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RESUMEN

OBJETIVO: La puncién con aguja fina, es la prueba
ideal de menor costo para evaluar ndédulos tiroideos.
Su sensibilidad oscila entre un 65 % a 98 %, la tasa de
falsos negativos entre 1,3 % - 11,7 % la incidencia de
nédulos tiroideos en la poblacion general esde 4 % - 6 %.
METODO: Se evaluaron 395 casos de puncién con aguja
fina de tiroides correspondientes al afio 2004, 219 fueron
realizadas en la seccién de citopatologia del Instituto
Anatomopatolégico “Dr. José Antonio O’Daly”, 176 de
otros centros. RESULTADOS: Los sintomas registrados
mas frecuentes fueron: masa palpable y disfagia a sélidos;
lesiones nodulares de patrén mixto segin los estudios
ultrasonograficos y en su mayoria pruebas de funcionalismo
tiroideo normales. Predominé el género femenino (89,9 %),
con edad promedio de 46 afios. Las lesiones benignas
representaron 62 % (245), con predominio de hiperplasias
nodulares y las neoplasias malignas 15,4 % (61), con un
total de 20 (5,1 %) carcinomas papilares del total de las
muestras. Solo fue posible la revision de 38 tiroidectomias
totales o parciales, estableciendo la correlacién citologia /
biopsiaen 30 casos,enlacual lapunciénresulté con 92,3 %
de sensibilidad, 88,2 % de especificidad, valor predictivo
positivo 85,7 % y una tasa de falsos negativos de 7,7 %.
CONCLUSION: Se demuestra la eficacia de la prueba
para evaluar nédulos tnicos o dominantes de tiroides, con
resultados citolégicos satisfactorios que permiten establecer
conducta terapéutica definitiva.
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SUMMARY

OBJECTIVE: Fine needle aspiration is an ideal and the
low cost method to study thyroid nodules. Reviewing the
literature, the methods sensibility is already between 65 %
and 98 %; and has a false negative rates range from 1.3 % to
11.7 % and the prevalence of thyroid nodules in the general
population is of 4 % to 6 %. METHOD: We reviewed
and evaluated 395 cases of thyroid fine needle aspiration
performed during the year 2004. Only 219 cases procedures
were performed at the department of cytology of the Institute
Anatomopathological “Dr. Jose Antonio O"Daly”’,and 176
cases of them were from other medical centers. RESULTS:
The most common symptoms available on the fine needle
aspiration request were: Palpitations, palpable neck mass,
dysphasia to solids, and complex ultrasound nodules. The
female gender (89.9 %) was the most affected, with an
average age of 46 years. Sixty-two percent (62 %) of 245
lesions were benign, with a predominantly hyperplasic
nodules; the 15.4 % (61) were malignant lesions, and a total
of 20 (5.1 %) were papillary carcinomas. We were able to
review 38 total or partial thyroidectomies and correlated the
fine needle aspiration biopsy results in 30 cases; of these
fine needles aspiration reported 92.3 % sensibility, 88.2 %
specificity with a positive predictive value of 85.7 % and
7.7 % false negatives. CONCLUSION: We demonstrate
that fine needle aspiration is another available and reliable
method to evaluate thyroid nodules

KEY WORDS: Cancer, thyroid, puntion, aspiration, fine
needle, nodules.

INTRODUCCION

a puncién con aguja fina (PAF)
es un método ideal, de bajo costo
y con una alta efectividad para
el estudio de lesiones nodulares
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unicas o dominantes en glandula tiroides  en
comparacién con otros métodos de estudio como
elultrasonido permite discernirun diagndésticode
neoplasia o lesiéon benigna con mayor precision
@

Se menciona que posterior ala adopciénde la
PAF como método de rutina han disminuido las
intervenciones quirdrgicas,debido ala seleccion
de pacientes portadores de nddulos benignos
que tienen otras opciones terapéuticas, mientras
todos los ndédulos confirmados como malignos
por PAF van con un diagndstico previo a la
intervencion .

La prevalencia de nddulos tiroideos en la
poblacién general ha sido estimadaenun 4 % a
6 %, en su mayoria benignos @.

