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1. RESUMEN

Las neoplasias de la glandula tiroides constituyen la entidad mas frecuente del sistema
endocrino. Las tasas de mortalidad por esta entidad no resultan significativas si son
comparadas con otros tipos de cancer, sin embargo existe un incremento del diagnostico de
las mismas en los ultimos afios. En Ecuador y especificamente en Quito, segiin reportes de
la Sociedad de Lucha contra el Cancer (SOLCA), el cancer de la glandula tiroides muestra
un incremento de los casos en los ultimos afios, y una mayor incidencia en el sexo
femenino, con una tendencia a triplicarse en los proximos 25 afos. Por tales razones,
resulta imprescindible establecer un diagndstico preliminar precoz, rapido y certero. El
método diagnostico méas comunmente utilizado es la biopsia transoperatoria por aguja fina.
Durante el procedimiento transoperatorio la biopsia tiroidea necesita ser evaluada, por lo
tanto, como herramienta Gold estandar se utiliza los cortes por congelacion y dependiendo
tanto del centro hospitalario, como del experto en el diagndstico, se recurre a las improntas

citoldgicas de los especimenes quirdrgicos.

Con este trabajo bibliografico se ha llegado a la conclusiéon que tanto la biopsia por
congelacion y la impronta citoldgica, constituyen estudios valiosos tanto de manera
individual como simultanea en el diagndstico transoperatorio de las neoplasias tiroideas y
deberian ser incluidas en los protocolos de procedimientos como técnicas que deben

realizarse simultdneamente.

ABSTRACT

The neoplasms of the thyroid gland constitute the most frequent entity of the endocrine
system. The mortality rates related to this entity are not significant if compared to other
types of cancer, however there is an increase of these rates in the diagnosis in the last
years. In Ecuador, and specifically in Quito, according to reports from SOLCA (Fight
against Cancer Society), cancer of the thyroid gland shows an increased number of cases of
the last years as well as a larger incidence in women, with a trend to triple in the next 25

years.



For these reasons, it is necessary to establish a preliminary, fast and accurate diagnosis.
The most commonly used diagnosis method is the transoperatory biopsy through fine-
needle. During this transoperatory procedure, the thyroid biopsy needs to be assessed, and
therefore, as gold standard tool we use frozen sections and depending on the hospital
center and the expert in the diagnosis, we can use cytological samples from the surgical

specimens.

With this bibliographic work, the conclusion reached is that both the biopsy by freezing
and the cytological simple constitute valuable studies, both individually and used together
in the transoperatory diagnosis of the thyroid neoplasms and should be included in the

procedures protocols as techniques that must be performed simultaneously.



2. OBJETIVO

= Establecer que el uso complementario de la impronta citoldgica y la biopsia
con cortes por congelacion ofrecen un mejor diagnostico de las neoplasias de

tiroides en los procedimientos transoperatorios.

3. JUSTIFICACION

Las neoplasias de la glandula tiroides constituyen la patologia mas frecuente del
sistema endocrino. Aun cuando el mayor numero de nodulos tiroideos son clasificados
como benignos, se estima que un 0,6 % a un 15 % de ellos tienden a desarrollar un tipo de

cancer (Covarrubias, Rivera Gomez, & Garcia, 2012).

El diagndstico de neoplasia maligna tiroidea se establece por lo general en pacientes
jovenes donde el 2 % de estos, corresponde a nifios y adolescentes (Covarrubias, Rivera
Gomez, & Garcia, 2012). En Ecuador, la incidencia anual es de aproximadamente 9 por
cada 100 000 habitantes, afectando a ambos sexos con predominio del femenino (Cueva &

Yépez, 2014).

Las tasas de mortalidad por esta entidad no resultan significativas si son comparadas
con otros tipos de cancer de presentacion mas frecuente. Sin embargo existe un incremento
del diagnostico de las mismas en los ultimos afios (Covarrubias, Rivera Gomez, & Garcia,
2012). En Quito, segun reportes de la Sociedad de Lucha contra el Cancer (SOLCA), el
cancer de la glandula tiroides (CGT) muestra cambios importantes y de mayor magnitud en
el sexo femenino, con una relacion entre sexos de 1:10, ubicandolo como el segundo tumor
mas frecuente entre las mujeres, con una tendencia a triplicarse en los proximos 25 afios

(Cueva & Yépez, 2014).

