dispersion, también se realizaron las correlaciones existentes entre las
variables mediante la prueba de Chi cuadrado y el analisis de correlacion de

Pearson.

57



T UNIVERSIDAD DE GUAYAQUIL
L‘\ﬁ:] FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
i COORDINACION DE POSGRADO

Universidad de Guayaquil

CAPITULO IV

RESULTADOS

Tabla 1 Distribucion por edades de los pacientes

RANGO DE EDAD FRECUENCIA PORCENTAJE
<20 2 3%
20a30 5 6%
31a40 7 9%
41 a 50 23 29%
51a60 34 43%
>60 9 11%
TOTAL 80 100%

Fuente: Historias clinicas
Elaborado por: Autor

=<20 =20a30 =31a40 41a50 =51a60 =>60

2%

s

Graéfico No. 1 Distribucién por edad de los pacientes
Fuente: Historias clinicas
Elaborado por: Autor

De acuerdo a la distribucion por edad de los pacientes se encontré que el 43%
se encontraban en el grupo de edad entre 51 a 60 afios, el 29% entre 41 y 50
afnos, un 11% eran mayores de 60 afios y un porcentaje menor se hallaban en el

rango de edad menor de 20 afios.
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Tabla 2 Distribucién por sexo de los pacientes

SEXO FRECUENCIA PORCENTAJE

Masculino 16 20%
Femenino 64 80%
Total 80 100%

Fuente: Historias clinicas
Elaborado por: Autor

= Masculino = Femenino

Grafico No. 2 Distribucién por sexo de los pacientes
Fuente: Historias clinicas
Elaborado por: Autor

Segun la distribucion por sexo de los pacientes se encontré que el 80% eran del

género femenino y solo un 20% del masculino, encontrando un mayor porcentaje

del sexo femenino.
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Tabla 3 Correlacion entre la clasificacion ecografica y el diagnéstico citolégico

Clasificacién
ecografica Examen citolégico

Benigno Indeterminado  Sospechoso  Maligno Total
Grado |y Il 22 (54%) 6 (15%) 9 (22%) 4 (10%) 41 (100%)
Grado lll 7 (44%) 5 (31%) 3 (19%) 1 (6%) 16 (100%)
Grado IV 8 (35%) 6 (26%) 7 (30%) 2 (9%) 23 (100%)
TOTAL 37 (46%) 17 (21%) 19 (24%) 7 (9%) 80 (100%)

Fuente: Historias clinicas
Elaborado por: Autor

De las 80 personas con nédulos tiroideos que se sometieron a examen
ecografico y puncion por aspiracion guiada por ecografia, 41 tenian nédulos
clasificados ecograficamente como grado | o Il (benignos), 16 como grado IlI

(dudoso) y 23 grado IV (sospecha de malignidad).

Al realizar la correlacién entre la clasificacion ecografica y el diagndstico
citologico (tabla 3), de los 41 nddulos clasificados como grado | o Il en la
ecografia, 22 (54%) tenian citologia benigna, 6 (15%) tenian -citologia
indeterminada, 9 (22%) tenian citologia sospechosa y 4 (10%) tenian citologia
maligna. De los 16 pacientes con noédulos de grado Il en la ecografia, 7 (44%)
tenian citologia benigna, 5 (31%) indeterminada, 3 (19%) sospecha y 1 (6%)
maligna. 23 pacientes tenian nddulos de grado IV en la ecografia, 8 (35%) tenian
citologia benigna, 6 (26%) indeterminada, 7 (30%) sospechada y 2 (9%) citologia
maligna. Segun estos datos, el 46% de los pacientes sometidos a biopsia
presentaban citologia benigna, el 21% citologia indeterminada, el 24% sospecha
y el 9% maligna. Los pacientes con material insuficiente para el andlisis fueron

excluidos del estudio, ya que no se realizdé ningun examen citoldgico.
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Tabla 4 Diagndstico histopatoldgico de los pacientes evaluados por puncion de

aspiracién con aguja gruesa

PAAF Maligno Benigno Total
Positivo 7 41 48
Negativo 3 29 32
Total 10 70 80

Fuente: Historias clinicas
Elaborado por: Autor

Tabla 5 Diagnostico histopatolégico de los pacientes evaluados por ultrasonido

us Maligno Benigno Total
Positivo 13 19 32
Negativo 3 45 48
Total 16 64 80

Fuente: Historias clinicas
Elaborado por: Autor

De los 192 pacientes seleccionados, 80 tenian indicacion quirdrgica: 56 (70%)
por sospecha de malignidad y 24 (30%) por compresion. La edad media fue de
45,3 + 16,8 afios (media + desviacion estandar) y la relacion entre mujeres y
hombres fue de 4: 1, con 64 (80%) mujeres y 16 (20%) hombres.

