Valor diagnostico de la citologia por aspiracién con
aguja fina en lesiones nodulares de tiroides

>>> Este estudio revela la importancia de este método diagnodstico en la deteccién

tempranade enfermedades tiroideas y cdmo mejorar la calidad de atencién médica.
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RESUMEN

Introduccidén: El estudio citoldgico por puncién
ecoguiadaesrapido, confiable, minimamenteinva-

sivo y beneficioso. Permite reducir procedi-
mientos quirdrgicos innecesarios y clasifica a los
pacientes con ndédulos benignos o malignos para
unaintervencién quirdrgica oportuna.

Objetivo: Evaluar la utilidad diagndstica, para
enfermedad nodular, de la puncién conaguja fina.

Métodos: Estudio observacional, analitico y de
corte transversal, basado en el andlisis de los
resultados de puncidn aspiracion con aguja fina
preoperatoria de pacientes sometidos a cirugia
tiroidea en el Hospital Hipdlito Unanue entre enero
2016 -diciembre 2019.

Resultados: 105 pacientes cumplieron con los
criterios de inclusidn, de los cuales el 95 % (n=100)
fueron de sexo femenino. El rango de edad estuvo
entre 13 y 82 afios. Del total de pacientes en 64 la
citologia fue informada como benigna y en 19
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como maligna. El diagndstico citoldgico mostro
una sensibilidad de un 60 %, especificidad de un
98,1 %, y valores predictivos positivo del 94,7 % y
negativo del 81,3 %. La precisiéon de la prueba
diagndstica de citologia fue de un 84,3 % (intervalo
de confianzade 95 %:74,7-91,4).

Conclusidén: La puncidn aspiraciéon con aguja fina
permite un diagndstico simple, minimamente
invasivo, seguro y rentable, paralesiones tiroideas,
con una alta especificidad y precision. Sin embar-
go, debido a las posibilidades de resultados falsos
negativos encontrados en este estudio, se reco-
mienda que incluso los pacientes con hallazgos
citoldgicos benignos sean sometidos a segui-
miento clinicoregular.

Palabras clave: biopsia con aguja fina; citologia;
diagndstico; nddulo tiroideo; sensibilidad y especi-
ficidad; valor predictivo delas pruebas.

INTRODUCCION

Los nddulos tiroideos son comunes en la
poblacién mundial, tienen nddulos palpables 4-7 %
de los adultos; mas aun, con el uso de la ecografia
tiroidea como herramienta de deteccion se ha
encontrado, de manera incidental, que muchas
personas tienen nddulos no palpables hasta en un
67 %.(1) Mas del 95 % de estos nddulos tiroideos son
benignos (2)y, como esreportado enlamayoriade
laliteratura (3,4) son hasta 4 veces mas frecuentes
en el sexo femenino que en el masculino.

La importancia clinica de los nddulos
tiroideosreside enla necesidad de excluir el cancer
de tiroides, lo que dependerd del método diag-
ndstico que se use; lafrecuenciavariaentre 4y 8 %.
(5) En Perd, la prevalencia por cancer de tiroides se
incrementd de 4,7 a 15,2 casos por 100 000 habi-
tantes en el periodo 2005 a 2016, es mayor el au-
mento en la region de la costa, de 3,2 a 13,9 casos
por 100 000 habitantes. (6) La ecografia tiroidea
constituye una herramienta fundamental para la
valoracién de estos pacientes. Horvath y otros (7)
propusieron en 2009 un sistema de evaluacion de
los nddulos denominado TI-RADS, que permite
inferir el riesgo de malignidad. Como resultado de
estos hallazgos, la necesidad de estudio citoldgico
mediante la puncién aspiracién con aguja fina
(PAAF) eco guiada quedé demostrada, yaque ala
vez permite una precision diagndstica (sensibili-

dady especificidad) algo mayor que la guiada solo
por palpacién, en el diagndstico de cancer de
tiroides con nédulos palpables o no palpables. (8)

El estudio citoldgico por este método se
caracteriza por ser rapido, confiable, minima-
mente invasivo y rentable. Permite reducir pro-
cedimientos quirdrgicos innecesarios y clasifica a
los pacientes con nddulos sospechosos o malignos
paraunaintervencién quirdrgica oportuna.(9,10)

La Conferencia de Tiroides del Instituto
Nacional del Cancer celebrada en Bethesda -
Maryland (11) en 2007 permitié estandarizar la no-
menclatura y sistematizar los informes de la PAAF
tiroidea, conbase enlacreacionde 6 categorias del
Sistema Bethesda (SB). Se ha publicado una
segunda edicién en 2017, con ciertas modifica-
ciones.(9)

Existe un estudio (12) que muestra la
concordancia citopatoldgica del SB; pero esimpor-
tante considerar la limitacidon que puede existir en
funcién de variabilidad del operador, ya sea en la
obtencidén de laimagen ecogréfica, error de mues-
treo al momento de latoma, asi como enlalectura
einforme citoldégicofinal. (13,14)

Asi, en gran medida, los niveles reporta-
dos de sensibilidad y especificidad del PAAF han
variado en diferentes estudios extranjeros, (3,4,15)
han sido limitados los reportes de estos valores en
hospitales de Perd, salvo un articulo de investi-
gacion publicado de un hospital de Lima, (16) y
otras 3 tesis desarrolladas en hospitales de tercer
nivel de atencidn, durantelos tltimos 5 afnos.