Por tales razones, resulta imprescindible establecer un diagnostico preliminar
temprano, rapido y certero, encaminado en primera instancia a definir el caracter benigno o
maligno de la lesién, y en segundo lugar a garantizar al cirujano la toma de decision

correcta con respecto a la extension y alcance que debe tener la cirugia, asi como de los



margenes quirurgicos, quedando definido si ésta sera parcial o total (Tabon, Valencia, &

Restrepo, 2012).

El método diagndstico preoperatorio mas utilizado es la puncién por aguja fina. Sin
embargo los métodos de cortes por congelacion y la impronta citolégica de los
especimenes quirtirgicos, constituyen una herramienta diagndstica transoperatoria de

elevada notoriedad (Bell, Cameron, & Dace, 2010).

En la actualidad el método de cortes por congelacion de manera independiente cuenta
con muy buena reputacion dada su elevada precision; su aplicacion, sin embargo, presenta
una serie de limitaciones tales como errores de muestreo e interpretacion, originadas
fundamentalmente por el procedimiento quirtrgico, la orientacion de los cortes, la fijacion
inadecuada, los problemas con el procesamiento del tejido o la deposicion de material
extraio. A todo esto se suman los cambios estructurales celulares que se producen durante
el proceso de congelacion y el alto costo del equipamiento necesario para dicho método

diagnostico (Tobon G. A., 2012).

Por su parte, la impronta citologica constituye un medio répido, simple, economico y
efectivo de diagnostico (Suen, Wood, Syed, Quenville, & Clement, 2015); que conserva
perfectamente el detalle morfologico de la célula, garantizando al igual que la biopsia por
congelacion la conservacion de las muestras para los estudios definitivos en bloques de
parafina, por lo que también constituye una valiosa herramienta educativa y, en manos
expertas, garantiza excelentes resultados (Dorimain, Rodriguez, Sanchez, Falcon, &

Mustelier, 2013).

Atendiendo a esto, en aquellos casos en los que no se cuente con el criostato, el
andlisis de la biopsia por congelacion con una impronta citolégica se convierte en una
alternativa valida considerando que, en manos experimentadas la eficacia diagnodstica de la
impronta es comparable con las de la biopsia por congelacion con porcentajes superiores al
90% (Abdelgany, y otros, 2014). En el caso de las neoplasias tiroideas, la combinacion de
estas dos técnicas potencializa la sensibilidad y especificidad del diagnostico

anatomopatologico (Reverter, y otros, 2010).



Por todo lo anteriormente descrito resulta importante estudiar y destacar el valor
conjunto de los métodos de corte por congelacion e impronta citologia en el diagndstico de

las neoplasias tiroideas.



4. INTRODUCCION

El cancer de la glandula tiroides constituye la enfermedad maligna mas frecuente de todo
el sistema endocrino; cuya forma de presentacion més comun consiste en la apariciéon de un
nddulo en dicha glandula (Faure, Soutelo, Faraj, Lutf, & Juvenal, 2012). Muchos han sido los
avances técnicos implementados con el fin de diagnosticar los noddulos tiroideos, sin
embargo, continila siendo para los cirujanos un gran reto el diagndstico definitivo de los
mismos, dado el enorme riesgo que implica para el paciente la falta de deteccion temprana de

un proceso neoplasico.

La histopatologia por seccion de parafina constituye el estandar dorado en el diagndstico
tisular definitivo. Sin embargo, el diagnostico histologico transoperatorio representa una
herramienta definitoria en la conducta quirurgica a seguir. De manera rutinaria en la mayoria
de los laboratorios de patologia se utiliza la biopsia por congelacion para el diagnostico
transoperatorio. Caso contrario sucede con el método de impronta citoldgica; aun cuando esta
demostrado que, la biopsia por congelacién en muchas ocasiones puede mostrar artificios
derivados del proceso de congelacion que dificultan la observacion, y que la adicion de ésta a
la impronta citologica aumenta considerablemente el grado de sensibilidad y especificidad en

la deteccion de malignidad, con tasas aceptables de 93-97% (Kolte & Satarkar, 2010).