El diagnéstico histopatolégico fue benigno en 70 casos (88%) [(50 pacientes con
bocio coloide nodular (63%), 17 pacientes con adenoma folicular (21%) y 3
paciente con tiroiditis de Hashimoto (4%)] y maligno en 10 (12 %) [6 pacientes
con carcinoma papilar (8%), 2 pacientes con carcinoma folicular (2%) y 2
pacientes con cancer indiferenciado (2%)] La media de los diametros mas
grandes medidos por ecografia fue similar (4,53 £ 2,09 vs. 3,76 £ 2,03) en

nédulos benignos y malignos.

En los 80 pacientes (77,5%) en los que el resultado de la muestra citolégica fue
satisfactorio, el examen citolégico fue positivo en 13 nodulos malignos
(sensibilidad: 87%) y negativo en 29 nddulos benignos (especificidad: 62%)
(tabla 4). La ecografia positiva (hipoecogenicidad o ausencia de halo periférico

0 microcalcificaciones) estuvo presente en 13 de 16 ndédulos malignos
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(sensibilidad: 81%) y no estuvo presente en 45 de 70 ndédulos benignos
(especificidad: 70%) (Tabla 5).

Tabla 6 Diagndstico histopatologico de los pacientes evaluados por puncién

aspirativa por aguja gruesa y por ultrasonidos analizados en serie

Serie Maligno Benigno Total
Positivo 11 6 32
Negativo 5 45 48
Total 16 64 80

Fuente: Historias clinicas
Elaborado por: Autor

Tabla 7 Diagndstico histopatoldgico de los pacientes evaluados por puncién

aspirativa por aguja gruesa y por ultrasonidos analizados en paralelo

Paralelo Maligno Benigno Total
Positivo 15 31 53
Negativo 1 33 27
Total 16 64 80

Fuente: Historias clinicas
Elaborado por: Autor

Entre los 41 nédulos con PAAF insatisfactoria, seis tenian ecografia positiva y
uno fue diagnosticado con cancer. Todos los pacientes con ecografia negativa
tenian un diagndstico benigno. Por otro lado, la ecografia fue positiva en 10 de
los 22 pacientes con sospecha de examen citolégico y el diagnostico de cancer
se confirmO en cuatro pacientes. Entre los pacientes con ecografia negativa, a

uno se le diagnosticé cancer.

Los analisis seriados con PAAF y ecografia mostraron un resultado positivo en
11 de los 16 nédulos malignos (69%) y un resultado negativo en 58 de los 64
nédulos benignos (91%) (Tabla 5). El andlisis paralelo de PAAF y ecografia
mostro hallazgos positivos en 15 nddulos malignos (94%) y hallazgos negativos
en 33 nodulos benignos (52%) (Tabla 6).
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Tabla 8 Desempefio de la puncion aspirativa con aguja gruesa y por ultrasonidos

en la deteccion de cancer en nodulos de la tiroideo de forma aislada, en serie y

en paralelo
Método diagndstico Sensibilidad Especificidad
PAAF 87 62
us 81 70
Serie (PAAF y US) 69 91*
Paralelo (PAAF o US) 94 52**

Fuente: Historias clinicas
Elaborado por: Autor

La Tabla 8 muestra la sensibilidad y especificidad de la PAAF y la ecografia sola
y en combinaciones. No hubo diferencias estadisticamente significativas en

estos indices entre los dos métodos evaluados de forma aislada.

La sensibilidad de la combinacion paralela de PAAF o US (94%) fue mayor que
la observada con PAAF (87%) o US (81%) solo, aunque esta tasa no alcanz6
significacion estadistica debido al pequefio niumero de casos malignos. La
especificidad de esta combinacién (52%) fue significativamente menor que la de
US (70%).