Entre las 25 primeras causas de muerte parael
afio 2004 en Venezuela figura en segundo lugar
las asociadas a cancer, de las cuales el 0,45 %
corresponde a neoplasias de glandula tiroides ©.
Cifras muy semejantes (0,4 %) se han encontrado
en EE.UU para el afio 2003 ©.

En el presente estudio nos enfocamos a
estudiar las PAF realizadas anddulos de gldndula
tiroides, con la finalidad de conocerlanaturaleza
y frecuenciade las diversas patologias que afectan
la glandula tiroides y la sensibilidad de la PAF
en los pacientes seleccionados.

METODOS

Durante el periodo comprendido entre enero
y diciembre de 2004 se procesaron y evaluaron
395 PAF de glandula tiroides en la seccién de
citopatologia del Instituto Anatomopatolégico
“Dr. José Antonio O’Daly”. En su mayoria
las PAF estan dirigidas al estudio de lesiones
nodulares de la glandula tiroides.

Se revisaron en las solicitudes de estudio
citolégico los datos clinicos y paraclinicos,
extendidos citolégicos, asi como las solicitudes
de biopsiay los cortes histoldgicos de las mismas,
estableciendo la correlacién entre ambas.

Se revisaron las punciones realizadas por
médicos procedentes de otras instituciones
o servicios, fijados en alcohol o spray, y las
efectuadas en la seccién de citopatologia
por patélogos expertos en la técnica de
punciones, utilizando agujas 23G y 25G en los
procedimientos de acuerdo a la localizacién y
caracteristicas delalesion,ademas de considerar
las caracteristicas anatomicas del cuello de los
pacientes.

Las coloraciones realizadas fueron las
tinciones de Papanicolaou para frotis fijados
con spray o alcohol y Kiwk-Diffc® para los
extendidos sin fijar,secados al aire. Paralos casos
realizados en la seccién se evalud la celularidad
de los frotis de forma inmediata, coloreadas
con Kiwk-Diff® realizando nueva puncién en el
momento si el caso lo ameritaba. Algunas de las
punciones recibidas fueron realizadas guiadas
por estudios ultrasonograficos.

Los casos estudiados se agruparon de
acuerdo a los criterios diagndsticos cito
histolégicos utilizando las clasificaciones
actuales de la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS). Posteriormente fueron agrupados en
lesiones benignas no neoplésicas, neopldsicas e
insatisfactorias para diagndstico, dado el interés
en conocer los factores que puedan incidir en las
diversas patologias y sus porcentajes.

Se consider6é la variable determinante
citologias y biopsias satisfactorias parael analisis
de la correlacién citologia / biopsia.

En la metodologia estadistica se calcul6 la
mediaenlas variables continuasy enel casode las
variables nominales su frecuencia y porcentaje;

ademads de la sensibilidad y especificidad de la
PAF.

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio se realizaron
395 PAF de glandulatiroides,delas cuales 219 se
realizaron en la seccion de citopatologiay 176 se
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recibieron de otros servicios o centros médicos.
Los datos clinicos tomados de las solicitudes de
estudio se agruparon en los siguientes grupos:

1. Informacién general incluidos sintomas mas
frecuentes disfagia a sélidos y presencia de
masa palpable en laregion anterior del cuello;
tiempo de evolucion el cual oscilé entre 1 mes
y 20 afios.

2. Pruebas de funcionalismo tiroideo en su
mayorianormales (74,5 %) del total estudiado
y con menor frecuencia las hipofuncionantes
e hiperfuncionantes.

3. Estudios ultrasonogréficos en los cuales los
hallazgos mds frecuentes eran las lesiones
ecomixtas,y en menor proporcion las lesiones
solidas los cuales se correlacionaron en un
41,7 % con neoplasias malignas.

4. Datos demograficos: género femenino
predominante con un 89,9 % (355 casos)
y edad promedio de 46 afios con rango que
oscilé entre 15 y 84 afios.