Como valor adicional la citologia por impronta ofrece grandes beneficios por ser una
técnica sumamente simple, rapida y de muy bajo costo al no necesitar de instrumentos
especificos y preservarse de manera intacta para el método de parafina (Gomez, y otros,
2012). Es por ello que en esta monografia nos centramos en hacer énfasis y exponer la
utilizacion de ambas técnicas de manera complementaria en el diagnodstico de los tumores

tiroideos.



5. DESARROLLO

5.1. Glandula tiroides

El tiroides, es una glandula impar, de color pardo rojizo, en forma de H y cubierta en
su totalidad por una delgada capsula de tejido fibroconectivo, consta de dos lobulos
(derecho e izquierdo), ambos con dos polos (superior e inferior) y dimensiones
aproximadas de 50-60 mm, unidos por el istmo que ocasionalmente puede estar ausente.

La glandula tiroides se ubica en la region anterior del cuello, extendiéndose hacia
abajo desde el nivel de la quinta vértebra cervical hacia la primera toraxica y tiene un peso

aproximado de 25-30 gramos (Rey, 2012).

Desde el punto de vista histologico, el tiroides se encuentra constituido por estructuras
tubulares de diversos tamafios denominadas foliculos, y se encuentran tapizados por
células con orientacion polar, que segiin la magnitud del estimulo hormonal pueden variar
desde planas hasta columnares altas. Las células foliculares tienen un nucleo redondo con
cromatina fina. El lumen folicular se encuentra ocupado por una cantidad variable de
coloide palido y homogéneo que almacena cantidades de tiroglobulina. Las células C son
otro componente histologico de relevancia, cuya funcidén primordial es la produccion de
calcitonina. Predominan en las edades extremas de la vida (recién nacidos y ancianos)

(Bruel, Christensen, Tranum, & Qvortrup, 2014).

La funcion principal desarrollada por la glandula tiroides es la produccion de las
hormonas tiroideas; tiroxina (T4)y triyodotironina (T3) regulado por un riguroso
mecanismo de retroalimentacion hipotdlamo-hipofisis-tiroides. El hipotdlamo sintetiza la
hormona estimulante de tirotropina que a su vez controla la produccion y liberacion de
TSH producida por la adenohipofisis. Las hormonas tiroideas se encuentran
mayoritariamente en el suero unidas a proteinas transportadoras y una menor porcidon en
forma libre (T3libre y T4libre) que son las auténticas hormonas activas metabdlicamente

(Rey, 2012).



Aun cuando las hormonas tiroideas participan en casi todas las reacciones metabdlicas
del cuerpo humano, existen algunas en las que se destacan mas que en otras, dentro de las

que se encuentran:

Estimular la sintesis y degradacion de proteinas.

* Jugar un rol activo en la erupcion dental.

* Participar en la sintesis y degradacion de las grasas.

¢ Jugar un papel fundamental en el desarrollo, maduracién y especializacion
del sistema nervioso central y periférico.

* Accion termorreguladora.

* Imprescindibles para el crecimiento y desarrollo psicomotor.

* Participar en la sintesis de Vitamina A.

* Aumentar el consumo de oxigeno por todos los drganos.

* Participar en el Metabolismo del calcio (calcitonina) (Rincon, Pacheco,

Mederico, & Gomez, 2013)

Las patologias benignas de tiroides relacionadas a procesos inflamatorios son
denominadas “Tiroiditis” y se generan a partir de una inflamacion que puede ser originada
por varios factores como infecciones, traumas, radiacion, farmacos y necrosis tumoral. De
manera general las tiroiditis tienen tres fases (fase hipertiroidea, fase hipotiroidea y retorno
a la normalidad) y se clasifican en agudas, subaguda, Hashimoto, posparto, inducida por

farmacos e inducida por radiacion (Ito, y otros, 2010).

Uno de las patologias mas comunes dentro de la glandula tiroides son los nddulos
(benignos y malignos), presentes en un 4 a 7% de la poblacion en general (Miyauchi,

2010).

