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Relacion de biopsia por aspiracion con
aguja fina con resultado histopatolagico
en nodulos tiroideos

Relationship of fine needle aspiration biopsy
with histopathological result in thyroid
nodules.

JesuUs Fernando Fierros-Michel,* Rocio Milagro Lopez-Lépez,? Carla Valentina
Valencia-Méndez,* José Manuel Ornelas-Aguirre?

Resumen

OBJETIVO: Evaluar la concordancia entre la citologia de biopsia por aspiracién con
aguja fina y el reporte histopatolégico postiroidectomia en pacientes con nédulos
tiroideos TIRADS 3, 4 y 5 en un hospital de tercer nivel.

MATERIALES Y METODOS: Estudio observacional, analitico, transversal y re-
trospectivo que consisti6 en la revisién de expedientes de pacientes con nédulos
tiroideos en que se hubiera realizado biopsia por aspiracién con aguja fina y
hubieran requerido tiroidectomia, durante el periodo comprendido de junio de
2017 a junio de 2019.

RESULTADOS: Se analizaron 26 casos, con 10 casos positivos a malignidad, todos
se reportaron como carcinoma papilar de tiroides. La concordancia entre Bethesda VI
y el resultado histopatolégico de tiroidectomia fue del 50% (p = 0.72), mientras que
para BethesdaV hubo una correlacién de malignidad de un 83.3% (p = 0.01) mediante
la prueba y?% para las categorias TIRADS 3, 4 y 5 se obtuvo una relacion respecto a
malignidad del 60, 25 y 44.4%, respectivamente.

CONCLUSIONES: Los hallazgos en ultrasonografia tiroidea por TIRADS y de biopsia por
aspiracién con aguja fina reportados en categoria Bethesda pueden ayudar al médico
a estimar el riesgo de malignidad de los pacientes con nédulos tiroideos.

PALABRAS CLAVE: Nédulo tiroideo; biopsia; tiroidectomia; cancer tiroideo.

Abstract

OBJECTIVE: To evaluate the concordance between the fine needle aspiration biopsy
cytology and post-thyroidectomy histopathological report in patients with TIRADS 3,
4 and 5 thyroid nodules in a third level hospital.

MATERIALS AND METHODS: Observational, analytical, cross-sectional and retrospec-
tive study that consisted of reviewing the records of patients with thyroid nodules in
whom fine needle aspiration biopsy had been performed and who required thyroidec-
tomy, during the period from June 2017 to June 2019.

RESULTS: Twenty-six cases were analyzed, with 10 of them positive for malignancy;
all were reported as papillary thyroid carcinoma. The concordance between Bethesda
VI and the histopathological result of thyroidectomy was 50% (p = 0.72) while for
Bethesda V there was a correlation of malignancy of 83.3% (p = 0.01) using the y?
test; for TIRADS categories 3, 4 and 5 a correlation with respect to malignancy of 60,
25 and 44.4%, respectively was obtained.

CONCLUSIONS: The thyroid ultrasound findings by TIRADS and fine needle aspira-
tion biopsy reported in Bethesda category can help the physician to estimate the risk
of malignancy in patients with thyroid nodules.

KEYWORDS: Thyroid nodule; Biopsy; Thyroidectomy; Thyroid neoplasms.
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ANTECEDENTES

Los nédulos tiroideos generalmente mayores a
1 cm deben evaluarse’ con ultrasonidos seriados
y revalorar con citologia cuando se documente
un crecimiento del 20% o mas, en al menos
2 diametros del nédulo con un incremento
minimo de 2 mm.? Su importancia radica en la
necesidad de excluir cancer de tiroides, ya que
se ha reportado una prevalencia de malignidad
evaluada por biopsia del 4 al 6.5% y es amplia-
mente independiente del tamafio del nédulo.>*
Entre las caracteristicas ultrasonograficas del
nédulo sugerentes de cancer se encuentran:
hipoecogenicidad, margenes borrados o indis-
tintos y microcalcificaciones.>® Hay evidencia de
que en mas del 86% de los ultrasonidos no se
provee la suficiente informacion para estratificar
el riesgo de malignidad;” los que se encuentran
en el polo superior y I6bulo medio tienen mayor

probabilidad.??