La sensibilidad de la combinacion en serie de PAAF y US (69%) fue menor,
aunque no significativa, que la observada con PAAF (87%) o US (81%)
individualmente. Por otro lado, su especificidad (91%) fue significativamente
mayor que la de PAAF (62%) o de US (70%) (Tabla 8).
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CAPITULO V
DISCUSION

De acuerdo a la distribucion por edad de los pacientes se encontré que el 43%
se encontraban en el grupo de edad entre 51 a 60 afnos, el 29% entre 41 y 50
afnos, un 11% eran mayores de 60 afios y un porcentaje menor se hallaban en el

rango de edad menor de 20 afos.

Segun la distribucién por sexo de los pacientes se encontré que el 80% eran del
género femenino y solo un 20% del masculino, encontrando un mayor porcentaje

del sexo femenino.

De las 80 personas con nodulos tiroideos que se sometieron a examen
ecogréfico y puncion por aspiracion guiada por ecografia, 41 tenian nodulos
clasificados ecograficamente como grado | o Il (benignos), 16 como grado IlI

(dudoso) y 23 grado IV (sospecha de malignidad).

Al realizar la correlaciéon entre la clasificacion ecografica y el diagnostico
citolégico (tabla 3), de los 41 ndédulos clasificados como grado | o Il en la
ecografia, 22 (54%) tenian citologia benigna, 6 (15%) tenian citologia
indeterminada, 9 (22%) tenian citologia sospechosa y 4 (10%) tenian citologia
maligna. De los 16 pacientes con ndédulos de grado lll en la ecografia, 7 (44%)
tenian citologia benigna, 5 (31%) indeterminada, 3 (19%) sospecha y 1 (6%)
maligna. 23 pacientes tenian nédulos de grado IV en la ecografia, 8 (35%) tenian
citologia benigna, 6 (26%) indeterminada, 7 (30%) sospechaday 2 (9%) citologia
maligna. Segun estos datos, el 46% de los pacientes sometidos a biopsia
presentaban citologia benigna, el 21% citologia indeterminada, el 24% sospecha
y el 9% maligna. Los pacientes con material insuficiente para el analisis fueron

excluidos del estudio, ya que no se realizd ningiin examen citologico.

Watters y Ahuja (1992), al estudiar el papel de la ecografia en el diagndstico de

bocio coloide adenomatoso en 120 pacientes intervenidos de un nddulo tiroideo,
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obtuvo mejores resultados con la ecografia que con la citologia, ya que la
sensibilidad fue del 70% frente al 55%, especificidad del 93% frente al 86%, valor
predictivo positivo 92% versus 83%, valor predictivo negativo 73% versus 61% y
precision 81% versus 69%. Este trabajo y nuestros resultados muestran que la
ecografia es util para diagnosticar nodulos benignos. Los pacientes con citologia
indeterminada, es decir, cuando la citologia no es capaz de diferenciar nédulos
benignos de malignos, podrian beneficiarse del examen ecografico, ya que
aguellos con caracteristicas ecograficas benignas podrian ser excluidos del

tratamiento quirdrgico.

Actualmente, la PAAF se considera la prueba mas fiable para el diagnéstico de
nédulos tiroideos malignos. En nuestro estudio, la sensibilidad de la PAAF fue
del 87% y la especificidad del 62% en la deteccion de cancer en nodulos
tiroideos. Un nimero importante de resultados citol6gicos sospechosos supuso
un aumento del numero de falsos positivos y la consiguiente reduccién de la
especificidad en este estudio respecto a la observada en otras series,

generalmente por encima del 72% (Brito, Graf, & Collaco, 2015).

Cuando una prueba se inserta en un contexto donde ya existen otros métodos
de diagnostico, se deben comparar sus rendimientos, se deben identificar las
circunstancias en las que uno u otro es preferible y se debe investigar si las
combinaciones entre ellos aportan beneficios. Aunque la ecografia es muy
utilizada y sus resultados son objeto de numerosas publicaciones, pocos
estudios han evaluado objetivamente el impacto de la informacion sobre las
caracteristicas ecograficas de los nédulos tiroideos junto con la informacién de
la PAAF (Koike, Yamashita, & Noguchi, 2016).