5.2. Nodulo tiroideo

Los nodulos tiroideos constituyen lesiones que tanto desde el punto de vista del

examen por palpacion y los estudios de imagen, difieren del parénquima tiroideo normal.
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En la inmensa mayoria de los casos (67%) son detectados por ultrasonido (Garcia &
Marco, 2015).

Se encuentra registrado que entre un 5% y un 15% de todos los nédulos tiroideos son
malignos; y aunque este tipo de malignidad representa solamente el 1% de los canceres en
general, constituye la neoplasia mas frecuente dentro del sistema endocrino (Pedroza,
2008).

En la edad pediatrica, la incidencia de nddulos tiroideos es de 1.5% de los cuales
corresponden a lesiones malignas aproximadamente el 26%. La distribucion segln el sexo
es de 1:1.5 hombre: mujer en edades inferiores a los 15 afios; y de 1:3 cuando se presentan
en edades entre los 15 y 20 afios. En la edad adulta el comportamiento continua siendo
similar, existiendo un incremento de la frecuencia de presentacion de este tipo de lesiones
en el sexo femenino. Por otra parte, estd reportada una mortalidad del 24% para las

lesiones de tipo maligna (Martinez, Mizmar, Wille, Ahmad, & Miccoli, 2010)

Adicionalmente y seglin el National Cancer Institute de Estados Unidos afirma que de
cada 1000 personas sometidas a exploracion fisica del cuello son identificables una a tres
con cancer temprano y que si estas mismas 1000 personas son sometidas a evaluacion
ecografica, es posible encontrar en cuatro a seis de ellas carcinomas tempranos. De ello
obviamente se deriva que realizar el diagnostico diferencial oportuno entre lesiones
malignas y benignas constituye la tarea mas importante en estos casos y suele requerir de
un abordaje multidisciplinario, fundamentalmente en nifios y adolescentes donde la
enfermedad se caracteriza por un comportamiento mucho maés agresivo y una
supervivencia mucho menor que en el adulto (Martinez, Mizmar, Wille, Ahmad, &

Miccoli, 2010).

5.3. Neoplasia tiroidea

Las neoplasias tiroideas constituyen la entidad maligna més frecuente del Sistema
Endocrino. En su inmensa mayoria derivan del epitelio folicular, pero pueden aparecer en
cualquier tipo celular de la glandula, incluidas las productoras de calcitonina (células C),

los linfocitos y los elementos vasculares (Lopez, Roldan, Gavira, & Aguilar, 2012).
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Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) las neoplasias malignas primarias

tiroideas son clasificadas en:

¢ (Carcinomas diferenciados
e (Carcinoma medular

* (Carcinoma indiferenciado o anaplésico

Linfoma.

Mientras que desde el punto de vista histoldgico la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) ha clasificado las neoplasias en:
* Carcinoma papilar.
¢ (Carcinoma folicular.
* Carcinoma pobremente diferenciado.
* (Carcinoma indiferenciado (anaplasico).
* Carcinoma escamoso del tiroides.
¢ (Carcinoma muco epidermoide del tiroides.
* Carcinoma mucoepidermoide esclerosante con eosinofilia.
* Carcinoma mucinoso.
¢ (Carcinoma medular.
* Carcinoma mixto, medular y folicular
* Tumor de células fusadas con diferenciacion Timo-like.

e (Carcinoma mostrando diferenciacion Timo-like.

La mayor frecuencia de ellos estd en relacion con los carcinomas diferenciados
(papilar y folicular), los que se caracterizan por crecimiento lento, buen prondstico y
elevado indice de curabilidad, fundamentalmente cuando son diagnosticados en pacientes
menores de 45 afios (Landa & Robledo, 2011). De igual modo los carcinomas medulares
cuentan con un buen pronéstico en aquellos casos en los que el tumor se encuentre
circunscrito a la glandula tiroides y tanto el diagndstico como el tratamiento se realicen en
etapas iniciales de la enfermedad. Contrariamente los carcinomas indiferenciados se
caracterizan por un crecimiento acelerado y comportamiento agresivo, poca respuesta al

tratamiento y muy mal pronoéstico. (Lopez, Roldan, Mateo, & Aguilar , 2012)
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El cuadro clinico y los factores de riesgo constituyen datos iniciales de elevada
importancia para encaminar el diagnostico positivo y la sospecha de malignidad. Con
respecto al cuadro clinico, el sintoma mas frecuente es la aparicion de un nddulo en la
glandula tiroides, aunque no es poco frecuente que el primer signo consista en el aumento
de tamafio de un ganglio linfatico, o simplemente la existencia de dolor, cambios en la voz
o irregularidades con respecto a las cifras de tension arterial (Turcios, Yanes, Cruz, &

Rodriguez, 2010).

