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RESUMEN

UTILIDAD DE LA BIOPSIA INTRAOPERATORIA EN EL MANEJO
QUIRURGICO DE NODULO TIROIDEO EN EL HOSPITAL UNIVERSITARIO
“DR.ANGEL LARRALDE”, MAYO 2005- MAYO 2007.

Autora: Nayeska Torres
Tutor: Dr. Rafael Mazzafferro

Bajo la denominacién de nddulo tiroideo se engloba un conjunto de entidades
anatomopatologicas diversas que requieren un manejo diagndstico y terapéutico
complejo y prondstico distinto. El objetivo de este trabajo fue presentar la experiencia
de la utilizacion de la Biopsia Intraoperatoria (BIO) en el manejo quirdrgico de
nodulos tiroideos. Se realizd una investigacion de campo, prospectiva, evaluativo-
descriptiva, transversal, con disefio no experimental en el Servicio de Cirugia General
del Hospital Universitario “Dr. Angel Larralde”, entre Mayo, 1°° 2005-31 de Mayo
de 2007. Se calculd la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor
predictivo negativo y exactitud diagnoéstica para la PAAF y BIO al correlacionarse
con la Biopsia Definitiva. Los datos obtenidos se procesaron en el programa
estadistico MedCalc version 9.2.1.0 para el célculo de la significancia estadistica. La
PAAF demostré una especificidad de 95,23% con una sensibilidad de apenas un
33,33%; la Biopsia Intraoperatoria (BIO) arrojo una especificidad mas alta que la
PAAF del orden del 100% con una sensibilidad equiparables (33,33%); la exactitud
diagnostica de la PAAF fue del 76% y la de la BIO de 48%, cifras que resultan del
elevado porcentaje de estudios no concluyentes arrojados por la BIO que
correspondia al 36%, (N° 9); los falsos negativos de ambos estudios (8%), estuvieron
representados por dos adenomas foliculares que reportaron en la biopsia definitiva
Carcinoma Papilar Variante Folicular y Carcinoma Folicular respectivamente, lo que
oblig6 a la reintervencion en ambos casos. Se aplico encuesta a catorce adjuntos del
servicio, informantes claves del estudio, sobre la experiencia obtenida con la BIO
encontrandose que tiene valor limitado al momento de decidir la extension de la
tiroidectomia. Se elabord un protocolo de manejo de ndédulo tiroideo solitario a partir
de los resultados. Los resultados obtenidos por la BIO no fueron estadisticamente
significativos segun el programa MedCalc. Se concluyo que la baja sensibilidad de la
B10O obligd en los pacientes errbneamente catalogados en una primera instancia como
benignos a ser sometidos a una segunda intervencion. La Biopsia Intraoperatoria en
este estudio, no demostr6 ser de una utilidad mayor que la PAAF, por lo que su uso
debe ser limitado a casos seleccionados previa evaluacion del riesgo aportado por el
mayor tiempo quirdrgico y los efectos anestésicos colaterales.

Palabras Clave: Biopsia Intraoperatoria, Nodulos Tiroideos, Utilidad.



INTRODUCCION

Los nodulos tiroideos Gnicos o multiples representan una entidad clinica comudn
e importante. En la base de datos de Framinghan, se ha estimado que el riesgo en el
tiempo de vida de una persona para desarrollar un nédulo tiroideo es de 5 a 10%. La
importancia de los estudios de poblacion, segiin Sabatino, sefiala que el 5 a 15% de
los nddulos clinicamente palpables se corresponden con el diagnéstico de cancer de

tiroides @,

Bajo la denominacién de nddulo tiroideo se engloba un conjunto de entidades
anatomopatoldgicas muy diverso (adenoma, foco de hiperplasia, quiste seroso o
hematico, tiroiditis localizada, cancer), que requieren tratamiento diferente y
conllevan un prondstico muy distinto. EI nodulo tiroideo solitario segin Sacristan,

presenta dificultades de diagnéstico y, por tanto de tratamiento .

La biopsia por aspiracién con aguja fina de la glandula tiroides, fue descrita por
primera vez en el afio 1947 por Sixten Franzen. En el afio 1948 Temka en Francia y
Dr. Paseyro y Blanco en Uruguay describen la técnica para punzar tiroides de manera
sistematica. Soderstrom en 1952 demostré que la PAAF presenta altos niveles de

sensibilidad y especificidad asf como bajos indices de falsos positivos y negativos ©.



Este procedimiento diagndstico ha tenido amplia aceptacion para distinguir
nodulos tiroideos malignos de benignos. Su utilizacion ha tenido importante
influencia en la seleccion méas adecuada de la conducta quirtrgica en la patologia

nodular de tiroides ©.

La puncidn-aspiracion con aguja fina (PAAF), para Alvaro, es la prueba
diagnostica que presenta la mejor relacion coste-efectividad para el manejo de
nodulos tiroideos. A menudo, los hallazgos de la PAAF son confirmados por la
biopsia intraoperatoria (B1O). Esta técnica ha sido muy criticada por algunos autores,
que no han encontrado ninguna o solamente pequefias diferencias en cuanto a

sensibilidad, especificidad y eficacia entre la PAAF y la BIO @,

Tradicionalmente la biopsia intraoperatoria (BIO) ha sido utilizada para la
diferenciacion diagndéstica de las patologias tiroideas. Sin embargo, actualmente su

utilidad para el diagnéstico intraoperatorio de cancer tiroideo es controvertida ©.

El presente trabajo de investigacion tiene por finalidad determinar la utilidad de
la biopsia intraoperatoria en el manejo quirargico de los nodulos tiroideos en el
servicio de Cirugia General del Hospital Universitario “Dr. Angel Larralde”,
estableciendo la fiabilidad de la misma con relacién a la Puncion Aspiracion por

Aguja Fina (PAAF) y correlacionandola con la Biopsia Definitiva o Diferida.



Se calculard la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor

predictivo negativo y exactitud diagnostica de la Biopsia Intraoperatoria.

El planteamiento del problema se describe en el capitulo I, junto con los
objetivos de la investigacion y su justificacion, ademas de mencionarse los posibles

aportes que ofrece este estudio en relacion al manejo y estudio de esta patologia.

Seguidamente se presenta una revision detallada y exhaustiva del material
bibliografico estudiado y se da soporte tedrico a todos los elementos incluidos en la

investigacion.

En el capitulo Il se describe la metodologia y se fundamenta la investigacion
segun tipo de estudio, poblacién y tipo de muestra asi como los instrumentos y
métodos estadisticos a utilizar. Posteriormente en el capitulo IV se presenta en forma

ordenada y ldgica los resultados obtenidos.

Finalmente se presenta en el capitulo V las conclusiones obtenidas del analisis
de los datos recolectados y se formulan las recomendaciones disefiadas para mejorar
el manejo de los ndédulos tiroideos en el Servicio de Cirugia General del Hospital

Universitario “Dr. Angel Larralde”.



CAPITULO I

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La prevalencia de nodulos tiroideos aumenta con la edad de forma lineal. Los
nodulos espontaneos se desarrollan a una tasa de 0,08% por afio, desde los primeros
momentos de la vida hasta la octava década. Los nodulos clinicamente relevantes se
observan en el 4% al 7% de la poblacion adulta, siendo mucho mas prevalentes en
mujeres. La mayoria de los nédulos no son malignos. Se han notificado tasas de
malignidad entre el 5% y el 12% en pacientes con nodulos Unicos y del 3% en los
pacientes con nodulos multiples. Sin embargo, el antecedente de exposicion a

radiaciones incrementa el riesgo de malignidad de un nédulo del 30% al 50% ©.

La mayoria de los pacientes con cancer de tiroides no presentan sintomas
especificos. El sintoma de presentacion mas frecuente es un nodulo o masa. Un
cambio en el tamafio de un nddulo tiroideo preexistente o dolor secundario a
hemorragia en el nddulo son las razones por las que el paciente suele consultar al
médico. La ronquera, disfagia, disnea o hemoptisis son sintomas secundarios a
invasion tumoral de las estructuras adyacentes, y casi hunca se observan en el caso de
tumores bien diferenciados. A veces, el sintoma inicial de presentacion es un ganglio

linfatico cervical palpable .



La exploracion fisica exhaustiva es la fase mas importante del proceso
diagnostico. Aunque la historia clinica puede no ser sensible o especifica para la
deteccion de una enfermedad tiroidea maligna, es importante para averiguar si existen
antecedentes familiares de cancer de tiroides, si ha habido exposicion previa a
radiacion o determinar la presencia de sintomas que sugieran invasion tales como el

desarrollo progresivo de disnea, disfagia o disfonia "®.

La evaluacion diagnostica inicial de un paciente con un nodulo tiroideo solitario
incluye la determinacion de los niveles séricos de hormona estimuladora de tiroides

(TSH) y calcio, anticuerpos tiroideos y puncion aspiracion con aguja fina (PAAF) .

La utilidad de la PAAF para el manejo diagnostico de los nodulos tiroideos
secundarios a enfermedades malignas ha quedado claramente establecida, dados su
seguridad y su rendimiento diagndstico, en comparacion con los simples hallazgos

clinicos 9.

Todavia muchos cirujanos siguen comprobando los diagndsticos de la PAAF
con la Biopsia Intraoperatoria (B10O), a pesar de que la utilidad de esta Gltima técnica
se encuentra en entredicho y que en gran nimero de estudios no se han encontrado
diferencias significativas en cuanto a sensibilidad, especificidad, valores predictivos y

fiabilidad entre ambas técnicas @,



El estudio obtenido por los valores de sensibilidad, especificidad y exactitud
diagnostica para BIO y PAAF oscilan entre el 86 y el 96% cuando los resultados
citologicos "cancer" y "sospechoso™ se consideran positivos para malignidad, y
"benigno™ o "folicular”, negativos para malignidad. Si solo se consideran los
diagnosticos "cancer” y "benigno”, estos valores oscilan entre el 96 y el 100%, sin

diferencias entre ambas pruebas ©.

Otros inconvenientes atribuidos a la Biopsia Intraoperatoria (BIO) son: la
prolongacion del tiempo quirdrgico sin aportar nueva informacion para mejorar el
proceso diagnostico terapéuticos, y los problemas derivados en la toma de decisiones

si los hallazgos de la PAAF no son compatibles con los de la BIO 9.

