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ARTICULOORIGINAL

Biopsia por aspiracion con aguja fina o estudio
transoperatorio por congelacion en el manejo del

nodulo tiroideo

Fine needle aspiration biopsy or transoperative frozen section study in the

management of the thyroid nodule

Dr. Luis Mauricio Hurtado-Lépez,* Dr. Jorge Enrique Ramirez-Velasquez, Dr. Oscar Mufioz Solis.

Resumen

Objetivo: Determinar si la biopsia por aspiracién con
aguja fina (BAAF) y el estudio transoperatorio por
congelacion (ETO) de nddulo tiroideo (NT) son com-
plementarios, si uno elimina al otro o cual es mejor.
Material y métodos: Se realizé un estudio prospectivo,
longitudinal, analitico, ciego, con estandar de referen-
cia diagndstica en 182 pacientes. Las variables estu-
diadas fueron: capacidad para detectar cancer por
BAAFy ETO comparadas con el estudio histopatolégi-
co final. Analizado estadisticamente por sensibilidad,
especificidad, exactitud diagndstica, valores predicti-
VoS positivos y negativos (VP), prevalenciay razon de
probabilidad positivay negativa.

Resultados: Se estudiaron 167 mujeres y 15 varo-
nes, edad promedio de 43.5 afios (rango 16-86). El
estudio histopatolégico definitivo informé que el
NT fue maligno en 69 pacientes (38%) y benigno
en 113 (62%). La BAAF diagnosticd malignidad en
40 casos (22%), benigno en 80 (44%), indetermina-
do en 53 (29%) e inadecuado en 9 (5%). Los casos
diagndsticos presentaron sensibilidad 81.2%, es-
pecificidad 98.6%, VP+ 97.5%, y VP- 88.7%, exacti-
tud 91.6%. El ETO fue positivo a cancer en 46
(25.3%) negativo 99 (54.3%) y tumor folicular en 37
(20.4%) con una sensibilidad de 81.8%, especifici-
dad 100%, VP+ 100%, VP- 89.7% exactitud 92.3%.
Seis de nueve de falsos negativos de la BAAF fue-
ron identificados por medio del ETO. Veintiuno de
las 62 BAAF no diagndsticas correspondieron a
cancer, el ETO sd6lo detect6 6 de éstos. Trece de
37 ETO no diagnésticos fueron cancer, la BAAF
detect6 sélo tres.

Abstract

Objective: To determine whether fine-needle aspira-
tion biopsy (FNAB) and the transoperative frozen-
section study (TOFS) of the thyroid nodule (TN) com-
plement each other or one eliminates the other, and
which is better.

Material and methods: A prospective, longitudinal,
analytical, blind study with diagnostic reference stan-
dard was performed in 182 patients. The studied vari-
ables were: capacity to detect cancer through FNAB
and TOFS as compared to the final histopathological
result. We analyzed statistically: sensitivity, specific-
ity, diagnostic accuracy, positive and negative pre-
dictive values (PV), prevalence, and positive and neg-
ative odds ratio.

Results: We studied 167 women and 15 men, average
age of 43.5 years (range 16-86). The definitive histo-
pathological study revealed that the TN was malig-
nant in 69 patients (38%) and benign in 113 (62%).
FNAB diagnosed malignancy in 40 cases (22%), be-
nign disease in 80 (44%), undetermined in 53(29%),
and was inadequate in 9 (5%). The diagnosed cases
presented 81.2% sensitivity, 98.6% specificity, 97.5%
+VP, and 88.7% -VP, 91.6% accuracy. The TOFS was
positive for cancer in 46 (25.3%), negative in 99
(54.3%), follicular tumor in 37 (20.4%), with a sensi-
tivity of 81.8%, specificity of 100%, +PV of 100%, -VP
of 89.7%, accuracy of 92.3%. Six of nine false nega-
tives from FNAB were identified through TOFS; 21 of
the 62 non-diagnostic FNAB corresponded to can-
cer, TOFS only detected six of them. Thirteen of 37
non-diagnostic TOFS corresponded to cancer; FNAB
only detected three of them.
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Conclusion: Ambos estudios tienen la misma capaci-
dad diagnéstica cuando la muestra es diagndstica.
Cuando la muestra no es diagndstica, el uso de am-
bas no mejora la capacidad diagnoéstica. EI ETO es
confiable paradetectar los falsos negativos de BAAF.

Conclusion: Both studies have the same diagnostic
capacity when the sample is diagnostic. When the
sample is not diagnostic, the use of both does not
improve the diagnostic capacity. TOFS is reliable to
detect the false negatives from FNAB.