En 2019 Grani encontré que el sistema TIRADS
del Colegio Americano de Radiologia (ACR TI-
RADS, por sus siglas en inglés) fue superior a
otros para estratificar el riesgo de malignidad
por ultrasonido, con una tasa de falsos nega-
tivos del 2.2%.'0"" Fste difiere en recomendar
un tamano mayor o igual a 1.5 cm para biopsia
por aspiracion con aguja fina (BAAF) con un
nivel intermedio de sospecha y no recomienda
biopsia o seguimiento de nédulos que tengan
alta probabilidad de ser benignos.®'?

Al Dawish en 2018 encontré que el riesgo de
malignidad con TSH < 0.4 mUV/L fue del 16%,
comparado con el 38.2% cuando fue mayor de
4.5 mUI/L y que el tamafo claramente no esta
asociado. La probabilidad de malignidad en
categoria TIRADS 2 fue del 15.4%, para TIRADS
3 fue del 13.3%, para TIRADS 4A del 26.4%,
para TIRADS 4B del 48.3% y para TIRADS 5
fue del 75.6%. La concordancia de malignidad
entre BAAF reportada en el sistema Bethesda en

sus categorias Ill, IV, V, VI y el resultado histo-
patolégico de tiroidectomia fue del 18.9, 37.5,
70 y 88.9%, respectivamente.'® El patron de
referencia para malignidad es la BAAF, la cual,
al realizarse con guia ultrasonografica, tiene
menores tasas de falsos negativos comparada con
la guiada por palpacion (1 vs 2.3%)'* ya que se
minimiza la entrada de sangre a la aguja.'” ‘En el
estudio de Abi-Raad y colaboradores realizado
en 2018 se encontr6 una tasa de falsos negativos
del 5 al 6%.

El sistema Bethesda para reportar citopatologia
de tiroides establece una estandarizacién de un
sistema de reporte, basado en categoria para los
especimenes de BAAF: Bl: no diagnéstica o insa-
tisfactoria; Bll: benigna; BIII: atipia de significado
indeterminado o lesion folicular de significado
indeterminado; BIV: neoplasia folicular o sospe-
cha de una neoplasia folicular; BV: sospechosa
de malignidad y BVI: malignidad."”

Un nédulo tiroideo indeterminado Bethesda I,
IV oV representa un riesgo de malignidad entre
el 5y el 75%, e incluye hasta el 40% de todas
las BAAF." Un resultado sospechoso o positivo
a malignidad (BIV, BV, BVI) en la mayoria de
los casos representa la necesidad de tiroidecto-
mia.'??° Se recomienda repetir la BAAF en 6 a
12 meses para descartar un citolégico falso ne-
gativo. Un nédulo que ha tenido dos resultados
benignos tiene una probabilidad de malignidad
de practicamente 0 y no requiere mayor vigilan-
cia sonografica.?’

Debido a la magnitud del problema y porque
en nuestro medio no hay evidencia publicada,
decidimos realizar este estudio para optimizar
la eleccion del tratamiento preferido para estos
pacientes, por lo que el objetivo principal de este
estudio fue determinar la concordancia entre la
BAAF y citologia postiroidectomia en pacientes
con nédulos tiroideos TIRADS 3, 4 y 5 en un
hospital de tercer nivel. El objetivo secundario
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fue establecer la correlacién de malignidad entre
el reporte de ultrasonografia (TIRADS 3, 4y 5) y
de citologia postiroidectomia.

MATERIALES Y METODOS

Estudio observacional, analitico, transversal y
retrospectivo, realizado de junio de 2017 a junio
de 2019, en el que se revisaron expedientes de
pacientes con antecedente de biopsia por aspi-
racién con aguja fina (BAAF) y que ameritaron
cirugia. Se incluyeron los pacientes con edad en-
tre 16 y 99 afos con nédulo tiroideo sospechoso
de malignidad por ultrasonido tiroideo (TIRADS
3, 4y 5), que se les hubiera realizado la BAAF
por palpacién en la consulta de Endocrinologia,
que tuvieran un resultado positivo o sospechoso
de malignidad mediante BAAF (BIV, BV y BVI) y
que se les hubiera realizado cirugia (tiroidectomia
total o subtotal) con resultado de estudio histo-
patolégico del tejido obtenido. Se excluyeron los
pacientes con reporte de ultrasonido en el que
no se describieron los elementos necesarios para
estimar el grado de categoria TIRADS, ademas de
un resultado de BAAF donde no se report6 gra-
do de categoria Bethesda o no se mencioné un
equivalente y con expediente clinico incompleto.