Por todo ello, algunos autores proponen reservar la BIO para: sospecha de
malignidad en la PAAF, evaluacion de nddulos con PAAF no diagndstica, evaluacion
de nodulos tiroideos encontrados durante la cirugia con otra indicacion y diagnéstico
de adenopatias metastasicas. Dado que la utilidad de la BIO en el manejo de nddulos
tiroideos es controversial, que en el Hospital “Dr. Angel Larralde” no existe un
Servicio de Anatomia PatolOgica operativo para el momento del estudio por lo que se
traslada la muestra procesandola en centros privados y los costos elevados que
supone el estudio, se desarrolld el interés por determinar la necesidad de la biopsia
intraoperatoria para el diagndstico morfoldgico intraoperatorio y el manejo quirdrgico

consecutivo de los nddulos tiroideos.



De la determinacion de la utilidad de la biopsia intraoperatoria en el manejo de
nodulos tiroideos se desprendera un protocolo de actuacion frente a un paciente
portador de nodulo tiroideo, que pueda enriquecer la busqueda de la unificacion de
criterios en el Servicio de Cirugia General del Hospital Universitario “Dr. Angel

Larralde”, Valencia, Carabobo.



OBJETIVO GENERAL

Presentar la experiencia de la utilizacion de la biopsia intraoperatoria (B10)
en el manejo quirargico de nodulos tiroideos en el Servicio de Cirugia General
del Hospital Universitario “Dr. Angel Larralde”, en el periodo Mayo,1°° 2005-31

de Mayo de 2007.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Determinar la fiabilidad de la puncion-aspiracion con aguja fina (PAAF) y la
biopsia intraoperatoria (BIO) mediante el célculo de sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo (VPP), valor predictivo negativo

(VPN) y exactitud diagndstica comparada con la Biopsia Diferida (BD).

2. Estimar la utilidad de la biopsia intraoperatoria de acuerdo a la experiencia
obtenida por los adjuntos del Servicio de Cirugia General en el ejercicio

quirdrgico intrahospitalario.

3. Elaborar un protocolo de manejo de nddulos tiroideos en el Servicio de
Cirugia General del Hospital Universitario “Dr. Angel Larralde” a partir de

los resultados obtenidos.



JUSTIFICACION

La conducta a seguir ante un nodulo tiroideo precisa un analisis individual
pormenorizado, teniendo en cuenta la valoracion global del enfermo y el resultado

histologico obtenido por la PAAF.

Decidida la intervencion como el tratamiento méas adecuado de un nodulo
tiroideo, la técnica a seguir depende, ademas de los datos preoperatorios disponibles,

de los hallazgos operatorios.

La biopsia intraoperatoria, segun Sacristan, con sus muchas limitaciones, puede
ser la clave para el tratamiento definitivo de cada caso en particular. Otra postura es
esperar el resultado del estudio anatomopatologico reglado y diferido, planteando una

reintervencion si las circunstancias asf lo exigen .

Estudios propuestos para determinar la utilidad de la biopsia intraoperatoria
(BIO) en el manejo de nddulos tiroideos como el publicado por Alvaro en la pagina
electronica de Cirugia Espafiola en Marzo del pasado afio, llevado a cabo en el
Hospital J. M. Morales Meseguer de Murcia Espafia ), asi como el trabajo publicado
en funcién de las multiples controversias de la Biopsia Intraoperatoria (B1O) del
Hospital Universitario Virgen de la Arrixaca, Espafia ‘Y, concluyen que la BIO no

modifica la exactitud diagndstica de la PAAF.



Por tanto, dado que no existen suficientes estudios concluyentes con relacion a
la utilidad de la biopsia intraoperatoria y en virtud de que su aplicacién de rutina
aumenta el gasto y el tiempo quirdrgico, se hace necesario seguir investigando para
demostrar claramente su utilidad antes de seguir realizandola. En este estudio se
analiza la utilidad de la biopsia intraoperatoria (BIO) en el manejo quirdrgico de
pacientes portadores de nodulos tiroideos en nuestro centro para descartar

malignidad.



CAPITULO 11

MARCO TEORICO

ANTECEDENTES

En Julio de 2003 se realizd un trabajo de investigacion que en la actualidad
descansa como publicacién en Internet, en la Revista Hospital Clinico Universidad de
Chile, titulado Correlaciéon Diagnostica entre Biopsia Intraoperatoria y Diferida de la
Glandula Tiroides donde concluyen que ante la presencia de neoplasias foliculares y
lesiones pequefias no detectables la biopsia intraoperatoria tiene un valor predictivo
limitado lo que debe ser transmitido al paciente antes de la cirugia para que este

comprenda la posible necesidad de una ampliacién quirtrgica posterior *2.

En el 2004 se publica un trabajo de investigacion llevado a cabo en el Hospital
Universitario Virgen de la Arrixaca, Espafia donde se analiza la utilidad de la Biopsia
Intraoperatoria (BIO) para descartar malignidad en los pacientes intervenidos por
Bocio Multinodular (BM), concluyendo que en el manejo del Bocio Multinodular la
Biopsia Intraoperatoria (BIO) no debe ser utilizada de rutina y la decision de la
extension de la tiroidectomia debe basarse en otros factores, bien clinicos o

intraoperatorios, dada su baja sensibilidad para detectar malignidad V.



En Noviembre de 2004, el Dr. Isaac de Macedo bajo la tutoria de la Dra. Loyda
Galindez realiza su trabajo de grado titulado “Hallazgos Histologicos, Valor
Predictivo de la Puncion Aspiracion con Aguja Fina y Perfil Hormonal del Nédulo
Tiroideo Solitario en Pacientes Operados Electivamente en el Hospital Universitario
Angel Larralde”, trabajo donde se ratifica a la PAAF como el patrén dorado para el
diagndstico de lesiones tiroideas . En sus conclusiones apunta que la PAAF tiene
bajo porcentajes de fallas, sin detectar la presencia de carcinoma papilar en la muestra
estudiada, asi mismo existe una correlacion positiva moderada entre los resultados de
la PAAF y la Biopsia Definitiva, y el tiempo de crecimiento no influyd
significativamente en las variables estudiadas. Cabe destacar, que en este trabajo no

se evalUa la Biopsia Intraoperatoria como metodo diagndstico.

En Marzo del pasado afio, 2006, se publica un estudio prospectivo y
comparativo realizado en el Hospital J. M. Morales Meseguer, en Murcia, Espafia, en
donde se estudia la biopsia intraoperatoria de pacientes intervenidos por nodulo
tiroideo entre enero de 1999 y diciembre de 2002 . El resultado se compara con el
estudio citoldgico preoperatorio y con el resultado de la biopsia diferida. El estudio
demostro que la exactitud diagnostica es similar para la Biopsia Intraoperatoria (B10O)
y la PAAF, resaltando que en los casos de proliferacion folicular la Biopsia
Intraoperatoria (BIO), debido a su baja sensibilidad, tiene poco valor para descartar

cancer.



En Abril de 2006 se termina de imprimir en Valencia, Estado Carabobo un
Manual Sobre Patologia Nodular de la Glandula Tiroides elaborado por los Dres.
Enrico Sabatino H, Endocrinélogo, Profesor de la Univesidad de Carabobo y
Manuela Aréez, Anatomopatologo adjunto al Hospital Universitario “Dr. Angel
Larralde” en donde no es considerada la Biopsia Intraoperatoria como método

diagnéstico utilizado en la patologia nodular de la glandula tiroides .

En Octubre de 2006 se presenta en la LXIII Jornada Nacional de Cirugia en
Mérida un trabajo de investigacion que se llevo a cabo en el Hospital Central de
Maracay, Estado Aragua, en el periodo comprendido 2000-2004, sobre la Evaluacion
de la Utilidad de los Métodos Morfoldgicos de Diagnostico en Nodulos Tiroideos,
concluyendo que el método morfologico de diagnostico mas utilizado fue la PAAF en
el 64,70% de los casos, luego Corte Congelado, 32,04% y por altimo biopsia por Tru-
Cut, 3,26%. En cuanto a la sensibilidad y especificidad de estos métodos, la PAAF

arroj6 100 y 90% y el Corte Congelado 100 y 95% respectivamente *2.

En las encuestas que se realizaron a los adjuntos del servicio de cirugia de ese
centro asistencial hubo discrepancia con relacion a la opinidn de expertos mundiales
en donde se plantea que debido a la alta sensibilidad de la PAAF, el Corte Congelado

debe limitarse solo a aquellos casos en que la primera no sea concluyente.



En Septiembre de 2007 se presenta en la LXIV Jornada Nacional de Cirugia “El
Cirujano Frente a la Complicacion” en Puerto Ordaz un trabajo de investigacion que
se llevo a cabo en el Hospital de Clinicas Caracas titulado “Citologia Tiroidea:
Métodos Complementarios”, donde describen la experiencia en la puncion aspiracion
por aguja fina de tiroides utilizando ultrasonido tiroideo y/o control inmediato para la
evaluacion de la sensibilidad de los mismos en apoyo a la PAAF. Las conclusiones
apuntan que la PAAF de tiroides es un meétodo adecuado para suministrar
informacién de los nodulos tiroideos, cuya sensibilidad aumenta al utilizar soporte
citoldgico y ultrasonografico, cuestionando la necesidad de la Biopsia Intraoperatoria

en el estudio de nodulos tiroideos @,



BASES TEORICAS

Glandula Tiroides

La tiroides es la primera glandula endocrina que aparece en el feto, alrededor de
la tercera y cuarta semana de gestacion, como una proliferacion epitelial del
ectodermo del piso de la faringe, que se evagina y luego desciende para emerger
como un diverticulo lobulado por delante del intestino faringeo, dejando a su paso un

conducto de pequefio calibre conocido como conducto tirogloso .