La frecuencia por diagndstico citolégico de
los casos evaluados en relacion al género, se
observé una mayor frecuencia de lesiones en
mujeres 355 (89,9 %) sobre las apreciadas en
los hombres 40 (10,1 %).

La patologia benigna en nuestro grupo de
estudio fue predominante (62,0 %) sobre las
neoplasias (15,4 %)y las muestras insatisfactorias
(22,6 %) en el total de las punciones. En el grupo
de neoplasias malignas la mas frecuentemente
diagnosticada fue el carcinoma papilar con un
predominio del género femenino (17/3) y elmenor
promedio de edad (40,6 afnos) de los pacientes
en comparacion a las restantes neoplasias. Se
encontraron 38 casos a los cuales posterior a la
PAF se realizaron las tiroidectomias parciales o
totales y las piezas quirtirgicas fueron enviadas a
nuestrainstitucion paradiagndstico definitivo. Se
realiz6 la correlacion de citologia (PAF) /biopsia
subsiguiente en 30 casos incluidos: neoplasias
(14) distribuidas en 8 carcinomas papilares, 1
linfoma no Hodgkin, 1 neoplasia folicular, 2
neoplasias oxifilicas, 1 carcinoma medulary una
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citologia con atipias. Las no neoplésicas fueron
16,representadas en su mayoria por hiperplasias
adenomatosas (15) y una considerada lesién de
células oxifilicas, excluyendo 8 casos por ser
citolégicamente insatisfactorios, procedentes
de otros centros.

La sensibilidad de la PAF resulté en 92,3 %,
laespecificidad 88,2 % valor predictivo positivo
85,7 %, valor predictivo negativo 93,75 % y la
tasa de falsos negativos en 7,7 %. Comparando
varios de los resultados obtenidos con estudios
publicados anteriormente por otros autores.
El caso falso negativo, presentaba numerosas
células oxifilicas y en el informe citolégico se
considero como una lesion de células oxifilicas,
resultando en la biopsia un carcinoma papilar
variedad difuso esclerosante con componente
oxifilico.

Un casofalsopositivodescritoenlaevaluacion
de los extendidos citolégicos como neoplasia
de células oxifilicas, resulté una tiroiditis de
Hashimoto.

Los casos catalogados como insatisfactorios
fueron 89 de los cuales solo cinco casos (5,6 %)
corresponden al grupo de las PAF realizadas en
la seccidn de citopatologia.

En los dltimos 10 afios se ha observado una
mayor tendencia por parte del endocrinélogo, al
igual que del patdlogo a realizar las punciones
para diagnéstico de la patologia tiroidea,
anteriormente realizadas por cirujanos, debido a
que les permite evaluary considerar lafactibilidad
del procedimiento de acuerdo alas caracteristicas
de cada paciente, influyendo directamente
en la disminucién de casos inadecuados para
diagnéstico.

Se recomienda la PAF de gldndula tiroides
para el estudio de todo nédulo solitario palpable
o nédulo dominante, independientemente del
tamafio, con historia de crecimiento répido,
edad del paciente < 20 o > 40 anos, presencia de
adenopatia regional, antecedente de terapia de
irradiacion de cabeza y cuello, historia familiar
de carcinoma papilar o de neoplasia endocrina
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multiple (0,

Si bien algunos autores sugieren realizar la
PAFindependientemente del tamafo del nédulo,
en nuestra experiencia las lesiones menores a 1
cm pueden ser dificiles de estudiar, sin utilizar
métodos ultrasonograficos simultdneos?,
dependiendo siempre de su localizaciéon
(superficial, anterior) y las caracteristicas
anatémicas del paciente (obesidad,cuello corto),
factores que influyen en la obtencion de material
adecuado para estudio.

Los pacientes con nddulos tiroideos son
usualmente eutiroideos '». Enel presente trabajo
las pruebas de funcionalismo tiroideo en su gran
mayoria resultaron normales (74,5 % del total),
si bien es ideal contar con este recurso previo a
la realizacion de la PAF, con una informacion
clinica y reporte ultrasonografico adecuado, el
procedimiento pudiera ser factible de realizar sin
disponer de esta prueba, considerando el aspecto
socioeconémico del paciente.