Palabras clave: Nédulo tiroideo, biopsia por aspiracion,
estudio por congelacion, cancer.
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Antecedentes

El objetivo final en el estudio del nédulo tiroideo no fun-
cional es determinar la naturaleza del mismo, con parti-
cular interés en saber si se trata de cancer.

A lo largo de la historia, se han realizado diversos
estudios, todos encaminados a aclarar esta situacién y
poder ofrecer seguridad en la toma de decision tera-
péutica. La clinica establecio sus parametros, siendo la
disfonia, la presencia de un nédulo sélido, fijo, acom-
pafiado de ganglios regionales, los datos clinicos mas
relevantes;'? sin embargo, éstos sélo estan presentes
en aquellos casos en que el cancer esta avanzado con
extensién extracapsular y regional. Afortunadamente,
los pacientes cada dia son descubiertos en etapas mas
tempranas, de tal suerte que los sintomas y signos cli-
nicos que actualmente se usan no son de tanta utilidad
para la toma de decision.®

Por esta razén se tiene una diversidad de estudios
paraclinicos con diferente capacidad diagnéstica, algu-
nos simplemente sugieren malignidad, como el ultraso-
nido y la tomografia axial computada, y otros, con mayor
objetividad pueden determinar su naturaleza, como lo
son la citologia, la histologia o la medicina nuclear. Las
preferencias en el uso de estos estudios paraclinicos de-
penden de la orientacion que las guias diagnoésticas han
ofrecido, pero varian incluso entre continentes.*®

La biopsia por aspiracion con aguja fina (BAAF) es
considerada la herramienta diagnéstica mas dutil en el
diagndstico del nédulo tiroideo,®” evalla las caracteristi-
cas morfoldgicas celulares, con una sensibilidad de 60 a
90% y de especificidad de 90 a 99%.%° Sin embargo, su
desventaja es que del total de BAAF realizadas solo el
60 a 85% sera (til para diagnéstico aun con ayuda de la
guia por ultrasonido.1t

El estudio transoperatorio por congelacion (ETO), estu-
dio histolégico, utilizado ampliamente antes de la vigencia
generalizada de la BAAF, actualmente en controversia, al
contar el cirujano con una adecuada BAAF,*? es utilizado
por muchos cirujanos al no tener acceso a BAAF o en caso
gue ésta no sea adecuada para diagndstico, por lo tanto,
aun se utiliza para determinar la naturaleza del nédulo tiroi-
deo. Este estudio tiene una sensibilidad de 60%, especifici-
dad de 90% y valor predictivo positivo del 97%;** una de
sus mayores limitantes es que el resultado puede ser dife-
rido hasta en un 50% de los casos, impidiendo la toma de
decision terapéutica transoperatoria.'4®

Una de las mayores preocupaciones del cirujano, sin
duda alguna, serd mantener en observacién a un pa-
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ciente con cancer no diagnosticado®® o por el contrario,
enfrentarse a la morbilidad posible de una tiroidectomia,
sin tener una clara indicacién quirdrgica, por esta razén
durante el estudio del nddulo tiroideo no funcional utili-
zala BAAF y/o el ETO dependiendo de la disponibilidad
de los mismos en su medio, surgiendo en forma cons-
tante la interrogante ¢ cual es el mejor estudio?, ¢uno
elimina al otro? o ¢son complementarios? Con el fin de
dilucidar estas interrogantes realizamos el presente tra-
bajo.

Material y métodos

Se realiz6 un estudio prospectivo, longitudinal, analiti-
co, ciego con estandar de referencia diagndstica, en 182
pacientes consecutivos con nodulo tiroideo no funcional
atendidos en la Clinica de Tiroides del Hospital General
de México de enero de 2001 a febrero 2003.

Todos los pacientes fueron intervenidos quirdrgica-
mente, independientemente del resultado de las varia-
bles estudiadas.

Las variables directas estudiadas fueron: capacidad
para detectar cancer en el nédulo tiroideo con biopsia
por aspiracion con aguja fina y con el estudio transope-
ratorio por congelacion. Todas estas variables se anali-
zaron en forma ciega y posteriormente fueron compara-
das con el estandar de referencia diagnéstico: estudio
histopatologico.

Las variables secundarias fueron edad y sexo.

La BAAF se obtuvo realizando de 4 a 6 punciones en
diferentes areas, con jeringa de 20 cm?, con aguja nu-
mero 21, extendiendo un frotis en monocapa en tres a
seis portaobjetos, con evaluacion inmediata por el paté-
logo a fin de determinar que la muestra fuera adecuada
por medio de tincion de Diff-Quick. Si la lesién fue quis-
tica se evacuo el contenido liquido y se puncioné nueva-
mente en lesion residual. Se consider6 una muestra
adecuada cuando ésta contd con seis 0 mas grupos de
células foliculares bien preservadas, en dos extendidos,
cada grupo conteniendo 10 o mas células.