En su desarrollo, la glandula tiroides desciende por delante del hueso hioides y
los cartilagos laringeos, alcanzando en la séptima semana su posicion definitiva
delante de la traquea. Generalmente, a la octava semana el conducto tirogloso se
oblitera, persistiendo sélo su extremo superior para formar el agujero ciego (ubicado
en la unién de los dos tercios anteriores de la lengua con el tercio posterior), y el

extremo inferior, que forma el 16bulo piramidal (presente en un 75%) 519,

Entre la novena y duodecima semana del desarrollo fetal, los foliculos
comienzan a acumular coloide, se vuelven visibles, la capsula capta yodo (con lo
cual, probablemente se inicie la secrecion de hormona tiroidea en ese momento) y el
feto comienza a secretar la hormona estimulante del tiroides (TSH), a la cual es

sensible la glandula en desarrollo @9,



En el adulto la glandula tiene un peso promedio que oscila entre 15 y 20
gramos; esta conformada por dos I6bulos laterales —de tamafio variable de un
individuo a otro-, mide aproximadamente 4 cms de ancho por 2 cms de alto; ambos
I6bulos se unen por una banda llamada istmo, ubicada inmediatamente por debajo del

cartilago cricoides, que cubre el segundo, tercero y cuarto anillo traqueales ®©.

La tiroides esta rodeada por una delgada capsula, reforzada en su parte
posterior, donde se une a la traquea y a la laringe; esta adherencia hace que la tiroides
se mueva con la laringe durante la deglucién. La cépsula tiene tabiques que penetran
en la glandula formando pseudolobulillos que contienen un namero variable de
foliculos; desde el punto de vista histoldgico, son acinos llenos de coloides
proteinaceo. La pared del acino consta de una sola capa de células cuboidales que

yacen sobre una membrana basal ricamente abastecida de capilares 7.

RELACIONES DE LA TIROIDES

En su porcion anterior inmediata se encuentran los musculos esternotiroideos y

esternohioideos, y mas superficialmente se halla la fascia cervical.

En las porciones lateral y posterior los I6bulos tiroideos guardan relacion con la

arteria carotida primitiva, la vena yugular interna, el tronco simpatico cervical y la

arteria tiroidea inferior 7,



En la parte posterior y medial se encuentran las glandulas paratiroides, los
nervios laringeos recurrentes, que ascienden por el surco traqueoesofagico, y el

esofago 719),

IRRIGACION

El flujo sanguineo de la tiroides es de 4 a 6 ml/g de tejido/minuto; proviene
principalmente de las arterias tiroideas inferiores-ramas de la arteria subclavia-, que
ascienden por el cuello por detras de la vaina carotidea formando un arco hacia la
glandula, y se dividen en ramas superiores e inferiores para penetrar en la

glandula "8,

Las arterias tiroideas superiores-ramas primarias de la arteria carétida externa-,
siguen un trayecto cercano a los nervios laringeos superiores, antes de dividirse en
ramas anterior y posterior y penetrar en la glandula por los polos superiores. La
arteria tiroidea media tiene un tamafo variable y se origina del tronco
braquiocefalico, de la mamaria interna o del arco aortico; se dirige hacia arriba por
delante de la traguea hasta el borde inferior de la tiroides; se encuentra en el 10 a 12%

de las personas 9.

El drenaje venoso se realiza a través del plexo venoso tiroideo. Estas venas se

dividen en tres grupos: Superiores que desembocan en la vena yugular interna “®.



Venas tiroideas inferiores que nacen del borde inferior de la tiroides y van a las

venas yugulares internas y al tronco braquiocefalico izquierdo 9.

Venas tiroideas medias que van a la yugular interna. Todas las venas tiroideas

son avalvulares ®®,

La tiroides tiene una red de capilares linfaticos descendente que drena a los
glanglios paratraqueales (cercanos al nervio laringeo recurrente), y de alli a las
cadenas linfaticas cervicales. Los linfaticos ascendentes terminan en uno o dos
ganglios prelaringeos, por encima del istmo (en el ganglio de Delphian), o en los

ganglios laterales del cuello "9,

La glandula recibe fibras simpaticas que se originan en los ganglios cervicales y
fibras parasimpaticos que se derivan del nervio vago y penetran en la tiroides con las

ramas de los nervios laringeos superiores y laringeos recurrentes "%,

FISIOLOGIA

La principal funcién de la glandula tiroides es producir hormona tiroidea (TH),
que participa en la regulacion del metabolismo. La produccion de HT esta sujeta a la
liberacion de hormona estimulante del tiroides (TSH) por parte de la hipofisis anterior

y por un sistema de autorregulacién operante dentro de la glandula 9.



La presencia de yodo en la glandula es necesaria para la sintesis de hormona
tiroidea; el yodo penetra en la tiroides en forma de yoduro inorganico proveniente de
la deyodacidn de las hormonas tiroideas o del yodo consumido con los alimentos v el
agua (oscila entre 0.2 mgs/dia y 0.5 mgs/dia). ElI yodo inorganico se reduce a ion
yoduro en el intestino delgado y es depurado del plasma por la tiroides para
proporcionar los requerimientos tiroideos normales (que oscilan entre 0.05 y 0.15

mgs/dia); el exceso de yodo es excretad por el rifion .

METABOLISMO DE LAS HORMONAS TIROIDEAS

Se divide en cinco etapas secuenciales:

1.- Transporte activo de yoduro hasta la célula tiroidea y la luz folicular: La tiroides
concentra diariamente entre 10 y 35% del yodo circulante. El yodo es captado a partir
de la sangre mediante transporte activo, en contra de un gradiente electroquimico,
mediado por la enzima Na- K+ ATPasa; el sodio se mueve a favor de un gradiente de
potencial electroquimico a través de la membrana de la célula folicular, y el yodo
penetra con el mediante cotransporte, para luego ser transportado a la membrana

apical del tirocito 9.

En la membrana apical, el yodo sufre un proceso de oxidacion, catalizado por

una tiroperoxidasa (TPO), en presencia de H202 como aceptor de electrones 9.



2.- Yodacion Organica: despues de formarse, el yodo oxidado se une a los residuos de
tirosina de la tiroglobulina (TG), en la interfase célula-coloide; se forman las
moléculas precursoras monoyodotirosina (MIT) y diyodotirosina  (DIT); el
acoplamiento de estas moléculas da origen a las yodotironinas. En esta reaccion de
acoplamiento, un residuo de MIT y un residuo de DIT interactdan para dar origen a la
triyodotironina (T3), y dos residuos de DIT interactian para dar origen a la
tetrayodotironina (T4 o tiroxina); esta sintesis de T3 y T4 es limitada, aunque exista

una gran cantidad de residuos de MIT y DIT en la molécula de TG @9,

3.- Secrecion de Hormonas Tiroideas: La liberacion de HT a la sangre se inicia con
la captura del coloide por parte de la célula folicular por un proceso de endocitosis. El
material atrapado forma las gotas de coloide rodeadas de membrana (vesiculas

endociticas), que son escasas y aumentan en niimero por la accion de la TSH @9,

La TSH induce tres eventos sucesivos: exocitosis de las vesiculas apicales,

migracion de los lisosomas hacia el polo apical y endocitosis del coloide 9.

Los lisosomas se unen a las vesiculas endociticas formando fagolisosomas, la
TG se degrada por accion de las enzimas lisosomales, y se liberan todos los
aminoacidos que contienen la TG, incluyendo MIT, DIT, T3 y T4. Las dos ultimas
pasan al torrente circulatorio, posiblemente por difusion, mientras las dos primeras y

los residuos de TG son reutilizados en la sintesis de mas HT ¢9,



4.- Transporte de la HT en la sangre: circulan unidas a las proteinas especificas que se
sintetizan en el higado. Estudios electroforéticos han detectado dos proteinas que
enlazan preferencialmente T4; una es la globulina enlazadora de tiroxina (TBG), que
transporta entre 60 a 75% de la T4 y el 38% de la T3 circulante; la otra es la pre-
albumina enlazadora de tironina (TBPA), que enlaza entre 15y 30% de la T4y 27%

de la T3 circulante. Se ha demostrado que la albtmina transporta T4 y T3 9.

Estas proteinas transportadoras cumplen dos funciones: evitan la pérdida de
yodo que ocurre a través de las vias urinarias y protegen al organismo de las

fluctuaciones bruscas de HT *,

5.- Captacion Celular y Metabolismo de las Hormonas Tiroideas: Las HT entran a la
célula en forma libre, sin unirse a las proteinas transportadoras del plasma; la
disociacion del transportador es mas rapida para T3 que para T4. Existen diversos
mecanismos de captacion celular: la difusion simple, la endocitosis y el transporte

activo dependiendo del tejido que esté captando la hormona ¢¢2%,

Tambien existen diferentes vias de metabolismo para las hormonas tiroideas en
la célula: glucuronizacidn, sulfatacion, desaminacion, descarboxilacion, ruptura del
enlace de la tironina y deyodacion progresiva; esta Ultima constituye la via mas

importante 619,



REGULACION DE LA TIROIDES

Como en el caso de otros 6rganos endocrinos, la funcion de la tiroides debe ser
regulada con precision para mantener los niveles plasmaticos de HT dentro de los

limites requeridos por el organismo %29,

La regulacion de la tiroides es extrinseca e intrinseca. En el primer caso
participa el eje hipotalamo-hipofisis-tiroides por un sistema de retroalimentacion; en

el segundo, los niveles de yodo intraglandular ejercen el principal efecto control @9,

La funcidn tiroidea es regulada por la accion de algunas hormonas, tales como
la hormona liberadora de tirotropina (TRH), producida por los nucleos supra-0ptico y
paraventricular del hipotalamo, y esta dirigida a la hipofisis, donde se une al tirotrofo
y aumenta la sintesis y liberacion de TSH (tirotropina). Entre los factores que
controlan la liberacion de TRH se encuentran el suefio y el estrés, factores

inhibitorios sobre los niveles de la hormona; el frio aumenta la secrecion de TRH (20)

En la hipofisis existen los tirotrofos, productores de la hormona estimulante de
tiroides (TSH), cuya secrecion estd sujeta a la estimulacion ténica ejercida por la
TRH y a la inhibicién por retroalimentacion de las hormonas tiroideas. Un efecto
inicial de la TSH es el aumento del transporte de yoduro hacia el interior de la célula

tiroidea, favoreciéndose la captacion de este ion ©2.