Cabe destacar que un elevado numero de nddulos tiroideos resultan benignos, sin
embargo la sospecha de malignidad aumenta ante la presencia de un nodulo unico o
dominante, con didmetro mayor a lcm, de consistencia pétrea, aparicion repentina y
crecimiento acelerado. La existencia de adenopatias cervicales, sintomas compresivos o
invasion de estructuras regionales. (Dorimain, Rodriguez, Sanchez, Falcon, & Mustelier,

2013)

En lo que se refiere a los factores de riesgo, estos se dividen en modificables y no
modificables. Los factores modificables incluyen la dieta, zona geografica, la importancia
del consumo de la sal yodada, mientras que, entre los factores de riesgo no modificables se
encuentran el sexo y la edad. El carcinoma de tiroides muestra una elevada predileccion
por el sexo femenino, lo que lo convierte en el segundo tumor de apariciéon mas frecuente
entre las mujeres en nuestro medio. En el hombre sin embargo, la probabilidad de que un
nddulo tiroideo solitario sea maligno se triplica (Cueva & Yépez, 2014).

El carcinoma de tiroides es un tumor poco frecuente en la infancia si bien que la
presencia de nodulos solitarios a esta edad presenta un indice de malignidad de hasta un
50%. La incidencia de neoplasia de tiroides comienza su incremento a partir de los 20 afios
con cifras maximas cercanas a los 80 afios; aunque la edad promedio al momento del
diagndstico esta entre los 40 y 50 afios. (Flores, Rivera, Guillén, & Vergara, 2010)

Continuando con los factores de riesgo modificables, tenemos la dieta. El consumo de
sal no yodada en algunas areas geografias es causa de bocio endémico y por tanto de
incremento en la incidencia de neoplasias tanto benignas como malignas de la glandula

tiroides (Hurtado & Basurto, 2011).
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La exposicion a radiaciones ionizantes contribuye también al aumento de la incidencia
de tumores tiroideos. Pacientes que durante la infancia o adolescencia recibieron
radioterapia como parte del tratamiento a diferentes entidades (hiperplasia timica, acné,
hipertrofia amigdalina), presentan un aumento considerable de alrededor el 30% en la
incidencia de adenoma y carcinoma de tiroides. (Dorimain, Rodriguez, Sanchez, Falcon, &
Mustelier, 2013).

Otro factor indispensable a tener en cuenta es el genético. Se considera que en la
génesis del carcinoma tiroideo influyen factores hereditarios, oncogenes y genes
supresores tumorales. Se estima que la descendencia de individuos afectados presenta tasas
de incidencia cuatro veces mas altas que la poblacidon general y que al menos un 5% de los
carcinomas diferenciados pueden estar relacionados con un componente hereditario.

(Dorimain, Rodriguez, Sanchez, Falcon, & Mustelier, 2013)

Pese al incremento de la incidencia de neoplasias tiroideas, la mortalidad por esta
causa ha disminuido en la actualidad gracias a la disponibilidad de mas y mejores métodos
diagnodsticos y de pesquisaje que permiten la identificaciéon de lesiones cada vez mas

pequenas.

5.4. Métodos de diagnostico preoperatorio

Una vez sospechada o detectada la patologia tiroidea, establecer el diagnostico
definitivo y certero constituye el principal reto para los profesionales de la salud. Es
justamente en este momento que entran en accion los medios diagndsticos. Estos son muy
variados y van desde evaluaciones funcionales de la glandula y exploraciones
inmunopatologicas, hasta estudios de imagen y biopsias.

Especificamente en el caso de los nddulos tiroideos son la ecografia y la PAAF como
medios diagnosticos preoperatorios, los protagonistas principales, aunque existen otros de

considerable valor que no deben dejar de mencionarse.