Enseries publicadas los valores de sensibilidad
y especificidad de la PAF de tiroides varian
entre 65 % a 98 % y de 73 % a 100 % respec-
tivamente'®,una comparacion con otros estudios
con un numero similar de punciones evaluadas
se presenta en el Cuadro 1 observando ciertas
similitudes entre los hallazgos, una de las
conclusiones aportadas en estos estudios es la
consideracién de que un mayor porcentaje de
sensibilidad y una disminucién del ndmero de
casos inadecuados paradiagnéstico,serelacionan

con la experiencia del personal que realiza los
procedimientos. Por tanto consideramos que uno
de los puntos importantes que explica los altos
porcentajes de la sensibilidad y especificidad
en nuestro estudio se debe al mayor ndimero
de PAF realizadas por patélogos expertos en la
realizacion de la técnica, con mas de cinco afios
deexperienciay alaposibilidad de unarepuncion
inmediata si el material obtenido inicialmente
no es suficiente.

Latasadeinsatisfactorios depende del nimero
de punciones realizadas y de la experiencia del
personal que las lleva a cabo®'¥. En centros
de docencia para personal médico siempre se
mantiene un alto porcentaje de personal con
poca experiencia inicidndose en la practica de
la técnica, factor que influye directamente en el
nimero de estudios insatisfactorios oinadecuados
para interpretacion diagndstica; situaciéon que se
reflejaennuestro estudio al contabilizar un mayor
nimero de PAF con resultados insatisfactorios
en el grupo de las recibidas de otros servicios
o centros hospitalarios. En el presente estudio
fue necesario excluir 8 pacientes cuyas biopsias
nos fueron referidas, pero no tenian PAF previas
satisfactorias.

En nuestra experiencia las lesiones benignas
representadas por las hiperplasias adenomatosas
fueron las mds frecuentes,al igual que lo sefialado
en otros estudios de la literatura universal, sin
embargo, se plantean dificultades diagndsticas
diferenciales entre las diversas lesiones benignas

Cuadro 1. Comparacién de los resultados de estudios publicados por otros autores y los obtenidos en el

presente trabajo.

Series Total
punciones Yo %o
Caraway y col. (7) 394 17 60
Burch y col. (8) 504 3 57
Baloch y col. (9) 662 16 69
Estudio actual 395 154 62

Neoplasia Benigno Sospechoso Inadecuado Sensibilidad Especificidad

Yo %o Yo %0
14 9 93 91
9 31 80 73
4 11 92 84
- 22,6 923 88,2
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cuando estas presentan cambios quisticos o
degenerativos, o caracteristicas que conduzcan
a la sospecha de neoplasia maligna o bien, que
los grupos muestren patrones que plantean el
diagnostico de lesion vs. neoplasia folicular,
asi como la presencia de abundantes células
oxifilicas,que conlleven a sugerir el diagndstico
de neoplasia oxifilica; otra consideracion es la
presencia de un componente linfocitario que
puede asociarse alesiones benignas como son las
tiroiditis o algunas neoplasias como los linfomas
0 neoplasias con un componente linfocitario
marcado @.