Tambien activa la fijacion de yoduro a las tiroglobulinas; aumenta el
acoplamiento entre MIT y DIT para T3 y T4; favorece la exocitosis y el transporte de

proteina en la luz del foliculo y la endocitosis y secrecion de HT @9,

La defieciencia de yoduro y el tratamiento excesivo del hipertiroidismo con
bloqueadores de la fijacion del yoduro a la tiroglobulina, dan lugar a un aumento en
la secrecion de TSH y el posterior crecimiento de la glandula. La estimulacion
cronica de la glandula por la TSH produce proliferacion de capilares y fibroblastos,

mas que de células foliculares 429,

La tiroides tiene la capacidad de regular la cantidad de yodo que capta y la
cantidad de hormona que sintetiza, aun en ausencia de TSH ®. Esta funcién se
observa con los aumentos bruscos y agudos de la disponibilidad de yodo, cuando la
elevacion de los niveles de yodo intratiroideo por encima del nivel umbral induce la
disminucion de la sintesis de tiroglobulina y su yodacién, procurando mantener la
secrecion de HT dentro de los limites normales. A este mecanismo de regulacion se le

conoce como efecto Wolf-Chaikoff ¢V,

Si esta condicion permanece durante tiempo prolongado, los niveles elevados de
yodo intratiroideo inhibenel transporte de yodo, lo que disminuye su concentracion y
cesa la inhibicion existente sobre la sintesis de tiroglobulina y su yodacion,

conduciendo a la aparicion de hipotiroidismo, escape del efecto Wolf-Chaikoff %,



PATOLOGIA NODULAR DEL TIROIDES

Los nodulos tiroideos son un problema clinico comun y constituyen la
alteracion tiroidea mas frecuente, con una incidencia que aumenta con la edad. La
prevalencia de nodulos tiroideos palpables en adultos americanos se ha estimado en
un 4-7% (9 millones de adultos en los EE.UU., con un ritmo de nueva aparicion del

0,08% anual), de los que la mitad son nédulos solitarios ©.

La distribucion por sexos es de 5-6:1, con predominio en el sexo femenino y
con una proporcién practicamente constante tanto en estudios americanos como
europeos. Aparecen nuevos nédulos a un ritmo de 0,1% al afio, multiplicandose por
20 en casos de irradiacion de cabeza, cuello o térax. Sin embargo, la verdadera

prevalencia de nédulos tiroideos se ha demostrado muy superior ¢2.

Cuando se consideran los datos de ultrasonografia o necropsia, las cifras son 10
veces superiores, con estudios en series de autopsias que revelan que el 50% de los

adultos presentan dichos nédulos, si bien la mayorfa de ellos son impalpables ?2.

Se ha demostrado con ultrasonografia de alta resolucion que el 50% de los
pacientes que tienen nodulos tiroideos a los 50 afios, se diagnostican durante la

Autopsia de cadaveres que murieron por causas diversas “2.



El descubrimiento de un nédulo tiroideo palpable en un paciente,
especialmente cuando se trata de un nédulo solitario o de un nédulo dominante
en un tiroides multinodular, no sélo inquieta al paciente, sino que obliga al
cirujano a descartar la presencia de un carcinoma, pues aunque sélo en el 5-11%
de estos ndédulos se confirma su malignidad, en el caso de nédulos frios estas
cifras pueden llegar hasta el 17%. En realidad, los rangos de malignidad son muy

variables segin las series, oscilando entre el 0-1,5 y el 30% 22-23),

La mayoria de los nédulos tiroideos son benignos y el cancer de tiroides es
proporcionalmente raro, con una incidencia de cerca de 4 casos/100.000
individuos/ano, constituyendo sélo el 1% de todos los procesos malignos y el 0,5%
de las muertes relacionadas con cancer. Sin embargo, datos de autopsias han
demostrado que el cancer oculto de tiroides, papilar en la mayoria de los casos,

tiene una prevalencia del 6-28% (22),

A pesar de que la historia natural del cancer de tiroides, en especial la de
estos tumores (microcarcinomas) menores de 1 cm, implica habitualmente un
curso lento e indolente, con una tasa de muertes de 6 por millén, también es
cierto que tumores pequenos y aparentemente inocuos, menores de 1 cm, pueden

producir metastasis importantes y precoces e incluso conducir a la muerte @3,



La denominacién de nédulo tiroideo tiene significaciones diferentes: para el
clinico se trata de un crecimiento localizado del tejido tiroideo (nédulo tinico)
acompanado o no de crecimiento del resto del tiroides (bocio nodular); para el
ecografista son lesiones circunscritas o redondeadas con caracteristicas
ecogénicas diferentes; para el patblogo son lesiones que distorsionan el tejido
tiroideo normal y entre las que se incluyen nédulos verdaderos, cuando no tienen
capsula, generalmente multiples, circunscritos y compuestos por foliculos llenos
de coloide, y adenomas cuando son unicos, poseen capsula fibrosa con vasos de
pared gruesa como detalle prominente, habitualmente celulares (folicular o
papilar) con arquitectura uniforme. Ambas lesiones pueden sufrir cambios
degenerativos con necrosis, hemorragia y fibrosis con distorsién del tejido

glandular @9,

La TSH ( hormona estimulante del tiroides) es el mayor regulador fisioldgico
de la funcion tiroidea, particularmente a nivel de la célula folicular. La TSH
interactla con receptores especificos en la superficie de la célula folicular tiroidea,
activando la adenilciclasa y generando AMP ciclico, este dltimo activa la
proteinkinasa A, con el consecuente estimulo de los diferentes eventos bioquimicos
envueltos en la biosintesis hormonal. El papel de la TSH como factor de crecimiento
es controversial, datos obtenidos in vivo demuestran que la TSH puede estimular la

sintesis de DNA, pero in Vitro la respuesta varia en diferentes especies .



El reto para el cirujano consiste en valorar el riesgo de malignidad de un nodulo
tiroideo (solitario o dominante en una enfermedad multinodular), en el contexto de las
mas frecuentes enfermedades nodulares tiroideas benignas. La actuacion ante un
nodulo tiroideo es controvertida, con extremos en autores que proponen cirugia

agresiva y muchos cirujanos que adoptan una actitud mas conservadora .

Probablemente, el planteamiento mas correcto se encuentre en un término
medio, con un estudio selectivo para cada caso, usando de manera adecuada las
técnicas diagnosticas disponibles, cada vez mas fiables, aunque nunca al 100%,
identificando a aquellos pacientes con procesos malignos que requeriran cirugia y
evitando tiroidectomias innecesarias en pacientes con lesiones benignas, que son la
mayoria. Dada la elevada prevalencia de estos nddulos y la posibilidad de

malignidad, es precisa una estrategia adecuada para su diagndstico y tratamiento ¢°.

La patologia neoplésica de la gldndula tiroides representa a un 5-10% de los
nddulos presentes en esta glandula. El enfrentamiento quirdrgico frente a la patologia
benigna difiere de aquél de tumores malignos, que requieren de una conducta mas

agresiva, realizandose una tiroidectomia total ".



BIOPSIA POR ASPIRACION CON AGUJA FINA EN EL DIAGNOSTICO DE

LA PATOLOGIA NODULAR DEL TIROIDES

La biopsia por aspiracion con aguja fina de la glandula tiroides, fue descrita por
primera vez en el afio 1948. Este procedimiento diagndstico ha tenido amplia
aceptacion para distinguir nodulos tiroideos malignos de benignos. Su utilizacion ha
tenido importante influencia en la seleccién mas adecuada de la conducta quirdrgica
en la patologia nodular del tiroides, evitando operaciones en lesiones benignas. La
biopsia por puncién con aguja fina requiere experiencia multidisciplinaria para tratar

de obtener los mejores resultados 9.

La biopsia por puncion con aguja fina (PAAF) estd bien establecida a nivel
mundial como uno de los examenes de mayor utilidad en el estudio de los nodulos
tiroideos. Se informa para ella una alta sensibilidad (70-95%) en la deteccion del

cancer de tiroides @,

La principal indicacion de este procedimiento es la seleccion preoperatorio de
los nodulos tiroideos. La ecografia en tiempo real para guiar la puncion-aspiracion, ha

demostrado ser de ayuda para aumentar la precision diagnéstica 2.

La puncion-aspiracion puede conducir a un diagndstico especifico en el 70 a
85% de los nodulos tiroideos. Al considerar solamente la puncién-aspiracion

diagnéstica, la sensibilidad, especificidad y precision son elevadas ©V.



Una revision de 12 trabajos, recientes, reportaron un rango de Sensibilidad de
65 a 98% (media de 88%) y un rango de Especificidad de 52 a 100% (media de
90.5%). EIl rango de Valor Predictivo Positivo fue 100% (media 98.2%) y el Valor
Predictivo Negativo estuvo en el rango de 83.5% a 99.5% (media de 97.2%). Existen
evidencias que la precision de este procedimiento mejora cuando es guiado por

ultrasonido ©2.

BIOPSIA INTRAOPERATORIA

La palabra biopsia es compuesta y procede del griego bio, vida y opsia, ver. La

traduccion literal de la palabra seria ver la vida ©2.

Mediante la biopsia intraoperatoria se define con frecuencia el diagndstico de
un paciente con nodulo tiroideo, en ausencia de una citologia o biopsia por puncion
previa. El procedimiento tiene segun las distintas patologias limitaciones propias del
método con porcentajes de error reconocidos en la literatura internacional en 50% de
sensibilidad y un 100% de sensibilidad especificidad para la determinacion de un
carcinoma. La baja sensibilidad esta dada fundamentalmente por la presencia de

neoplasias foliculares y lesiones pequefias no detectables 9.