Individualmente, la precision de la ecografia no fue estadisticamente diferente
de la observada con la PAAF, aungue se observo una tendencia hacia una menor
sensibilidad y una mayor especificidad. Estos resultados son bastante variables
en la literatura, probablemente debido a diferencias metodologicas (Mazzuco,
Canalli, & Coral, 2017). El uso de la ecografia como alternativa a la PAAF puede
ser util cuando el examen citolégico es repetidamente insatisfactorio. Como se

observé en nuestro estudio, el Unico caso de cancer entre los pacientes con
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examen citoldgico insatisfactorio fue detectado por US En cuanto a los pacientes
con examen sospechoso, con mayor prevalencia de cancer de tiroides, la
ecografia detect6 4 de los 5 carcinomas presentes, lo que nos lleva a pensar que
en este subgrupo no esta indicado el uso aislado de la ecografia, lo que también

fue observado por otros autores (Koike, Yamashita, & Noguchi, 2016).

La combinacién paralela de PAAF o US Tuvo alta sensibilidad (94%) y baja
especificidad (52%). Las pruebas paralelas, en la practica clinica general, se
utilizan cuando se tiene una prueba muy sensible, con el contrapunto de evaluar
y / o tratar a algunos pacientes que no tienen la enfermedad (Fletcher, Fletcher,
& Wagner, 1996). Por tanto, la combinacion paralela de PAAF o ecografia, en la
evaluacion de nédulos tiroideos, puede ser mas ventajosa en situaciones en las
gue existe una alta probabilidad de presencia de cancer de tiroides, como en
individuos sometidos a radiacion cervical o familiares de pacientes con medular,

carcinoma de tiroides, junto con evaluacion genética (Weber & Sisson, 2017).

Por otro lado, la especificidad de la combinacion de la serie PAAF y US fue
bastante alta (91%). Los examenes seriados aumentan la especificidad, evitando
tratamientos innecesarios, pero existe el riesgo de no identificar a algunos
individuos con la enfermedad (Fletcher, Fletcher, & Wagner, 1996). Como la
prevalencia del cancer de tiroides en individuos no seleccionados no es alta, esta

técnica puede ser muy Util cuando se usa con prudencia.

De forma practica, se puede identificar las siguientes situaciones de uso

potencial en US:

1. De forma aislada, reemplazando la PAAF: cuando el resultado de la PAAF es

repetidamente insatisfactorio;
2. Asociado con PAAF:

* Serial (US o PAAF): esta técnica proporciona una mayor especificidad y puede
utilizarse en situaciones de bajo riesgo como método de seleccion de nddulos
para PAAF, en el caso de bocio con multiples nddulos y en incidentalomas
menores de 1,5 cm (Tan & Gharib, 1997).
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* En paralelo (US y PAAF): la mayor sensibilidad observada con esta técnica
permite su indicacion para situaciones de alto riesgo, como en pacientes con alta

sospecha clinica de malignidad.

Los nédulos tiroideos son un problema clinico comun y la mayoria de los
pacientes tienen una enfermedad benigna (Weber & Sisson, 2017). El principal
objetivo de su evaluacion es seleccionar para cirugia a pacientes que presenten
nédulos con mayor riesgo de malignidad. EI método de eleccién es la puncion-
aspiracion con aguja gruesa (PAAF), por su bajo costo y alta precision en la
deteccion de cancer en nédulos tiroideos, y su escasa invasion (Haugen &
Alexander, 2015).

La ecografia tiroidea (US) se utiliza con mayor frecuencia para confirmar los
hallazgos del examen clinico para medir objetivamente los nddulos o guiar la
PAAF (Ahn, Seo, & Ha, 2018). Recientemente se demostro que la realizacion de
una ecografia tiroidea cambié el abordaje clinico en el 63% de los casos de
pacientes con diagnostico clinico de enfermedad tiroidea nodular (Weber &
Sisson, 2017). Ademas, la observacion de las caracteristicas de los nodulos
durante la ecografia puede proporcionar informaciéon importante sobre ellos.
Algunos aspectos ecograficos, como el contenido de sdlidos, la
hipoecogenicidad, los margenes irregulares, las microcalcificaciones, el halo
periférico ausente o discontinuo y los patrones de flujo en el estudio Doppler, se
han asociado con el cancer de tiroides, con baja sensibilidad (Brito, Graf, &
Collago, 2015).