El resultado de la BAAF se evalué por dos observa-
dores y se inform6 en una de las siguientes categorias
de acuerdo al consenso:’

1. Benigno: En esta categoria se incluyeron: lesiones
benignas no neoplasicas como: bocio coloide, bocio
nodular, bocio con degeneracion quistica, nédulo hi-
perplasico en bocio; también tiroiditis y patrén folicu-
lar no neoplasico.
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2. Maligno: En esta categoria se incluyeron: carcinoma
papilar, carcinoma medular, carcinoma anaplasico, lin-
fomas y metastatico.

3. Indeterminado: En esta categoria se incluyeron: lesion
folicular, nédulo hiperplasico con células de Hiirthle u
oxifilico, neoplasias de células de Hirthle, muestra
suficiente en cantidad y calidad pero con caracteristi-
cas citoldgicas limitadas y en el caso de lesiones quis-
ticas sin celularidad.

4. Muestrainsuficiente o inadecuada: Muestra mala en can-
tidad y/o calidad pese a dos a mas sesiones de toma.

Se consideraron BAAF no diagnésticos a las catego-
rias indeterminada e insuficiente.

El estudio transoperatorio por congelacion (ETO) se
realizé examinando en forma macroscoépica selecciona-
das areas representativas, mismas que fueron congela-
das y seccionaron en cortes de 6 ¢ y teflidas con técnica
rapida de hematoxilina y eosina. Los resultados fueron
interpretados como benigno, maligno y tumor folicular
considerando este ultimo resultado como no diagnéstico.

El estudio histopatoldgico definitivo (estandar de re-
ferencia diagnéstica) fue realizado examinando los cor-
tes histoldgicos de los tejidos fijados en formol al 10% e
incluidos en bloques de parafina, los cuales fueron pro-
cesados por las técnicas convencionales y tefiidos con
hematoxilina-eosina.

El andlisis estadistico se realizé determinando la sen-
sibilidad, especificidad, exactitud diagnostica, valores
predictivos positivos y negativos, prevalencia 'y razén de
probabilidad positiva y negativa.

Resultados

El géneroy edad de los 182 pacientes fueron las siguien-
tes: mujeres 167 (91.7%), hombres 15 (8.3%), edad pro-
medio de 43.5 afios (rango 16-86), mediana 45, moda
52, desviacion estandar 13.76.

El estudio histopatolégico definitivo informé que el NT
fue maligno en 69 pacientes (38%), y benigno en 113
(62%). Los diagnosticos histopatolégicos finales se mues-
tran en el cuadro .

Se les realiz6 BAAF al 100% de los pacientes, fue
necesario repetir la puncion en 23 casos (12.6%) por
ser inadecuado en la primera sesion de puncién, obte-
niendo diagndstico en 14 de los casos con segunda se-
sion, en los 9 (5%) restantes la muestra nuevamente fue
inadecuada.

Fue positivo a cancer en 40 casos (22%), negativo en 80
(44%), indeterminado en 53 (29%) e inadecuado en 9 (5%).

Las 53 muestras en la categoria de indeterminado
consistieron en: lesion quistica acelular en 16, tumor fo-
licular en 12 y muestra suficiente en cantidad y calidad
pero con caracteristicas citoldgicas limitadas en 25. Se
tuvo un falso positivo, y nueve falsos negativos.

En el caso de BAAF no diagnostica (indeterminado
mas inadecuado, 34% de todas las muestras), fueron 25
casos referidos como muestra suficiente en cantidad y
calidad pero con caracteristicas citol6gicas limitadas; fi-
nalmente, fueron ocho de cancer (seis papilares, uno
medular y uno folicular); de las 16 lesiones quisticas ace-
lulares cinco correspondieron a cancer papilar; cinco de
los 12 tumores foliculares fueron cancer (tres papilares
y dos foliculares). De las nueve muestras inadecuadas,
tres finalmente fueron cancer (dos, cancer papilar y uno,
cancer folicular).

La BAAF, contando solamente los casos diagnosti-
cos, tuvo una sensibilidad de 81.2%, especificidad de
98.6%, valor predictivo positivo de 97.5%, y valor predic-
tivo negativo de 88.7%, exactitud de 91.6% (Cuadro II).

ElI ETO se realiz6 en todos los pacientes, fue positivo
a cancer en 46 (25.3%) casos, negativo en 99 (54.3%) y,
en 37 (20.4%), tumor folicular. Este estudio tuvo 10 fal-
S0S negativos y ningun falso positivo; los cortes definiti-
vos en los 37 casos de tumor folicular revelaron 13 ca-
sos con malignidad (11 papilares, 2 foliculares).