La utilidad de la biopsia rapida intraoperatoria y su rol en la decisién

quirdrgica permanece controversial ¢G9,



El beneficio potencial de este examen es ayudar al cirujano en su decisién
de realizar o no una tiroidectomia total. Esto pudiere evitar al paciente ser
sometido a una segunda intervenciéon para completarse la tiroidectomia
(contralateral), cuando la biopsia rapida oportunamente informa la presencia de
un cancer. También al descartar un proceso neoplasico maligno, pudiere evitar
realizar una tiroidectomia total, la que se asocia a la administracién de terapia
de reemplazo hormonal y presenta mayor riesgo de hipoparatiroidismo o de

lesién de nervio recurrente en la operacion 0. 33-34),

La biopsia intraoperatoria (BIO) es un examen esencial en el curso de una
tiroidectomia para decidir la magnitud del procedimiento resectivo. Un patdlogo
experimentado va a redundar en un alto grado de concordancia en el resultado

entre la biopsia rapida y el de la biopsia diferida ©0.39,

Existe controversia sobre lo que debe ser wuna conducta quirdargica
adecuada: ésta va desde el extremo de una cirugia limitada para los tumores
diferenciados, con las variaciones correspondientes a la edad y sexo del paciente,
al estado del tumor (extensién intraglandular, multifocal, invasién ganglionar
regional uni o bilateral) y al patron nuclear de DNA, hasta la cirugia radical con
amplios vaciamientos de cuello, cuyo valor no esta demostrado, para los tumores

indiferenciados de extremada malignidad ¢35,



Indudablemente el examen histolégico por congelaciéon realizado por un
patdlogo calificado provee informacién veraz y precisa para la toma de decisiones
en el curso de una operacién cuando no existe claridad preoperatorio sobre la
naturaleza de la lesién. Ello requiere la adopciéon de una actitud coordinada, y el
desarrollo de un proceso ordenado y sistematico por parte del patdlogo y del

cirujano ©6),

En el pasado era frecuente, casi rutinario requerir la colaboracion
intraoperatoria de un patélogo profundamente familiarizado con la patologia
tiroidea para examinar, por cortes de congelacién, secciones del nddulo
sospechoso y determinar invasiéon de la capsula y de los ganglios de apariencia
patolégica. Ello con el objeto de tomar decisiones racionales en el curso de la
cirugia. Sin embargo la elevada tasa de certeza de los modernos métodos de
diagnostico preoperatorio especialmente la PAAF, la consulta intraoperatoria con

el patélogo se ha hecho menos necesaria en la actualidad ¢7.

PAAF vs. BIOPSIA INTRAOPERATORIA

Segun diferentes estudios, la PAAF seria el elemento orientador de mayor
valor en el estudio preoperatorio de los pacientes ©®, Kl rol de la biopsia rapida
Iintraoperatoria permanece poco definido, ya que presenta falsos negativos y

positivos, cambiando en ocasiones el diagndstico en la biopsia diferida definitiva.



Por estas razones creemos debe ser analizado y revisado para validar o no su uso

en cada centro y el apoyo terapéutico segin resultados 9,

La utilidad de la PAAF para el manejo diagnostico de los nddulos tiroideos
secundarios a enfermedades malignas ha quedado claramente establecida, dados su
seguridad y su rendimiento diagndstico, en comparacién con los simples hallazgos

clinicos “0,

Todavia muchos cirujanos siguen comprobando los diagndsticos de la PAAF
con la Biopsia Intraoperatoria (B10O), a pesar de que la utilidad de esta Gltima técnica
se encuentra en entredicho y que en gran nimero de estudios no se han encontrado
diferencias significativas en cuanto a sensibilidad, especificidad, valores predictivos y

fiabilidad entre ambas técnicas “.

En efecto, los valores de sensibilidad, especificidad y exactitud diagndstica para
BIO y PAAF oscilan entre el 86 y el 96% cuando los resultados citologicos "cancer"
y "sospechoso™ se consideran positivos para malignidad, y "benigno™ o "folicular”,
negativos para malignidad. Si s6lo se consideran los diagnosticos “cancer" y
"benigno”, estos valores oscilan entre el 96 y el 100%, sin diferencias entre ambas

pruebas “b,



Otros inconvenientes atribuidos a la Biopsia Intraoperatoria (BIO) son: la
prolongacion del tiempo quirdrgico sin aportar nueva informacion para mejorar el
proceso diagnostico terapéuticos, y los problemas derivados en la toma de decisiones
si los hallazgos de la PAAF no son compatibles con los de la BIO. Por todo ello,
algunos autores proponen reservar la BIO para: sospecha de malignidad en la PAAF,
evaluacion de nodulos con PAAF no diagnostica, evaluacion de nodulos tiroideos
encontrados durante la cirugia con otra indicacion y diagndstico de adenopatias

metastasicas (“2-44),



CAPITULO 111

METODOLOGIA

Segun Tamayo y Tamayo, se define la metodologia como “tratado del método,
ciencia del método. Investigacion sistematica y formulacion de métodos que debe

usarse en la investigacion cientifica” “5,

Arias, refiere que la metodologia del proyecto incluye el tipo o los tipos de
investigacion, las técnicas y los procedimientos que seran utilizados para llevar a
cabo la misma. Es el “como” se realizara el estudio para responder a la problematica
planteada “o,

Tipo y Disefio de Investigacion

El presente es un estudio prospectivo, en el cual se realiza una investigacion
de campo tipo evaluativo-descriptiva, con disefio no experimental. La investigacion de
campo, segun Arias, se define como la recoleccion de datos de forma directa del lugar

donde ocurren los hechos “6).

Tambien se define como Evaluativa-Descriptiva; Evaluativa porque se efectla

sobre un tema u objeto conocido “6).



Descriptiva, por lo que consiste en la caracterizacion de un hecho, fendmeno o
grupo con el fin de establecer su comportamiento o estructura “®; de corte
Transversal, puesto que la recoleccion de datos se efectud en un tiempo unico, una
sola vez 7,

Poblacion

Hurtado de Barrera definio a la poblacion como “El conjunto de elementos que

forman parte del contexto donde se quiere investigar el evento” 48,

Morles, por su parte, define a la poblacion o universo como el conjunto de
personas, cosas o instituciones para los cuales seran validas las conclusiones que se

obtengan en el estudio “9,

La poblacion de este estudio esta integrada por todos los pacientes portadores de
nodulos tiroideos que acudieron al Servicio de Cirugia General del Hospital
Universitario “Dr. Angel Larralde” en el periodo comprendido entre el 1°° de Mayo

de 2005 al 31 de Mayo de 2007.



Muestra
Morles define muestra como el subconjunto representativo del universo o

poblacion estudio “9.
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Nota: Tomado de Estadistica Basica 2, 2006

En el presente estudio la muestra fue probabilistica ya que estuvo constituida
por los pacientes portadores de nodulos tiroideos que cumpliendo con los criterios de
inclusion para el estudio (ser portador de nddulo tiroideo Unico, tener PAAF y
autorizar ser sometido a Biopsia Intraoperatoria) fueron intervenidos quirdrgicamente
en el Servicio de Cirugia General en el periodo comprendido entre el 1°° de Mayo de

2005 al 31 de Mayo de 2007.



Criterios de Inclusiéon

Todos los pacientes que integran este estudio cumplen con los siguientes

criterios de inclusién:

1.- Ser portador de nédulo tiroideo tunico.
2.- Tener PAAF para el momento del ingreso, como parte del preoperatorio.

3.- Estar dispuesto a ser sometidos a Biopsia Intraoperatoria.

Técnicas e Instrumentos de Recoleccidon de Datos

Segln Arias, las técnicas son las distintas formas de recoger la informacion
pertinente al estudio mientras que los instrumentos, son los materiales que se emplean

para recoger y almacenar esa informacion “o),

Para el presente estudio las técnicas de recoleccion de datos a utilizar fueron
dos: Mapa Operativo de Variables aplicado a cada uno de los pacientes y Encuestas
que fueron aplicadas a los adjuntos del Servicio de Cirugia General del Hospital

Universitario “Angel Larralde”.



A todos los pacientes remitidos al Servicio de Cirugia tras completar el estudio
diagnostico que incluia: a) anamnesis y exploracion fisica completa; b) determinacion
de hormonas tiroideas (T3 y T4); ¢c) PAAF d) preoperatorio completo, y e) estudio de
extension de malignidad en los carcinomas demostrados se indicd Biopsia
Intraoperatoria. El diagndstico final histopatoldgico se realizo, en todos los pacientes,

por medio de biopsia definitiva tras la cirugia.

En los casos en que la Biopsia Intraoperatoria (BIO) sea informada como
benigna y coincidiera con los resultados de la PAAF, no se procedera a completar la
tiroidectomia. En los casos en que la BIO sea maligna y coincidiera o no, con los
hallazgos de la PAAF, se procedera a completar la tiroidectomia total. Cuando la BIO
no sea concluyente, no se completard la tiroidectomia, a expensas del estudio

anatomopatologico definitivo.

Los datos seran incluidos de forma prospectiva en una base de datos para su
posterior estudio y calculos de sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo,

valor predictivo negativo y precision diagndstica.

Para el calculo de estos parametros se considero la biopsia definitiva como la

prueba de referencia y las siguientes definiciones:

VP: verdaderos positivos; VN: verdaderos negativos; FP: falsos positivos; FN: falsos

negativos.



Validez y Confiabilidad de los Instrumentos

Hurtado, en su obra metodologia de la Investigacion Holistica refiere que
validez es el grado en que un instrumento realmente mide lo que pretende medir,

mide todo lo que el investigador quiere medir y si mide solo lo que quiere medir ¢0,

Los resultados a obtener seran incluidos de forma prospectiva en una base
de datos para su posterior estudio y calculos de sensibilidad, especificidad, valor

predictivo positivo, valor predictivo negativo y precisién diagnédstica.

Para el céalculo de estos parametros se considero la biopsia definitiva como

la prueba de referencia y las siguientes definiciones:

VP: verdaderos positivos; VN: verdaderos negativos.

FP: falsos positivos; FN: falsos negativos.

La Confiabilidad entonces serd evaluada a traves de las férmulas de
sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor predictivo negativo y
exactitud diagnostica de la Biopsia Intraoperatoria y la PAAF con la prueba de oro
para el diagnostico de patologias tiroideas, la Biopsia Definitiva, asi como la
inclusion de resultados en el programa MedCalc Version 9.2.1.0. para el célculo de la

significancia estadistica.



Formulas de Céalculos:

Sensibilidad: VP

VP + FN

Especificidad: VN

FP+VN

Valor Predictivo Positivo (VPP): VP

VP + FP

Valor Predictivo Negativo (VPN): VN

VN + FN

Exactitud Diagnostica: VP + VN

Total

La Validez de Contenido de los instrumentos del presente estudio se midi6é por
el Juicio de los Expertos, entendidos estos como informantes claves del proceso. Los
informantes claves fueron los adjuntos del Servicio de Cirugia General del Hospital
Universitario “Dr. Angel Larralde” quienes aportaron su experiencia laboral sobre la
Utilidad de la Biopsia Intraoperatoria, datos estos que fueron recogidos en una

encuesta.