En el grupo con diagndéstico de neoplasia
se incluyeron ademds los ocho casos con
interpretacion diagnéstica de sospechosos,
sugestivos para malignidad y las citologias
atipicas,enlos cuales se sugirié al médico realizar
tratamiento quirdrgico, siendo realizado en tres
casos de los cuales s6lo en dos se confirmé el
diagnéstico de malignidad sugerido (Carcinoma
papilar), y el tercero resulté una hiperplasia
adenomatosa (Caso falso negativo). La
comparacién con otros estudios publicados donde
los neopldsicos y los sospechosos se unieron,
encontraron un aumento en la sensibilidad pero
unadisminucién importante de laespecificidad™”,
no asi en nuestra experiencia donde obtuvimos
un 88,2 %. El carcinoma papilar fue la patologia
malignamés frecuente, afectando principalmente
al género femenino, en la tercera y cuarta
década, al igual que lo reportado en la literatura
nacional e internacional 319 Actualmente se
buscan caracteristicas citolégicas que puedan
sugerir o definir las diferentes variantes del
carcinoma papilar, especificamente las de peor
prondstico, como son la variedad de células
altas, células columnares y de células claras,
en nuestro estudio encontramos dos casos de
biopsia con diagnéstico de carcinoma papilar
variedad células altas, interpretados s6lo como
carcinoma papilar y papilar intraquistico en las
citologias. Lasclaves diagndsticas en lacitologia
paraesta variedad de carcinoma papilar descritas
en la literatura son las siguientes, presencia de
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células alargadas con un tamaiio superior al doble
de su ancho y citoplasma eosinéfilo, las cuales
deben ser mas del 30 % de la poblacion total
de células neoplésicas, ademas de evidenciar
figuras mitéticas, teniendo en cuenta que deben
apreciarse los cambios nucleares caracteristicos
del carcinoma papilar clasico aunados o no a
la formacion de papilas @7 (Figura 1 y 2), en
nuestros extendidos citolégicos la poblacién de
células alargadas fue menor a 30 % razoén por la
cual no se colocé la variedad en la interpretacion
definitiva.

Otro tumor que afecta la glandula tiroides es
el carcinoma medular, el cual representa el 1 %
a 5 % de todas las neoplasias malignas y debe
sospecharse en todo paciente con historia familiar
de carcinoma medular o neoplasia endocrina
multiple tipo 2. Las caracteristicas citolégicas
en dicha entidad estan dadas por la presencia de
células morfolégicamente variables, fusiformes,
redondeadas, plasmocitoides con tendencia a
nucleos excéntricos, pueden mostrar inclusiones
intranucleares y sustancia amiloide de fondo ‘¥,
lo que plantea un margen amplio de diagndsticos
diferenciales. Sélo un caso (1,6 %) del total

Figura 1. Masculino de 34 afios con nédulo en 16bulo
derecho de tiroides. Se observa placa de células
foliculares neopldsicas, con barras cromatinicas,
hendiduras nucleares y nucléolo evidente. Citologia.
Coloracién Papanicolaou. 1 000 x.
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Figura2. Masculino de 34 afios con nédulo en 16bulo
derecho de tiroides. Presencia de microfoliculos
constituidos por células foliculares neopldsicas,
mostrando aclaramiento nuclear. Biopsia. Coloracion
Hematoxilina-eosina. 400 x.

de neoplasias malignas de nuestra revision se
interpreté como sugestivo de carcinoma medular,
diagnosticdndose en labiopsiadefinitivacomoun
carcinoma poco diferenciado, el cual mostraba
diversos patrones histolégicos.

Los linfomas en gldndula tiroides son raros,
pueden ser primarios o formar parte de una
enfermedad generalizada, son sugeridos cuando
se evidencia una masa de crecimiento rdpido en
un paciente de edad avanzada, con antecedente
de tiroiditis de Hashimoto. EI hallazgo
citolégico que sugiere dicha patologia es la
presencia de células linfoides atipicas de patrén
monomorfico®. Eldiagndstico diferencial debe
plantearse con tiroiditis linfociticas crénicas
y especialmente con tiroiditis de Hashimoto,
entidad en la cual se observa una proliferacion
de linfocitos de tamafios variables, agregados
linfohistiociticos, histiocitos con cuerpos
tingibles y grupos de células oxifilicas. Los
casos interpretados como linfomas en extendidos
citolégicos,deben complementarse con estudios
de inmunohistoquimica, citometria de flujo o
métodos de diagndstico molecular para confirmar
la clonalidad @*.

En nuestra casuistica tenemos un caso
diagnosticado en la citologia como linfoma no
Hodgkin,alcualselerealizaronestudiosdebiopsia
y complementarios de inmunohistoquimica,
resultando positivo para células neoplasicas de
inmunofenotipo B.