Se registraron las variables (edad, sexo, peso, ta-
lla, indice de masa corporal, lugar de residencia,
antecedente de cancer de tiroides, antecedente
de radiacion en cuello, tabaquismo, alcoholis-
mo, obesidad, hipotiroidismo, concentracién
de TSH, T4 libre, TIRADS, resultado de gamma-
grama tiroideo, ganglios adyacentes, disfonia,
disfagia, reporte de BAAF en categoria Bethesda,
estirpe histolégica de cancer, complicaciones
de tiroidectomfia y resultado histopatoldgico) en
una base de datos en Excel versién 2007 para
Windows con analisis posterior con el paquete
estadistico SPSS version 25.0 para Windows.

Se utilizé estadistica descriptiva, para las varia-
bles numéricas y de razén se utilizaron medidas
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de tendencia central y dispersion y las variables
dicotémicas y categdricas se describieron con
frecuencias y porcentajes. En el analisis infe-
rencial de los datos se utilizé la prueba %? de
Pearson para determinar la relacién del resultado
de BAAF en comparacién con el resultado histo-
patolégico y para establecer la correlacion con
malignidad entre el reporte de ultrasonografia
(TIRADS 3, 4 y 5) y el reporte histopatolégico
postiroidectomia. Se utilizé, ademds, coeficiente
kappa de Cohen para establecer la concordancia
entre el resultado de BAAF y el reporte de ultra-
sonografia con el resultado histopatolégico. Se
incluyé un célculo de intervalos de confianza
al 95% y un valor de p igual o menor a 0.05 se
consider6 estadisticamente significativo.

RESULTADOS

Se analizaron 26 casos de pacientes con nédulo
tiroideo, con un promedio de edad de 48.7 =
12.1 aflos y una relacion de 25 mujeres por cada
hombre afectado. En 16 pacientes se obtuvo un
resultado negativo a malignidad y en 10 el re-
sultado fue positivo a malignidad. De los casos
positivos a malignidad el carcinoma papilar fue
el mds frecuente. En cuanto al resultado de la
biopsia por aspiraciéon con aguja fina (BAAF),
para la categoria BVI de Bethesda se obtuvo
una concordancia de malignidad del 50% (p =
0.72) y para BV se obtuvo un 83.3% (p = 0.01)
mediante la prueba 2. Cuadro 1

Para la correlacién con malignidad del resto de
categorias que se clasifican como indetermina-
das, se encontr6 para BIV que de un total de 3
pacientes, ninguno resulté positivo a malignidad,
mientras que para el resultado Blll no se obtuvie-
ron muestras, en consecuencia, no fue posible
calcular el resultado. La concordancia en rela-
cién con benignidad de los nédulos reportados
como Bl fue del 69.2% (p = 0.42). Del total de
casos estudiados solo 2 se clasificaron como BI
sin malignidad. Cuadro 1

https://doi.org/10.24245/mim.v38i6.7076
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Para la clasificacion de TIRADS se encontré una
correlacién con respecto al resultado positivo
de malignidad de un 60% para TIRADS 3, del
25% para TIRADS 4 y del 44.4% para TIRADS 5
(Cuadro 1). Se reporté malignidad en un 33.3%
en pacientes menores de 45 afios y del 42.9%
con 45 afios o mas (p =0.61); en cuanto a la con-
centracién de TSH se observo que 4/10 pacientes
positivos a malignidad tenfan una concentracién
de TSH menor a 4.5 y 5/10 tuvieron TSH mayor
o igual a 4.5. Cuadro 2