Técnicas e Instrumentos de Analisis de Datos

Las técnicas de andlisis de datos son las distintas formas de recoger la
informacion pertinente al estudio mientras que los instrumentos, son los materiales

que se emplean para recoger y almacenar esa informacion %,

Para el presente estudio las técnicas de recoleccion de datos a utilizar fueron
dos, la Encuesta y el Mapa Operativo de Variables.
1.- Encuestas, donde se asentd un Cuestionario Mixto (Diferentes tipos de preguntas:
seleccién simple asi como preguntas de respuestas cortas o evocacion simple), que se
aplicard al estrato Adjunto de Cirugia General los cuales serdn considerados para el

estudio como informantes claves.

2.- Mapa Operativo de Variables en el cual se recolectard la informacion pertinente

para el desarrollo de los objetivos de investigacion del estudio. (Ver Anexos).

Una vez recogidos los datos tanto del Mapa Operativo de Variables obtenidos a
su vez de pacientes portadores de patologias nodulares tiroideas y de la experiencia
de los Adjuntos del Servicio de Cirugia General del Hospital Universitario “Dr.
Angel Larralde”, se procedera a la tabulacion de los resultados y al anélisis de los
mismos, derivando de ello la elaboracion de un Protocolo de Manejo de Patologias

Nodulares Tiroideas.



La significancia estadistica se obtiene procesando los resultados obtenidos en el
programa MedCalc Version 9.2.1.0 para finalmente demostrar si los métodos
morfologicos de diagnéstico, PAAF y BIO son confiables para la deteccion de
patologias malignas al correlacionarse con el método de oro para el diagndstico

histologico, la Biopsia Diferida.



DEFINICION DE TERMINOS

Sensibilidad: Probabilidad de prueba positiva en pacientes con cancer.

Especificidad: Probabilidad de prueba negativa en pacientes sin cancer.

Verdadero positivo: resultado positivo para malignidad (en PAAF y/o BIO) con

confirmacion en la biopsia definitiva.

Falsos positivo: resultado positivo para malignidad (en PAAF y/o BIO) no

confirmado en la biopsia definitiva.

Verdadero negativo: resultado negativo para malignidad (en PAAF y/o BIO)

confirmado por la biopsia definitiva.

Falso negativo: resultado negativo para malignidad (en PAAF y/o BIO) con

diagnostico de malignidad en la biopsia definitiva.



CAPITULO IV

RESULTADOS

Se obtienen resultados arrojados por las variables contempladas en el Mapa
Operativo como el sexo y grupos etarios que aunque no son objeto de estudio del

presente trabajo, son datos fundamentales en toda investigacion.

Se obtienen resultados que responden al objetivo especifico N° 1 de este
trabajo, arrojados por la Puncién Aspiracién con Aguja Fina (PAAF), Biopsia
Intraoperatoria (BIO) y Biopsia Diferida que constituyen los datos de interés para la
correlacion de los dos primeros con la prueba de oro en el diagnéstico histoldgico, la
Biopsia Definitiva, derivando de los resultados obtenidos los verdaderos positivos,
verdaderos negativos, falsos positivos y falsos negativos de los cuales a su vez se
desprendera el calculo de sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor
predictivo negativo y exactitud diagnéstica a través de las férmulas contempladas en

Técnicas de Recoleccion de Datos.

Se obtienen resultados de los informantes claves del estudio representado por
los adjuntos del Servicio de Cirugia General del Hospital “Angel Larralde”, a través
de un cuestionario mixto donde se recogié la experiencia de ellos con la Biopsia
Intraoperatoria en el manejo de nédulos tiroideos. Estos resultados responden a lo

perseguido por el objetivo especifico N° 2 de este trabajo.



A partir de los datos obtenidos se realiza un algoritmo para el manejo de

pacientes con nédulo tiroideo que pueda ser util como protocolo de servicio.

Se obtiene un total de 25 pacientes portadores de nédulo tiroideo Uinico que
acudieron a la consulta de Cirugia General del Hospital Universitario “Angel
Larralde” en el periodo comprendido entre el 10 de Mayo de 2005 al 31 de Mayo
del ano en curso (2007) y que cumplieron los criterios de inclusiéon para el

estudio.

El 88% de los pacientes de este estudio fueron del sexo femenino (N=22) , con
predominio de edades entre 35 y 44 anos en un 28% (N=7), seguido del grupo etario
entre 25 y 34 anos y 45 y 54 afios con 24% (N=6) cada uno y el resto de los
pacientes (N=6) fueron mayores de 55 afios . El sexo masculino ocup6 solo un 12% de

la muestra del estudio (N=3).

Los tipos histolégicos arrojados por la Puncién Aspiracién con Aguja Fina
(PAAF) y la Biopsia Intraoperatoria (BIO), asi como los verdaderos positivos,

verdaderos negativos, falsos positivos, falsos negativos se muestran a continuacion.



La Puncién Aspiracion Aguja Fina (PAAF) reporté:

Tipo Histologico: Frecuencia:

1.- N6dulo Coloide 5

2.- Frotis Hemorragico 3

3.- Hiperplasia Nodular 14

4.- Atipia Celular Folicular 1

5.- Hiperplasia Nodular con Atipia 1

6.- No Concluyente 1
TOTAL: 25

La Biopsia Intraoperatoria (BIO) reporto:

Tipo Histologico: Frecuencia:
1.- Adenoma Folicular 2
2.- Tiroiditis de Hashimoto 2
3.- Lesion Folicular 10
4.- Alta Sospecha de CA Papilar 1
5.- Hiperplasia Folicular 1
6.- No Concluyente 9

TOTAL: 25



Correlaciéon de la PAAF con la Biopsia Definitiva:

Verdadero Positivo: 1

Verdaderos Negativos: 20

Falso Positivo: 1
Falsos Negativos: 2
No Concluyente: 1
TOTAL 25

Sensibilidad: 33,33 %
Especificidad: 95,23%

Valor Predictivo Positivo: 50%
Valor Predictivo Negativo: 90,90%

Exactitud Diagnéstica: 76%

Los falsos negativos arrojados por la Puncién Aspiracién por Aguja Fina
(PAAF) fueron Nédulo Coloide y Frotis Hemorragico que reportaron a la biopsia

definitiva Carcinoma Folicular y Carcinoma Papilar respectivamente.



Correlaciéon de la Biopsia Intraoperatoria con la Biopsia Definitiva:

Verdadero Positivo: 1

Verdaderos Negativos: 13

Falso Positivo: 0
Falsos Negativos: 2
No Concluyente: 9
TOTAL 25

Sensibilidad: 33,33 %
Especificidad: 100%

Valor Predictivo Positivo: 100%
Valor Predictivo Negativo: 86,86%

Exactitud Diagnoéstica: 48%

Los falsos negativos arrojados por la Biopsia Intraoperatoria (BIO) fueron
Adenoma Folicular y Lesion Folicular que reportaron a la biopsia definitiva

Carcinoma Folicular y Carcinoma Papilar Variante Folicular respectivamente.



La Biopsia Definitiva o Diferida (BD) reporté:

Tipo Histologico: Frecuencia:

1.- Carcinoma Folicular 1

2.- Carcinoma Papilar 1

3.- Carcinoma Papilar Variante Folicular 1

4.- Bocio Nodular 11

5.- Tiroiditis de Hashimoto 3

6.- Enfermedad de Graves Basedow 3

7.- Bocio Multinodular 5
TOTAL: 25

Total de Lesiones Benignas reportadas en la Biopsia Definitiva: 22

Total de Carcinomas reportados en la Biopsia Definitiva: 3



TABLA 1. PORCENTAJES DE ESPECIFICIDAD REPORTADOS POR LA
PAAF Y BIOPSIA INTRAOPERATORIA AL CORRELACIONARSE CON LA
BIOPSIA DEFINITIVA. HOSPITAL UNIVERSITARIO “ANGEL LARRALDE”.
MAYO 2005-MAYO 2007.

Estudio (%)
Histopatolégico
PAAF 95,23
BIO 100

Fuente: Datos Obtenidos con la Aplicacion del

Mapa Operativo de Variables

Grafico 1. Especificidad PAAF / BIO vs Biopsia Diferida

Especificidad PAAF /BIO vs
Biopsia Definitiva
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TABLA 2. PORCENTAJES DE SENSIBILIDAD REPORTADOS POR LA PAAF
Y BIOPSIA INTRAOPERATORIA AL CORRELACIONARSE CON LA BIOPSIA
DEFINITIVA. HOSPITAL UNIVERSITARIO “ANGEL LARRALDE”. MAYO
2005-MAYO 2007.

Estudio (%)
Histopatolégico
PAAF 33,33
BIO 33,33

Fuente: Datos Obtenidos con la Aplicacion del

Mapa Operativo de Variables

Grafico 2. Sensibilidad PAAF / BIO vs Biopsia Diferida

Sensibilidad PAAF / BIO vs
Biopsia Definitiva
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TABLA 3. FALSOS NEGATIVOS ARROJADOS POR LA PAAF Y BIOPSIA
INTRAOPERATORIA AL CORRELACIONARSE CON LA BIOPSIA
DEFINITIVA. HOSPITAL UNIVERSITARIO “ANGEL LARRALDE”. MAYO
2005-MAYO 2007.

Estudio f (%)
Histopatolégico
PAAF 2 8
BIO 2 8

Fuente: Datos Obtenidos con la Aplicacion del

Mapa Operativo de Variables

Grafico 3. Falsos Negativos PAAF / BIO vs Biopsia Diferida

Falsos Negativos PAAF/BIO vs Biopsia
Definitiva




TABLA 4. PORCENTAJES DE ESPECIFICIDAD Y SENSIBILIDAD
REPORTADOS POR LA PAAF Y BIOPSIA INTRAOPERATORIA AL
CORRELACIONARSE CON LA BIOPSIA DEFINITIVA. HOSPITAL
UNIVERSITARIO “ANGEL LARRALDE”. MAYO 2005-MAYO 2007.

Estudio Especificidad Sensibilidad
Histopatologico (%) (%)
PAAF 95,23 33,33
BIO 100 33,33

Fuente: Datos Obtenidos con la Aplicacion del

Mapa Operativo de Variables

Grafico 4. Especificidad y Sensibilidad de PAAF/ BIO vs Biopsia

Definitiva

Especificidad y Sensibilidad PAAF/ BIO vs
Biopsia Definitiva
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TABLA 5. PORCENTAJES DE VALOR PREDICTIVO POSITIVO/VALOR
PREDICTIVO NEGATIVO REPORTADOS POR LA PAAF Y BIOPSIA
INTRAOPERATORIA AL CORRELACIONARSE CON LA BIOPSIA
DEFINITIVA. HOSPITAL UNIVERSITARIO “ANGEL LARRALDE”. MAYO
2005-MAYO 2007.