De 30 casos en los cuales pudimos
realizar correlacion citologia (PAF) / biopsia,
mencionamos uno como neoplasia folicular, el
cual resulté en la biopsia un adenoma folicular
y un caso diagnosticado como neoplasia de
células oxifilicas correspondié a un carcinoma
folicular variedad oxifilica en la biopsia (Figura
3y4). Citol6gicamente las lesiones o neoplasias
foliculares son de dificil discernimiento, solo se
hacen consideraciones cuantitativas y cualitativas
no concluyentes paraneoplasia porlacarenciade
elementos histologicos. Este grupo de lesiones
tiroideas se diagndstica histolégicamente en
funcién de sus caracteristicas arquitecturales,
como pueden ser la invasién vascular y de la
cédpsula, mas que por sus rasgos citolégicos.
Por eso, resulta imposible emplear criterios
citolégicos para distinguir estos procesos @,

Figura 3. Masculino de 46 afios con nédulo en 16bulo
izquierdo de tiroides. Células foliculares con cambios
oxifilicos, se aprecia irregularidad de membrana
nuclear, anisonucleosis y presencia de nucleolo.
Citologia. Coloracién Papanicolaou 1 000 x.
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Figura 4. Masculino de 46 afios con nédulo en
I6bulo izquierdo de tiroides. Células foliculares
con citoplasma abundante, se aprecia irregularidad
de membrana nuclear, anisonucleosis y nucléolo
evidente. Biopsia. Coloracién Papanicolaou 400
X.

Lamayoriade los tumores de células oxifilicas
ode Hiirthle (90 %- 95 %) son de comportamiento
benigno, sin embargo, diferenciar una lesién
benignade unamalignabasados enlos hallazgos
citoloégicos aportados por puncién con aguja
fina es dificil. El aspecto morfolégico puede
ser variable, asi como la cantidad de células
oxifilicas presentes en las diversas patologias,
tanto benignas como neoplésicas. Asi podemos
evidenciar su presencia en las tiroiditis
de Hashimoto, hiperplasias adenomatosas,
neoplasias oxifilicas de comportamiento benigno
o maligno y otras neoplasias como carcinomas
papilares pueden mostrar unacantidad de células
oxifilicas generalmente escasas V.

En nuestra experiencia de los tres casos
catalogados como neoplasias de células oxifilicas,
ninguno se correspondié con exactitud en sus
biopsias. Llama la atencién la alta incidencia de
neoplasias de células oxifilicas diagnosticadas

por PAF. Sera necesario en un futuro dilucidar
tales hallazgos.

En la literatura universal se mencionan
como falsos positivos casos de hiperplasia
adenomatosa con formaciones papilares,
tiroiditis de Hashimoto y adenomas foliculares
interpretados en la citologia como carcinomas
papilares 229,

En nuestro estudio el unico caso falso
positivo fue diagnosticado en la citologia como
neoplasia de células oxifilicas, resultando en
la biopsia definitiva tiroiditis de Hashimoto,
y en el se apreciaban areas con abundantes
células oxifilicas, se debe tener en cuenta que
dicha entidad muestra células con cambios
oxifilicos, en cantidad variable en su contexto
histolégico.

Respecto al falso negativo se diagndstico
en el estudio citolégico como lesién de células
oxifilicas, los extendidos eran hipocelulares
con un predominio de cambios oxifilicos,
demostrandose en la biopsia definitiva un
carcinoma papilar moderadamente diferenciado,
variedad difusa esclerosante con un area de
10 % de aspecto oxifilico, este hallazgo podria
relacionarse con el predominio de células
oxifilicas apreciado en la PAF.

Estadificultad diagndsticanos lleva a analizar
los criterios de suficiencia de material, para
lo cual se requieren un minimo de seis a siete
grupos de células foliculares en al menos dos
extendidos ®, y la conveniencia de dos o mads
punciones en diversas areas de la lesién, como
ha sido sugerido por otros autores, esta practica
contribuye a disminuir el nimero de falsos
negativos, muestras inadecuadas y mejorar la
precision diagndéstica citologica @,

Podran ser determinantes en el éxito de la
puncion, el fenotipo del paciente, localizacién,
tamafiode lalesiéony laexperienciaen lapractica
e interpretacion de la PAF.
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