Sin contar los casos diferidos de cortes definitivos, el
ETO tuvo una sensibilidad de 81.8%, especificidad de
100%, VP+ de 100% y VP- de 89.7% con una exactitud
diagnostica de 92.3% (Cuadro Il).

Cuadro Il.
Valor diagndstico de malignidad de la biopsia por
aspiracion con aguja fina (BAAF) y el estudio

Cuadro I. transoperatorio por congelacion (ETO)
Diagndstico final en 182 nédulos
BAAF ETO

Diagnéstico histopatolégico n % n=182 n=182
Bocio coloide nodular 73 40.1 Prevalencia 26.30% 30.20%
Adenoma folicular 13 7.2 Maligno 40 (22%) 46 (25.3%)
Bocio adenomatoso 16 8.7 Benigno 80 (44%) 99 (54.3%)
Tiroiditis 11 6.1 No diagndstico 62 (34%) 37 (20.4%)
Céancer medular 2 1.1 Sensibilidad 81.20% 81.80%
Céncer papilar 57 31.3 Especificidad 98.60% 100%
Cancer folicular 4 2.2 Valor predictivo (+) 97.50% 100%
CPT FOL 5 2.7 Valor predictivo (-) 88.70% 89%
CPT MOD 1 0.6 Razon de probabilidad (+) 58 0
Total 182 100 Razén de probabilidad (-) 0.19 0.18

- - - - Falsos positivos 1 0
CPT FOL = Ca’ncer papllgr con variante follculgr. . Falsos negativos 9 10
CPT MOD = Céncer papilar moderadamente diferenciado.
Volumen 26, Num. 3 Julio-Septiembre 2004 161
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Con el fin de saber si los estudios se complemen-
tan, analizamos los casos en que la BAAF fall6 en el
diagnéstico de cancer y si el ETO ayudo a detectar
estas fallas; asi, de las 62 BAAF no diagndsticas, 21
finalmente fueron céancer, de éstos el ETO sdélo de-
tecto seis casos. Por otra parte, seis de nueve falsos
negativos de la BAAF fueron identificados por medio
del ETO.

En cuanto al ETO, de 37 casos no diagndsticos por
este método, 13 finalmente resultaron ser céancer, la
BAAF en estos 37 casos fue diagnéstica en 16 casos,
detectando sélo tres canceres.

Discusion

Los resultados resaltan tres situaciones muy impor-
tantes, la primera es que el valor diagnostico de los
dos estudios es préacticamente igual cuando las con-
diciones de la enfermedad a estudiar permiten emitir
un diagnéstico de benignidad o malignidad, por lo tanto
el uso de alguno de los dos métodos estara determi-
nado por la disponibilidad de los mismos y no por su
capacidad diagnéstica en si. Es importante recalcar
gue una ventaja de la BAAF sobre el ETO, en estas
circunstancias, consiste en que la primera se realiza
con un costo bajo, en un momento preoperatorio, en
contraparte el ETO so6lo puede obtenerse al realizar
cirugia mayor, por lo tanto, la BAAF, puede evitar ciru-
gia con fines diagnésticos.

La segunda situacion a destacar, por nuestro estu-
dio, radica en que las situaciones no diagnésticas, que
puedan tener la BAAF y el ETO, no son resueltas al uti-
lizar en forma complementaria ambos estudios, por tan-
to la realizacion de BAAF y ETO no elimina, en la mayo-
ria de los casos, el tener que esperar el resultado
histolégico definitivo para tomar una conducta terapéuti-
ca adecuada.

La tercera situacion, y que recalca un dato muy im-
portante de nuestro estudio, es ofrecer un complemento
diagnostico entre estas dos armas terapéuticas ya que
el ETO logré establecer un diagnostico adecuado en los
casos con resultados falsos negativos de la BAAF, al
detectar seis de nueve casos de cancer, desafortunada-
mente esto sblo se pueda constatar si, pese a una BAAF
negativa a malignidad, el paciente es intervenido quirdr-
gicamente.

Conclusién

Por lo tanto, podemos concluir que ambos estudios
tienen la misma capacidad diagndstica cuando la
muestra permite emitir un resultado objetivo (diagnds-
tico). En situaciones de resultado no diagnostico, el
uso de ambas no mejora su capacidad diagnéstica.
Cuando una BAAF es negativa a cancer, pero existe
una sospecha clinica de malignidad o, en su caso,
presencia de actividad metabdlica,*® debera interve-
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nirse con ETO, ya que éste es muy confiable en de-
tectar un falso negativo de BAAF.
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