Estudio Valor Predictivo Valor Predictivo
Histopatologico Positivo (%) Negativo (%)
PAAF 50 90,90
BIO 100 86,86

Fuente: Datos Obtenidos con la Aplicacién del

Mapa Operativo de Variables

Grafico 5. Valor Predictivo Positivo / Valor Predictivo Negativo

de PAAF / BIO vs Biopsia Diferida

Valor predictivo positivo/negativo de
PAAF/BIO




TABLA 6. PORCENTAJES DE EXACTITUD DIAGNOSTICA REPORTADOS
POR LA PAAF Y BIOPSIA INTRAOPERATORIA AL CORRELACIONARSE

CON LA BIOPSIA DEFINITIVA. HOSPITAL UNIVERSITARIO “ANGEL
LARRALDE”. MAYO 2005-MAYO 2007.

Estudio (%)
Histopatolégico
PAAF 84
BIO 56

Fuente: Datos Obtenidos con la Aplicacion del

Mapa Operativo de Variables

Grafico 6. Exactitud Diagnostica PAAF / BIO vs Biopsia Diferida

Exactitud Diagnostica PAAF / BIO vs Biopsia
Definitiva




TABLA 7. PORCENTAJES DE RESPUESTAS AFIRMATIVAS Y NEGATIVAS
DE LOS INFORMANTES CLAVES PLASMADAS EN EL CUESTIONARIO
ELABORADO PARA DETERMINAR LA UTILIDAD DE LA BIOPSIA
INTRAOPERATORIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO “ANGEL LARRALDE”.
MAYO 2005-MAYO 2007.

Pregunta | SI(f) | SI(%) | NO () | NO (%)
N°1 6 42,8 8 57,1
N° 2 5 35,7 9 64,2
N°3 7 50 7 50
N° 4 6 42,8 8 57,1
N°5 9 64,2 5 35,7
N° 6 6 42,8 8 57,1

Fuente: Datos Obtenidos con la Aplicacion del Cuestionario a los

Informantes Claves

Pregunta N° 1: Considera la Biopsia Intraoperatoria (BIO) un método morfoldgico
de diagnéstico obligado en todo paciente con nédulo tiroide?

Pregunta N°2: Solicita BIO en un paciente con nédulo tiroideo benigno?

Pregunta N° 3: Realiza sintesis de planos antes de recibir el resultado de la BIO?
Pregunta N° 4: Completa la tiroidectomia total més Picking Out en un paciente con
BIO benigna o no concluyente pero con caracteristicas macroscépicas de malignidad?
Pregunta N°5: Solicita BIO con PAAF previa positiva para malignidad?

Pregunta N° 6: Lleva a mesa operatoria a pacientes con nédulo tiroideo sin PAAF?



Grafico 7. Respuestas Emitidas por los Informantes Claves
Representados por los Adjuntos del Servicio de Cirugia General
en el Cuestionario Elaborado con Siete Interrogantes para

Determinar la Utilidad de la BIO

Resultados de la Encuesta Aplicada a los
Informantes Claves
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TABLA 8. PORCENTAJES DE DIFERENCIAS DIAGNOSTICAS ENTRE LA
BIOPSIA INTRAOPERATORIA (BIO) Y LA BIOPSIA DIFERIDA REFERIDOS
POR LOS INFORMANTES CLAVES (ADJUNTOS DE CIRUGIA GENERAL).
HOSPITAL UNIVERSITARIO “ANGEL LARRALDE”. MAYO 2005-MAYO 2007.

% de Diferencias | Informantes Informantes
entre BIO y Claves Claves
Biopsia Definitiva £ %
<10 % 3 21,4
20% 1 7,1
30% 4 28,57
40% 1 7,1
60% 2 14,28
70% 1 7,1
80% 1 7,1
NR 1 7,1
Total 14 100




Grafico 8. Respuestas Emitidas por los Informantes Claves Sobre
Porcentajes de Diferencias Diagnosticas entre la Biopsia

Intraoperatoria y la Biopsia Diferida Obtenidos en su Experiencia.
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Aplicacion de Resultados al Programa Estadistico “MedCalc”
Version 9.2.1.0

Biopsia Diferida
+ -
+ 1 1 2
PAAF
- 2 20 22
3 21 24
Sensibilidad: 33.33
Especificidad: 95.24
VP(+): 50.00
VP(-): 90.91
Eficiencia: 87.50
Biopsia Diferida
+ -
Biopsia * 1 0 1
Intraoperatoria _ 2 13 15
3 13 16
Sensibilidad: 33.33
Especificidad: 100.00
VP(+): 100.00
VP(-): 86.67

Eficiencia: 87.50



CORRELACION DE RESULTADOS ENTRE PAAF Y BIOPSIA DIFERIDA

ROC curve

Criterion

>=0
>0 *
>1
+LR

-LR
+PV

-V

Variable

Classification variable
Positive group
DIFERIDA =1
Sample size 3
Negative group
DIFERIDA =0
Sample size 13
Disease prevalence (%)
Area under the ROC curve
Standard error

95% Confidence interval
Significance level P (Area=0.5)

Sensitivity 95% ClI Specificity
100.00 30.5-100.0 0.00
33.33 5.5-88.4 100.00
0.00 0.0-69.5 100.00

Positive likelihood ratio
Negative likelihood ratio
Positive predictive value

Negative predictive value

PAAF
BIOPSIA DIFERIDA

18.8

0.667

0.189

0.394 to 0.875
0.3790

95% ClI +LR

0.0-24.9 1.00
75.1-100.0
75.1-100.0

-LR +PV

18.8
0.67 100.0
1.00

-PV

86.7
81.2



CORRELACION DE RESULTADOS ENTRE PAAF Y BIOPSIA DIFERIDA

100

80

60

Sensibilidad

40

20

100-Especificidad



CORRELACION DE RESULTADOS ENTRE BIOPSIA INTRAOPERATORIA

(BIO) Y BIOPSIA DIFERIDA

ROC curve

Variable BIOPSIA INTRAOPERATORIA (BIO)
Classification variable BIOPSIA DIFERIDA

Positive group

DIFERIDA =1
Sample size 3
Negative group
DIFERIDA =0
Sample size 21
Disease prevalence (%) 125
Area under the ROC curve 0.643
Standard error 0.185
95% Confidence interval 0.423t0 0.825
Significance level P (Area=0.5) 0.4390
Criterion Sensitivity 95% ClI Specificity 95% ClI +LR -LR +PV -PV
>=0 100.00 30.5 - 0.00 0.0-16.3 1.00 125

100.0
>0 * 33.33 5.5-88.4 95.24 76.1-99.2 7.00 ¢ 0.70 | 50.0 90.9
>1 0.00 0.0-69.5 100.00 83.7 - 1.00 87.5

100.0

+LR : Positive likelihood ratio
-LR : Negative likelihood ratio
+PV : Positive predictive value

-PV : Negative predictive value



CORRELACION DE RESULTADOS ENTRE BIOPSIA INTRAOPERATORIA
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CORRELACION DE RESULTADOS PAAF Y BIOPSIA INTRAOPERATORIA
(BIO) CON LA BIOPSIA DIFERIDA

Comparison of ROC curves

Variable 1 BIOPSIA
Variable 2 PAAF
Classification variable DIFERIDA

Positive group
DIFERIDA =1
Sample size 3

Negative group

DIFERIDA =0
Sample size 13
AUC SE 95% Cl
BIOPSIA 0.628 0.192 0.358 to 0.849

PAAF 0.667 0.189 0.394 t0 0.875

Pairwise comparison of ROC curves

BIOPSIA ~ PAAF

Difference between areas 0.038
Standard error 0.200
95% Confidence interval -0.353 10 0.430

Significance level P =0.847



CORRELACION DE RESULTADOS PAAF Y BIOPSIA INTRAOPERATORIA

Sensibilidad

(BIO) CON LA BIOPSIA DIFERIDA

Comparacion entre las Pruebas PAAF y Biopsia Intra-operatoria
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ALGORITMO PARA EL MANEJO DEL NODULO TIROIDEO QUIRURGICO
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DISCUSION

El 88% de los pacientes de este estudio fueron del sexo femenino, con
predominio de edades entre 35 y 45 afios en un 27%, datos similares a los
encontrados en la literatura donde el sexo femenino predomina en 91,6% y el
promedio de edad de los pacientes portadores de nédulos tiroideos es de 45,3 afios; la
PAAF demostré una especificidad de 95,23% con una sensibilidad de apenas un

33,33%, en contraposicién a la literatura en la que la biopsia por puncién con aguja
fina (PAAF) estd bien establecida a nivel mundial como uno de los examenes de
mayor utilidad en el estudio de los nddulos tiroideos. Se informa para ella una alta

sensibilidad (70-95%) en la deteccién del cancer de tiroides .

La utilidad de la biopsia rapida intraoperatoria y su rol en la decision
quirurgica permanece controversial @; la Biopsia Intraoperatoria (BIO) arrojé una
especificidad mads alta que la PAAF del orden del 100 % con una sensibilidad
equiparables (33,33%); la exactitud diagnéstica de la PAAF fue del 76% y la de la
BIO de 48%, cifras que resultan del elevado porcentaje de estudios no concluyentes
arrojados por la BIO que correspondia al 36%, (N* 9) del total de las muestras, lo que
estadisticamente se conoce como “Blancos”; los falsos negativos en ambos estudios
(8%, N=2) estuvieron representados por lesiones foliculares y adenomas foliculares
que reportaron en la biopsia definitiva Carcinoma papilar variante folicular y
Carcinoma folicular respectivamente, lo que obligd a la reintervencién en ambos

casos.



Las lesiones foliculares malignas segtin la literatura, suelen ser de dificil
diagnéstico mediante la PAAF o la BIO, por ameritar la evidencia de invasién

vascular o capsular, datos que sélo pueden obtenerse con la biopsia diferida.

El Valor Predictivo Positivo de la Biopsia Intraoperatoria BIO fue de 100% en
contraste con el de la PAAF de sélo un 50%, vale decir que de no haber tantos
resultados como no concluyentes dado por la BIO, este, seria el método diagnéstico
modelo superando las expectativas de la PAAF; por su parte, el Valor Predictivo

Negativo de la BIO fue menor que el de la PAAF, 86,86% y 90,90% respectivamente.