El objetivo del presente estudio es evaluar
la utilidad diagndstica de la puncién con aguja fina
para enfermedad nodular en un hospital nacional
detercernivel deatenciondeLima.

METODOS

Estudio observacional, analiticoy de corte
transversal, realizado en el Servicio de Anatomia
Patoldgica del Hospital Nacional Hipdlito Unanue,
establecimiento de tercer nivel, en el periodo com-
prendido entre enero 2016 y diciembre 2019.

Para calcular Ia poblacién se tomd como
referencia la cantidad de los diagndsticos citold-



gicos en pacientes sometidos a PAAF de tiroides
registrados en el Sistema Informatico Unico Elec-
trénico (SINGHO) del Servicio de Anatomia Pato-
Iégica, en el periodo comprendido entre enero
2016- diciembre 2019. La poblacién estuvo cons-
tituida por pacientes de cualquier edad y sexo,
cuyos diagndsticos citoldgicos por estudio de
PAAF eco guiada, asi como los histoldgicos fueron
realizados en esta institucidn; se excluyeron a los
pacientes con PAAF realizadas en otro centro, asi
como a los pacientes con diagndsticos citolégicos
categorial (insatisfactoria) del SB.

La informacién fue recogida a través de
una ficha que consté de 3 partes: la primera parte
recopilé los datos basicos de edad y sexo del
paciente; la segunda incluy6 el diagndstico cito-
|6gico segun la clasificacion Bethesda (9) (en casos
de multiples punciones en el mismo paciente, se
incluyd solo la categoria de mayor riesgo del SB),
asicomo el cédigo correspondiente; y conla dltima
parte se recolectd el resultado histopatoldgico

consu correspondiente cddigo.

Se utilizd la estadistica descriptiva, para
reportar el resultado de la prueba de histologia
para el diagndstico de patologia tiroidea maligna o
benigna, se consideraron variables demogréficas
como género y edad, asi como el resultado de la
categoria Bethesda (9) y la categorizacién en
maligno, benigno oindeterminado.

Se calcularon los pardmetros de prueba
diagndstica: sensibilidad, especificidad, valores
predictivos positivo (VPP)y negativo (VPN), asi co-
mo precision diagndstica para detectar malig-
nidad, esta ultima con su respectivo intervalo de
confianza al 95 %, empleando estos pardmetros
para medir la capacidad diagndstica de la prueba
para detectar malignidad ante punciones de alta
sospecha (categorias Vy V) frente a pacientes con
resultados benignos (categoria Il). Las categorias |
y Il se excluyeron de este analisis debido a que
pueden implicar la repeticion de PAAF y la IV
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porque es un diagndstico indeterminado. Por
ultimo, se calculd el indice de Kappa para evaluarla
concordancia de los resultados entre la prueba de
citologia y el gold standard (histologia) para
identificar la enfermedad. Para el procesamiento
de informacidn se utilizé el software estadistico R-
Commander.

Este estudio fue aprobado por el Comité
de Etica del Hospital Nacional Hipdlito Unadnue
(Carta N°077- 2022-CIEI-HNHU). No se recabaron
datos personales, se garantizd secreto y confiden-
cialidad de los datos, asi como la privacidad de los
pacientes.

>>> RESULTADOS

La poblaciéon estuvo constituida por 105
pacientes que cumplieron con los criterios de
inclusion, de los cuales el 95 % (n= 100) fueron de
sexo femeninoy un 5% (n=5) de sexo masculino. El
rango de edad estuvo entre 13 y 82 afios, con
predominio de casos entre las edades de 40-60
anos (45,7 %) (tabla1).

La citologia mas frecuente entre los pa-
cientes intervenidos fue la categorfa Il (n= 64) se-
guido de la categoria IV (n= 18) y VI (n= 18).
Respecto a los resultados histolégicos se identi-
ficaron 38 neoplasias malignas, con el carcinoma
papilar como el tumor mas frecuente (33 de 38
malignos). Al realizar el correlato anatomo-
patoldgico, se identificaron 12 falsos negativos en
la categoria Il del sistema Bethesda (SB) y un falso
positivo para la categoria VI. No hubo falsos posi-
tivos enla categoriaV(tabla1).