54.1. Pruebas de laboratorio

54.1.1. Prueba de funcion tiroideo-tropina

14



Debe ser realizada en todos los pacientes en los que se han detectado nddulos tiroideos
para determinar su concentracion sérica como paso inicial. Las concentraciones séricas de
TSH pueden estar normales, elevadas o bajas y en dependencia de ello se derivan los
restantes estudios para valoracion del nddulo. Cuando los resultados son normales en
pacientes eutiroideos la valoracion del nddulo serd con citologia. Si las concentraciones
séricas son elevadas implica hipotiroidismo y deben estudiarse también las concentraciones
de T4 libre y anticuerpos antiperoxidasa para descartar tiroiditis de Hashimoto.

La incidencia de n6dulos malignos en pacientes con tiroiditis de Hashimoto es similar
a la de pacientes sanos, por lo que se recomienda el seguimiento citologico. En el caso de
que los resultados de TSH sean bajos deben estudiarse concentraciones de T4 y T3 libres,
asi como presencia de anticuerpos estimulantes de receptores de TSH (enfermedad de

Graves) (Turcios, Yanes, Cruz, & Rodriguez, 2010)

5.4.1.2. Calcitonina

La determinacion de niveles séricos de calcitonina es un método mas efectivo que la
citologia por aspiracion para el diagnostico de carcinoma medular de tiroides. Los niveles
superiores a 120 pg/mL sugieren la presencia de carcinoma medular, mientras que los
niveles entre 60 y 120 pg/mL constituyen una zona limitrofe. Aunque en las grandes
series, el carcinoma medular de tiroides constituye uno de cada 250 malignidades tiroideas,
se considera que la prueba evaluacion de calcitonina de forma rutinaria en pacientes con
nddulos tiroideos es costo-beneficio efectiva, comparandola contra los posibles costos
generados por cirugia mas extensa y estudios de seguimiento mas complejos. (Martinez,

Mizmar, Wille, Ahmad, & Miccoli, 2010)

5.4.1.3. Tiroglobulina

El papel de la tiroglobulina se limita al seguimiento de los pacientes que han sido
sometidos a tiroidectomia total o subtotal con radioablacion. Cuando reaparecen titulos de
tiroglobulina circulante en este contexto es patognomodnico de presencia de enfermedad

tumoral. (Martinez, Mizmar, Wille, Ahmad, & Miccoli, 2010)

5.4.1.4. Anticuerpos
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La titulacion anticuerpos resulta de utilidad complementaria a las pruebas de funcién
tiroidea. Se conoce que la presencia de anticuerpos antiperoxidasa sugiere tiroiditis de
Hashimoto; los anticuerpos antirreceptores TSH son sugestivos de enfermedad de Graves-
Basedow y los anticuerpos antitiroglobulina son utiles para determinar el valor predictivo
negativo de las concentraciones de tiroglobulina en el seguimiento de pacientes sometidos

a tiroidectomia total (Gémez J. , 2010).

5.4.1.5. PAAF

La PAAF aunque es un medio diagnostico implementado desde hace muchos afios,
que ademas resulta de extenso valor para el diagndstico de nddulos tiroideos (Crowe, y
otros, 2011), no fue hasta el ano 2007 en Bethesda Maryland que se llegd6 a un consenso
entre patdlogos, endocrinos, cirujanos y radidélogos, sobre la importancia de desarrollar una
terminologia uniforme para informar los resultados de la misma. Anterior a esta fecha no
existia uniformidad con respecto a la terminologia y la presentacion de informes
diagnodsticos lo que provocaba confusiones y obviamente limitaba su eficacia. a la
notificacion de resultados de PAAF tiroidea entre los patdlogos (Layfield, Cibas, &
Baloch, 2010).

El sistema Bethesda para el reporte de la citopatologia tiroidea incluye
recomendaciones en lo relativo al informe, la evaluacion de la muestra, las categorias de
diagnoéstico y el riesgo de malignidad. Sugerido ademdas la gestion clinica mas

recomendada (Ali, 2011).