La experiencia reflejada por catorce adjuntos del Servicio de Cirugia General
apunta a considerar la Biopsia Intraoperatoria (BIO) en casos bien seleccionados,
donde la sospecha diagnéstica no apunte a Carcinoma Folicular ni de Células de
Hurtle y teniendo presente que la extensiéon de la tiroidectomia depende de las
caracteristicas morfolégica macroscépicas y la evolucion clinica y no sélo de la BIO ya
que el estudio es operador dependiente y la interpretacién de la misma estda en
correspondencia con la experiencia del anatomopatoélogo. Por otra parte, el 57,10% de
los adjuntos no llevan a los pacientes a mesa operatoria sin PAAF por considerar

este un estudio obligado en nédulos tiroideos, no asi la BIO.

El Algoritmo planteado para el manejo de los nédulos tiroideos solitarios busca
simplificar las decisiones diagnésticas y terapéuticas permitiendo a la vez unificar

criterios.



CAPITULO V

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Luego de la interpretacion de los resultados obtenidos podemos llegar a tres

conclusiones puntuales:

o] La Biopsia Intraoperatoria arroj6 una especificidad de 100%

equiparable con resultados reportados por la literatura mundial.

o] La Biopsia Intraoperatoria arrojé una sensibilidad muy baja (33,33%),
con relacién a lo reportado por la literatura mundial a pesar de obtener

un Valor Predictivo Positivo del orden del 100%.

o] La Biopsia Intraoperatoria (BIO) en este estudio, no demostrd ser de

una utilidad mayor que la PAAF.

Si bien se obtuvo una especificidad extraordinaria (100%) que se traduce en
la deteccidon de verdaderos negativos lo que se acomparfia de un bajo nimero de
tiroidectomias totales en vano, la sensibilidad (33,33%) pudo haber sido mayor si
no hubiese resultado un alto porcentaje de “Blancos” (resultados no concluyentes)
del orden de 36% (N=9), lo que obligd en los pacientes erréneamente catalogados
en una primera instancia como benignos a ser sometidos a una segunda

intervencién.



La Biopsia Intraoperatoria en el presente estudio no demostré ser de una
utilidad mayor que la PAAF, por lo que su uso debe ser estudiado en casos
seleccionados y estudiar el riesgo aportado por el mayor tiempo quirdrgico y la
mayor cantidad de anestésicos administrados en pacientes con potenciales

trastornos metabdlicos con el beneficio obtenido.

En relacién a la edad y sexo de los pacientes que integraron el estudio, a
pesar de no ser objetivo de la investigacién en el presente trabajo se puede
concluir que el grueso de la poblacion estuvo constituida por el sexo femenino
(88%) mientras que el sexo masculino represent6 el resto (12%), por lo que el
nédulo tiroideo solitario en este genero debe ir acompariado de sospecha de

malignidad.

Las edades comprendidas entre 35 y 44 afos representaron el grueso de la
poblacién en un 28% (N=7), seguido del grupo etario entre 25 y 34 afios y 45y 54
anos con 24% (N=6) cada uno y el resto de los pacientes (N=6) fueron mayores de 55
anos. En todo paciente con nédulo tiroideo solitario cuya edad sea menor de 40 afios

debe tenerse la sospecha de malignidad.

En relacién a los datos aportados por el juicio de expertos constituidos por los
adjuntos del Servicio de Cirugia sobre la Utilidad de la Biopsia Intraoperatoria se

obtuvieron las conclusiones siguientes:



El 57, 1% de los adjuntos (N=8) no consideran la Biopsia Intraoperatoria un
método morfolégico de diagnoéstico obligado en todo paciente con nddulo tiroideo

sometido a manejo quirdrgico.

El 64,2 % de los adjuntos (N=9) solicitan Biopsia Intraoperatoria de nédulo
tiroideo en todo paciente con PAAF preoperatorio benigna y comportamiento clinico,
paraclinico e imagenoldgico sugestivo de benignidad, a pesar de no considerar la BIO

como método morfolégico de diagndstico obligado.

Resultados equiparables se obtuvieron entre aquellos adjuntos que realizan
sintesis de los tejidos antes de obtener por via telefénica el resultado de la Biopsia
Intraoperatoria en un paciente portador de nddulo tiroideo con caracteristicas
morfolégicas macroscopicas de benignidad (50%, N=7), y aquellos que esperan el

resultado antes de comenzar el cierre de planos (50%, N=7).

El 57,1% de los adjuntos no completa la tiroidectomia total ni realiza picking
out (exéresis ganglionar) a pesar de presentar el paciente -caracteristicas
morfolégicas macroscépicas de malignidad y una Biopsia Intraoperatoria que arroja

dudas diagnoésticas, benignidad o no es concluyente.

El 64,2% de los adjuntos (N=9) solicita Biopsia Intraoperatoria a pesar de que

la PAAF de un paciente con nédulo tiroideo reporta Carcinoma Papilar o Folicular.



El 57,1% de los informantes claves (N=8) no lleva a mesa operatoria a los

pacientes con nédulo tiroideo sin PAAF previa, a pesar de que se plantee BIO.

De acuerdo a la experiencia obtenida por los catorce adjuntos de cirugia general
encuestados existen diferencias diagnésticas entre el resultado histolégico arrojado
por la Biopsia Intraoperatoria y la Biopsia Diferida en los siguientes porcentajes:

30% de diferencia diagnéstica fue acusada por el 28,57% de los adjuntos.

0-10% de diferencia diagnostica fue acusada por el 21,4% de los adjuntos.

60% de diferencia diagndstica fue acusada por el 14,28% de los adjuntos.

80% de diferencia diagnédstica fue acusada por el 7,1% de los adjuntos.

70% de diferencia diagndstica fue acusada por el 7,1% de los adjuntos.

40% de diferencia diagnédstica fue acusada por el 7,1% de los adjuntos.

20% de diferencia diagnéstica fue acusada por el 7,1% de los adjuntos.

Un adjunto (7,1%) acusd no recordar porcentaje de diferencia diagnostica.

La discrepancia entre los adjuntos del Servicio de Cirugia General es

marcada en funcién a la utilidad de la BIO.

La Biopsia Intraoperatoria (BIO) no arrojé resultados estadisticamente

significativos de acuerdo al programa MedCalc Version 9.2.1.0., ni la PAAF.

El Algoritmo a seguir en el manejo de Nédulos Tiroideos busca unificar
criterios y seleccionar a los pacientes susceptibles de ser sometidos a Biopsia

Intraoperatoria.



RECOMENDACIONES

Con Relacion al Estudio:

o Dar continuidad al presente trabajo de investigacion dentro del mismo

ambiente que abarque una poblacion estudio mayor.

o Difundir los resultados obtenidos en nuestro centro hospitalario para

conocimiento del personal médico que alli labora.

o Utilizar el protocolo disefiado en la presente investigacion para decidir el

manejo de los pacientes con nodulos tiroideos solitarios.

Con Relacion a los Métodos Diagndsticos:

o La Biopsia Intraoperatoria debe planearse para un grupo de pacientes con
nodulo tiroideo bien seleccionados debido al alto porcentaje de resultados no
concluyentes que de ella deriva y a la pobre capacidad de deteccion de

carcinomas foliculares, sopesando el riesgo beneficio obtenido.

0 La PAAF debe ser considerada como un método diagndstico util para el

diagnostico de patologias tiroideas por ser facil, economica y segura.



Con Relacion a la Autora:

o Promover la difusion y publicacion de los resultados.

o Elaborar otros estudios dentro del Hospital Universitario “Dr. Angel Larralde”
que conlleven a la creacion de algoritmos para el manejo de otros problemas
quirdrgicos de interés para nuestro centro asistencial en aras de promover la

unificacion de criterios en el Servicio de Cirugia General.
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ANEXOS



INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

La presente encuesta tiene por finalidad considerar su opinién sobre la UTILIDAD DE
LA BIOPSIA INTRAOPERATORIA EN EL MANEJO QUIRURGICO DE NODULOS
TIROIDEOS, basados en su experiencia en el Servicio de Cirugia General del Hospital
Universitario “Angel Larralde”. Este instrumento de recoleccién de datos NO amerita datos
personales y esta destinado al enriquecimiento del trabajo de especializacion. Agradezco su
valiosa colaboracion.

1.- Considera la Biopsia Intraoperatoria un método morfol6gico de diagnéstico OBLIGADO
en todo paciente con nodulo tiroideo sometido a manejo quirdrgico?
Si_ No Justifique

2.- Solicita Biopsia Intraoperatoria de nddulo tiroideo en todo paciente con PAAF
preoperatoria benigna y comportamiento clinico, paraclinico e imagenolégico sugestivo de
benignidad?

Si_ No Justifique

3.- Realiza sintesis de los tejidos antes de obtener por via telefonica el resultado de la
Biopsia Intraoperatoria en un paciente portador de nddulo tiroideo con caracteristicas
morfol6gicas macroscopicas de benignidad?

Si_ No Justifique

4.- Entendiendo que el resultado de la Biopsia Intraoperatoria en un paciente portador de
nodulo tiroideo arroja dudas diagnoésticas, benignidad o no es concluyente, a pesar de
presentar caracteristicas morfolégicas macroscépicas de malignidad, Ud.: Completa la
tiroidectomia total y realiza picking out (Excéresis ganglionar) de ser posible?.

Si_ No Justifique

5.- Si la PAAF de un paciente con nédulo tiroideo reporta Carcinoma Papilar o Folicular:
Solicitaria Biopsia Intraoperatoria?
Si No Justifique

6.- Ha llevado a mesa operatoria a pacientes con nédulo tiroideo sin PAAF previa esperando
el diagndstico histolégico dado SOLO por la Biopsia Intraoperatoria?
Si No Justifique

7.- En su experiencia hospitalaria, que porcentaje aproximado de pacientes con nddulos
tiroideos tienen diferencias diagndsticas entre el resultado histolégico arrojado por la Biopsia
Intraoperatoria y la Biopsia definitiva o diferida?

Porcentaje Justifique

““Agradezco nuevamente su valiosa colaboracion y tiempo invertidos™.
Nayeska Torres.
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