>> Tabla1- Caracteristicas demograficas y de
la prueba citoldgica del resultado de histologia de
los pacientes

Caracteristicas Resultado Histologia Total
Demogrificas y de [ Maligao (u=39) Benigno (n=167)
Ia prueba Citolégica n | ] n [ 9% n L)
Sexo
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Conrelacién al rendimiento del SB, la sen-
sibilidad de la prueba de citologia para diag-
nosticar la enfermedad fue de un 60 % y la espe-
cificidad del 98 %, mientras que el valor predictivo
positivo fue 94,7 % y el valor predictivo negativo,
81,3 %. La prevalencia de la enfermedad fue del
36,14 % (tabla2).

>> Tabla 2 - Diagndstico citoldgico y presen-
cia de enfermedad determinada por resultados de
histologia en pacientes connddulos tiroideos

Histologia
Citologia . .
Maligno Benigno
Maligno 18 (V+) 1(F+)
Benigno 12 (F-) 52(V-)

La precision de la prueba diagndstica de
citologia para diagnosticar la enfermedad fue de
un 84,3 % (1C95 %: 0,7471-0,9139), tal como se
muestraenlafigurat.

> > Figura1- Curva ROC del diagndstico de la
enfermedad utilizando la pruebade citologia.
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De acuerdo con el indice de Kappa (0,63-
14) calculado, se evidencié que existe una concor-
dancia buena entre el gold standard (diagndstico
histoldgico) y la prueba de citologia (diagndstico
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citoldgico) utilizada para diagnosticar la enferme-
dad.

DISCUSION

Elmétodo mas conocido enelmundo para
la descripcidn y categorizacion de las muestras de
PAAF tiroidea es el sistema Bethesda (9) basado
en 6 categorias diagndsticas, cada una de ellas con
un riesgo estimado de cancer de tiroides, con su
dltima actualizacién en el ano 2017. (9,17) El pre-
sente trabajo ha permitido evaluar la concordancia
que existe entre el resultado citolégico y su Unico
gold standard posible: el estudio histolégico defi-
nitivo, realizado en un hospital de tercer nivel en
Perd.

La literatura internacional destaca la utili-
dad de la prueba del PAAF. Hsiao y otros, (4) en su
revision sistematica de 36 trabajos, encontraron
que la sensibilidad fue un 85,6 % (1C 95 %: 79,9-89,5)
yla especificidad del 71,4 % (1C 95 %: 61,1-79,8), cifras
que no han cambiado de manera significativa con
el tiempo, y que aun la prueba sigue siendo con-
fiable. A diferencia de esto, la literatura nacional es
muy escasa, existen 3 tesis en los Ultimos 5 afios y 2
previas al 2010, y solo un articulo original. (17,18,19-
,20)

El tamafno de la muestra en la presente
investigacion es algo superior a 100, y aun cuando
es menor al reportado en otros estudios, (21,22,23)
estd entre los mayores reportes en Perl en tér-
minos de cantidad de muestra; solo inferior ala se-
rie reportada por Somocurcio y otros (20) en el
2010, con 401 casos involucrados, y mayor al de
otros estudios, (19,24) incluyen al uUnico articulo
original publicado alrespecto con 27 casos. (16)

En estamuestra se encontré el mayor por-
centaje de ndédulos tiroideos en mujeres (n= 100,
95 %), superior a otros estudios revisados. (25,26)
Esto es probable debido a un incremento en el
control de nddulos tiroideos en pacientes de sexo
femenino en el hospital. Por otro lado, soloun 5 %
de los casos son varones, con la tendencia comun
en la literatura, diferente a lo reportado por
Bhardwajy otros, (27) quienes encontraronun 70 %
de casos en varones, atribuido en su estudio por
los autores a las barreras de acceso a los servicios
de salud que tienen las mujeres, en particular a
centroslejanos de alta complejidad.

Se encontrd un mayor ndimero de casos
en el intervalo de edad 40 a 59 afos (46 %), com-
parable con diversos estudios, (19,23,28) seguido
delintervalo 20 a 39 (26 %), el de menor frecuencia
fue de 60 afios a mas. Sin embargo, Amany y otros
(26) reportan un mayor nimero de casos en el
rango de 21a 40 afios, seguido delrango de 40 a 60
afos. Esto en probable relacion a la casuistica
presente en el hospital, asi como a las caracteris-
ticas socioculturales de esta region. Asi, se requie-
re prestar particular atencidn a pacientes mujeres
mayores de 30 aflos que se presentan para descar-
te de enfermedad tiroidea.