Se encontré que el tamafio del nédulo de 10 a
20 mm tuvo mayor frecuencia de malignidad
en un 60% (p = 0.27), nédulos menores de
10 mm con un 50% (p = 0.6), de 20 a 30 mm
en un 50% (p = 0.42), > 40 mm con un 20% de
malignidad, y en el intervalo de 30 a 40 mm no
hubo malignidad (p = 0.08). En cuanto al nimero
de nédulos se encontré que 6/10 pacientes que
fueron positivos a malignidad tenfan un nédu-
lo dnico y 3/10 tenian mdltiples nédulos (p =
0.23). Se encontr6 que los nédulos malignos se
ubicaron en el polo medio (p = 0.002) y en el

polo inferior se asoci6 con un resultado negativo
a malignidad en un 62.5% (p = 0.02). Cuadro 3

No se encontr6 asociacion de los casos positi-
vos a malignidad con los diversos factores de
riesgo (tabaquismo, alcoholismo, obesidad,
hipotiroidismo, antecedente familiar de cancer
de tiroides, antecedente personal de otro cancer;
Cuadro 3). En relaciéon con los sintomas mas
prevalentes en pacientes con nédulo tiroideo se
observé disfagia en 11/26 pacientes, de los que
6/11 pacientes tuvieron un resultado positivo a
malignidad (p = 0.14). En cuanto a las compli-
caciones posquirtrgicas de cirugia tiroidea, se
encontré que 8/26 pacientes tuvieron alguna
complicacién, la mas frecuente fue el hipopa-
ratiroidismo en 7 casos, seguido de la disfonia
en un caso.

DISCUSION

De acuerdo con los datos analizados, en el resul-
tado de la biopsia por aspiracién con aguja fina
expresado en categoria Bethesda se identifico

Cuadro 1. Concordancia y correlacién de categorias diagnésticas en los pacientes con nédulo tiroideo del
Hospital de Especialidades Médicas del IMSS, Ciudad Obregén, Sonora, México (n = 26)

Categoria Nimero de Benignos Malignos [ Intervalo de confianza Kappa
8 pacientes (n=16) (n=10) 95% pp

Bethesda
| 2 2 0 1.71 (1.22-2.4) 0.245 0.031
1 13 9 4 1.92 (0.38-9.60) 0.42 0.05
111 0 0 0 - - -
\Y 3 3 0 1.76 (1.23-2.53) 0.145 0.048
V 6 1 5 0.067 (0.006-.716) 0.01 -0.12
\ 2 1 1 0.6 (0.033-10.82) 0.72 -0.009
TIRADS
5 2 3 0.33 0.27 -0.047
4 12 9 3 0.19 0.08
5 9 5 4 0.68 0.64 -0.02

p: prueba y?% kappa: coeficiente kappa de Cohen.

Fuente: Expedientes de la UMAE 2, IMSS, Ciudad Obregén, Sonora, México (2020).
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Cuadro 2. Factores demogréficos y clinicos en relacién con el resultado histopatolégico definitivo de nédulo tiroideo

Benignos (n = 16) Malignos (n =1 0)
pacientes

Edad
Menos de 45 12
45 o mas 14 8

Sexo
Hombre 1 1
Mujer 25 15

Antecedente de
Céncer de tiroides 26 16
Otro cancer 2 2
Alcoholismo 2 1
Obesidad 13 7
Hipotiroidismo 7 6

TSH (mUI/L)

Menor de 4.5 24 15
4.5 o mas 2 1
Disfonfa 8 6

Disfagia 11 5

p: prueba 2.

Intervalo de
confianza 95 %

4
6 1.5(0.30 - 7.43) 0.619
1.66 (1.21 - 2.29) 0.42
10
10
. 1.71 (1.22 -2.4) 0.24
1 0.6 (0.33-10.82) 0.72
6 0.51 (0.1-2.58) 0.42
1 5.4 (.54-53.89) 0.12
9 1.66 (0.09-30.06) 0.72
1 0.60 (0.03-10.82) 0.72
2 2.4 (0.37-15.27) 0.34
6 0.30 (0.058-1.57) 0.14

Fuente: Expedientes de la UMAE 2, IMSS, Ciudad Obregén, Sonora, México (2020).

una concordancia menor a la esperada para
la categoria BVI en cuanto a malignidad. Para
la categoria TIRADS 3 se obtuvo un resultado
mayor al esperado, por lo que la probabilidad
de que un paciente tenga malignidad es mayor;
para TIRADS 4 la probabilidad de malignidad
fue menor y para TIRADS 5 la probabilidad
de malignidad fue menor. Tomando en cuenta
estos hallazgos se concluye que en los casos
analizados hay una escasa correlacién entre el
resultado de ultrasonografia tiroidea reportado
en categoria TIRADS con el resultado histopa-
tologico definitivo.