En un estudio publicado recientemente, se consideraron ndédulos malignos que
presentaban microcalcificaciones o hipoecogenicidad o ausencia de halo
(combinacién paralela) con una sensibilidad del 81% y una especificidad del 70%
(Weber & Sisson, 2017). Los buenos resultados observados con las
combinaciones de caracteristicas ecograficas en paralelo hacen de la ecografia
un método elegible para la evaluacion de los nédulos tiroideos. Sin embargo, su
utiidad debe analizarse en comparacién con la PAAF, el método estandar
utilizado para la evaluacion diagndstica del cancer en los nodulos tiroideos.
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En conclusidn, la ecografia puede ser til en la evaluacion de nddulos tiroideos,
alternativamente o en combinacion con PAAF. Teniendo en cuenta la naturaleza
dependiente del operador de la ecografia y el nimero limitado de casos malignos
encontrados en este analisis, es importante que se disefien mas estudios para
evaluar la precision de la ecografia en diferentes centros y los subgrupos de

pacientes mas beneficiados por estos métodos.

CAPITULO VI

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

6.1. Conclusiones

En conclusién, nuestro caso destaca la importancia de reconocer nddulos
tiroideos con caracteristicas ecograficas altamente sospechosas de malignidad.
Es sustancialmente importante revisar los resultados de la biopsia en el contexto
de las caracteristicas ecogréficas y clinicas. Se debe considerar la biopsia con
aguja gruesa para facilitar el diagnéstico siempre que los resultados de la
aspiracibn con aguja fina no sean convincentes, especialmente si hay
antecedentes de preocupacion clinica por una lesién mesenquimatosa, de la que
puede ser mas dificil aspirar células y caracterizar con precision en la citologia.
Ademas, se necesitan mas estudios y pautas futuras para guiar a los
proveedores de atencién médica que manejan casos similares con resultados de
aspiracién con aguja fina equivocos. El condrosarcoma mesenquimatoso que
surge principalmente de la glandula tiroides o que hace metastasis a la glandula
tiroides es extremadamente raro. Dada su tendencia a la recidiva temprana y
tardia y al mal prondstico, se hace mucho hincapié en el diagndstico temprano

para evitar un diagnostico tardio.

La BAG es segura y eficaz para diagnosticar los nédulos tiroideos. El uso

generalizado de la BAG guiada por ecografia para resultados previos de PAAF
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indeterminados puede ser la proxima herramienta de diagnéstico exitosa para

reducir cirugias innecesarias.

La BAG guiada por ecografia representa un procedimiento alternativo para
superar los desafios asociados con la PAAF para el diagndstico de nddulos
tiroideos. El objetivo principal de la BAG tiroidea es obtener una gran cantidad
de lesion tiroidea con una morbilidad minima y clasificar a los pacientes con
enfermedad tiroidea que necesitan tratamiento quirdrgico. Estas pautas practicas
sirven como una guia clinica para el éxito de la BAG tiroidea y proporcionan un

sistema estandarizado para el informe patolégico de las muestras de BAG.

La clasificacion ecografica es util para seleccionar nédulos con mayor riesgo de
malignidad para la puncion por aspiracion con aguja gruesa. Los nédulos con
caracteristicas ecograficas benignas tienen una correlacién positiva con la
citologia y el examen patoldgico, por lo que pueden observarse clinicamente.
Los nodulos indeterminados (grado Ill) y sospechosos (grado 1V) en la ecografia
deben enviarse a la PAAF.

La clasificacién ecogréafica combinada con el examen citolégico contribuye a un
diagnostico més preciso de los nédulos tiroideos, especialmente en aquellos con

citologia indeterminada, reduciendo el nimero de cirugias innecesarias.

6.2. Recomendaciones

Se recomienda que se disefien mas estudios para evaluar la precision de la
ecografia en diferentes centros y los subgrupos de pacientes mas beneficiados

por estos métodos.

Es recomendable que todos los nédulos de grado Il se sometan a una PAAF

para una mejor evaluacion.
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