En el presente estudio se encontrdé que
del total de nimero de PAAF realizadas a los né-
dulos tiroideos (n=105), 68 fueron informadas co-
mo categoria Il, seguido de la categoria VI (n=18);
esto muy similar a lo encontrado por Guarneri y
otros. (3) En contraste, en la literatura nacional, se
ha reportado en segundo lugar la categoria | insa-
tisfactoria (18) y en primer lugar la categoria VI.

(24)

En este estudio, la sensibilidad y especi-
ficidad de PAAF tiroidea fueron un 60 %y un 98 %,
respectivamente. Anteriores estudios, (3,8,25,29-
,30) han reportado valores de sensibilidad del 80,5
%yun100 %y de especificidad de un75%y un 100 %.
Si bien estos valores son consistentes con los del
presente estudio en los niveles de especificidad, la
sensibilidad es inferior. Esto indica que la capa-
cidad de deteccion de malignidad de la PAAF enla
presente serie fue moderadamente satisfactoria.
Un resultado similar (60,3 %) fue reportado por
Machala y otros, (22) en un grupo de 1262 pa-
cientes. Se han descrito valores de sensibilidad tan
bajos como el 55,3 %.(24,31) Lasrazones que se han
argumentado para explicar estas menores sensi-
bilidades, podrian ser una combinacién de las si-
guientes: variabilidad del operador, dificultad diag-
nostica del uso de PAAF en ciertas patologias tiroi-
deas, bajo niumero de casos, entre otras razones.
(31) Asimismo, ha de considerarse que algunos
pacientes con diagndstico citolégico de malig-
nidad fueronintervenidos en otros hospitales, y no
fueron considerado en esta muestra, lo que podria
haber afectado el valor delasensibilidad. (23)

El valor predictivo positivo de la serie
estudiada fue un 94,7 % frente a 85,2-98 %
reportado en otros estudios, tanto internacionales



como nacionales; (3,18,22,25,30) el valor predictivo
negativo en la presente serie fue del 89,4 %,
mientras que, en estudios similares, internacio-
nales y nacionales, (3,18,22,25,30) varié entre 85,4
%Y 99,5 %. La precision de la PAAF en la deteccidn
de malignidad de lesiones tiroideas, en nuestro
estudio fue del 84,34 % (1C 95 %: 74,71-91,39) com-
parable conlaliteratura. (26)

En los pacientes que cumplen criterios
para realizacion de PAAF y segun las guias inter-
nacionales de la Asociacidon Americana de Tiroides,
el procedimiento se realiza bajo control ecografico
y por un radidlogo asistido por un citopatdlogo
experto. (30,32) Teniendo en cuenta lo anterior, y
en vista de los resultados de este estudio, se
analizé la situacion y se hallaron los principales
puntos débiles. En primer lugar, aquella
relacionado con la toma, ya que la PAAF es
realizada por radidlogos intervencionistas que van
ganando experiencia en este procedimiento; en
segundo lugar, aquellas relacionadas con el acceso

al ndédulo tiroideo, su profundidad respecto a la
piel, asi como el deterioro de la imagen ecografica
por detalles técnicos propios del ultrasondgrafo.
En tercer lugar, solo existe un anatomopatdlogo,
que asiste, realiza y diagnostica los extendidos
citoldgicos y bloques celulares de la PAAF de
tiroides.

Los hallazgos de este estudio, y aquellos
informados por otros estudios similares, muestran
que la PAAF es un método sensible y especifico
para el diagndstico de lesiones tiroideas, en la
medida en que la muestra sea adecuada y
provenga de un drea representativa. La puncion
con aspiraciéon con aguja fina, permite un
diagndstico simple, minimamenteinvasivo, seguro
y rentable, para lesiones tiroideas con una alta
especificidad y precisién. En esta institucidn se
cuenta con una buena correlacidn citopatoldgica,
similar a otros trabajos reportados en la literatura,
lo que permite predecir de manera adecuada el
riesgo de malignidad y facilitar la toma de
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decisiones. La citologia obtenida por PAAF, ha
ayudado areducir las cirugias innecesarias y, porlo
tanto, hamejorado la calidad de vida general delos
pacientes con patologias tiroideas.

Sin embargo, a pesar que es un estudio
que abarcd la revisiéon de diagndsticos de un
periodo de 4 afios, los resultados fueron limitados
como consecuencia del nimero de casos obte-
nidos, al parecer como consecuencia de ser pocos
los diagndsticos citoldgicos que se someten a
cirugia enlamismainstitucion. Porlo tanto, debido
a las posibilidades de resultados falsos negativos,
se recomienda que incluso los pacientes con
hallazgos citolégicos benignos se mantengan en
un seguimiento clinico regular, lo cual debe acom-
pafarse de fortalecimiento del equipo de espe-
cialistas, asi como la incorporacién de equipos de
ultrasonido que permita estudios de elastografia
delosnddulos tiroideos.
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