Se encontré que los nédulos tiroideos son
4 veces mas comunes en la mujer, con una
proporcién del 96% de mujeres y del 4% de
hombres. La edad avanzada se ha relacionado
con mayor prevalencia de nédulos tiroideos: en

nuestro analisis se encontré que 14/26 pacien-
tes eran mayores de 45 afnos, ninglin paciente
tenia antecedente de radiacién en la cabeza y
el cuello. En relacién con los factores de riesgo
de malignidad de un nédulo tiroideo, en nuestro
estudio se evaluaron varios factores, como edad,
sexo, antecedente familiar de cancer de tiroides,
antecedente personal de otro cancer, alcoholis-
mo, tabaquismo, obesidad e hipotiroidismo, en
los que no se encontr6 asociacién significativa.

Pemayun y colaboradores, en 2016,* vincula-
ron la existencia de disfonia, disfagia y tamafo
del nédulo mayor de 40 mm con la existencia
de malignidad, lo que muestra cierta corre-
lacion respecto a nuestros hallazgos, ya que
se encontr6 que entre 2 y 6 de 10 pacientes
con malignidad tenian disfagia y disfonia.
Para el tamafio del nédulo no se documenté

https://doi.org/10.24245/mim.v38i6.7076
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Cuadro 3. Factores ultrasonograficos relacionados con el resultado histopatolégico definitivo

P

Tamaiio del nédulo (mm)

<10 4 2

10-20 5 2

20-30 8 4

30-40 4 4

> 40 5 4
Namero de nédulos

Unico 7 3

Mdltiples 19 13
Ubicacion del nédulo

Polo inferior 5 5

Polo medio 6 1

Polo superior 1 1

Istmo 1 1

No reportado 13 8
Ganglios adyacentes 2 1
Microcalcificaciones 11 5
Vascularidad

Interna 14 10

Periférica 14

Interna y periférica 13 9

No reportada 4 3

p: prueba 2.

Intervalo de
confianza 95 %

2 .57 (0.06-4.87) 0.60
3 0.33 (0.04-2.47) 0.27
4 0.5 (0.09-2.73) 0.42
0 1.83 (1.25-2.68) 0.08
1 3(0.28-31.63) 0.34
4

) 0.34 (0.05-2.05) 0.23
0 2.66 (1.09 - 6.52) 0.02
5 0.16 (0.02-0.99) 0.002
0 1.71 (1.06-2.76) 0.41
0 1.71 (1.06-2.76) 0.41
5 1.71 (1.06-2.76) 0.41
1 0.6 (0.33-10.82) 0.72
6 0.30 (0.58-1.57) 0.14
4 2.5 (0.49-12.63) 0.26
5 1.28 (0.26-6.27) 0.75
4 2.81(0.48-16.43) 0.24
1 2.81 (0.48-16.43) 0.24

Fuente: Expedientes de la UMAE 2, IMSS, Ciudad Obregé6n, Sonora, México (2020).

concordancia: encontramos que el 40% de los
nédulos clasificados como malignos tuvieron
un tamano de 20-30 mm, seguido del 30%
en nédulos de 10-20 mm y los nédulos de
30-40 mm se relacionaron con un resultado
negativo a malignidad; sin embargo, si asocia-
mos nuestros resultados en cuanto al tamafio
del nédulo y su relacién con malignidad se
observa concordancia con lo descrito por Al
Dawish y colaboradores en 2018,"* quienes
demostraron que el tamano del nédulo no se
asocia con riesgo de malignidad.

En nuestro estudio se analizaron las variables
ultrasonogréficas de vascularidad, microcalci-
ficaciones, tamafio, ubicacién y cantidad de
nodulos reportados encontrandose una asocia-
cién de malignidad con la ubicacién en el polo
medio, lo cual concuerda con lo publicado por
Zhang y su grupo en 2019% y Ramundo y co-
laboradores en 2019.° Otro hallazgo relevante
fue que en el 50% de los reportes de ultrasoni-
do no se mencioné la ubicacion del nédulo, y
en el 15% no hizo mencién de si habia o no
vascularidad, teniendo relacion con el estudio
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publicado por Symonds y colaboradores en
2018,” que menciona que en un 86% de los
casos no se provee informacion suficiente en
el reporte de ultrasonografia tiroidea para una
evaluacion adecuada.

En 2018 Al Dawish y su grupo' encontraron
que la concentracién de TSH mayor a 4.5 mUI/L
se relacionaba con un 38.2% de riesgo de ma-
lignidad, mientras que para cifras menores de
0.4 mUI/L encontraron un riesgo del 16%. En
nuestro estudio la probabilidad de malignidad
conTSH > 4.5 mUI/L fue del 50%; sin embargo,
solo 2 pacientes mostraron esta concentracion;
no se reportd ninglin paciente con concentracion
menor de 0.4 mUI/L y el 90% de los pacientes
con malignidad tuvieron TSH de 0.4 a 4.5 mUI/L.
En cuanto a las variables de TIRADS y Bethesda
se encontrd una correlacion de malignidad para
las categorias TIRADS 2, 3, 4A, 4By 5 del 15.4,
13.3, 26.4, 48.3 y 75.6%, respectivamente,
mientras que en nuestro estudio se encontr6
una correlacién de malignidad en las categorias
TIRADS 3, 4y 5 del 60, 25 y 44.4%, respecti-
vamente, sin obtener significacion estadistica
en estas variables. Para la categoria Bethesda
I, 11, 1L, 1V, V y VI Al Dawish y su grupo encon-
traron un 25, 10.7, 18.9, 37.5, 70 y 88.9% de
correlacién de malignidad, respectivamente,
y en el andlisis de las variables en conjunto y
en el andlisis individual para el resultado BVI,
comparandolo con nuestro estudio, se obtuvo un
0,30.8, 0, 0, 83.3 y 50%, respectivamente para
las mismas categorias; sin embargo, para Blll no
se documenté ningln resultado, para el resto
de las variables no se observaron diferencias
estadisticamente significativas para el resultado
BV (kappa = -0.12).

Entre las limitaciones de nuestro estudio destaca
la imposibilidad de que las pruebas diagnés-
ticas (ultrasonografia, biopsia por aspiracién
con aguja fina guiada por palpacién y reporte
histopatolégico) fueran realizadas por el mismo
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médico, lo que se relaciona con la limitacion de
ser pruebas operador-dependientes. Otra limita-
cién importante fue el tamafo de la muestra por
contingencia epidemioldgica por la enfermedad
COVID-19.

CONCLUSIONES

El sexo femenino se asocié mayormente con
la existencia de nédulos y ubicarse en el polo
medio se asocié con mayor probabilidad de
malignidad, mientras que el I6bulo inferior con
menor probabilidad. De acuerdo con nuestros
resultados, la ultrasonografia tiroidea reportada
en TIRADS y de biopsia por aspiracién con aguja
fina reportados en categoria Bethesda tienen una
relacién menor respecto a malignidad a la repor-
tada en la bibliografia, a excepcion del resultado
de BV, que mostr6 concordancia con el resultado
positivo a malignidad, debido probablemente a
que las pruebas no las realizé el mismo perso-
nal médico y el limitado nimero de pacientes.
Todas estas pruebas diagnésticas pueden ayudar
al médico a estimar el riesgo de malignidad de
los pacientes con nédulos tiroideos.

Aspectos éticos

Se vel6 por el cumplimiento de los principios de
proteccién de datos personales establecidos en el
articulo 16 del Reglamento de la Ley General de
Salud en materia de investigacion para la salud
y el articulo 14 de la Ley Federal de Proteccion
de Datos Personales. Este trabajo fue sometido
al comité de ética e investigacion de nuestro
hospital y su nimero de registro institucional es
R-2020-2602-030.
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