La PAAF se realiza bajo palpacion o control ecografico, la ecografia es de mucha
importancia ya que esta incrementa las garantias de efectividad y seguridad. Bajo vision
ecografica es posible puncionar linfonodos no palpables sospechosos de metastasis, con lo
cual es posible entre otras cosas la estadificacion del tumor (Choi, y otros, 2011).

La PAAF como medio diagnostico ofrece muchos beneficios dentro de los que se
destacan la obtencion rapida de informacion acerca de la entidad en estudio, el seguimiento
de las patologias tiroideas, la evacuacion e inyeccion con alcohol de quistes para esclerosar
el epitelio folicular y disminuir las recidivas, la indicacién de margenes quirtrgicos, la

realizacion de cultivos en caso de infecciones, la obtencion de codgulo para examen
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histologico y la realizacion de inmunotinciones para identificar la naturaleza de lesiones

foliculares y papilares. (Martinez, Mizmar, Wille, Ahmad, & Miccoli, 2010)

A pesar de todo lo anteriormente expuesto, existen casos en los cuales no es
recomendable la realizacién de la PAAF o en los que el resultado de esta no ofrece un
diagnostico definitivo, por lo cual se hace necesaria la intervencion quirurgica y la
utilizacion de los medios diagndsticos transoperatorios para llegar al mismo. (Martinez,

Mizmar, Wille, Ahmad, & Miccoli, 2010)

5.4.2. Pruebas de imagen

5.4.2.1. Centellografia

La centellografia se realiza con tecnecio-99 o yodo-131 y su utilizacion se recomienda
cuando existen datos clinicos de hipertiroidismo asociados a un nédulo autonomo. El papel
de la centellografia se limita a la valoraciéon de nddulos hipercaptantes, bocios con
extension intratordcica o para buscar tejido tiroideo ectdopico. También se encuentra
indicada en la caracterizacion de lesiones foliculares.

Se conoce que los nddulos tiroideos hipercaptantes suelen ser benignos y se presentan
en solo un 5% de los casos con riesgo de malignidad del 5%, mientras que los nodulos
hipocaptantes que representan del 80% al 90% de todos los casos presentan un 15% de

riesgo de malignidad (D'Addino, Pigni, Siguelboim, & Niepomniszcze, 2012).

5.4.2.2. Resonancia magnética

Ambos estudios son realizados con el proposito de valorar la extension intratoracica
de las lesiones tiroideas e identificar la etapa en que se encuentran las lesiones
potencialmente malignas. Sin embargo en ninguno de los casos el aporte revela
informacion diferente a la conseguida mediante ecografia. Actualmente, el analisis
espectroscopico por resonancia magnética del perfil metabolico de las lesiones tiroideas
promete caracterizar los nodulos sin necesidad de invadir al paciente y con un desempeno

diagnéstico aceptable. (Gomez J. , 2010)
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5.4.2.3. Tomografia por emision de positrones (PET)

La realizacion de PET alcanza un gran valor con respecto a la deteccion de
incidentalomas que se conoce alcanzan hasta 2.2%. La hipercaptacion focalizada del
trazador en la glandula tiroides indica malignidad hasta en un 30% de los casos, por lo que
un incidentaloma tiroideo detectado por PET con captacion focalizada debe ser siempre

evaluado con citologia (Garcia, Ortega, Lapefia, Mucientes, Carreras, & Arrazola, 2010).

5.4.24. Ecografia

La ecografia por su parte, constituye el examen de primer orden tanto para endocrinos
como para cirujanos, si tenemos en cuenta aspectos como su utilidad, relativo bajo costo,
casi nulas complicaciones y su gran valor diagnéstico cuando es realizado e interpretado
por profesionales experimentados en la rama. Los datos mas relevantes ofrecidos por este
medio de imagen son: localizacion y volumen de la glandula, nimero de nddulos y sus
caracteristicas (medidas exactas, aspecto quistico, solido o mixto, vascularizacion,
calcificaciones centrales o periféricas); asi como la presencia y aspecto de los ganglios
linfaticos locales con posibles lesiones metastasis y estado de estructuras vecinas como la
via aérea y vasos sanguineos de gran calibre (Roldan, Vilchez, Vallejo, & Martinez, 2012).

Es necesario tener presente que no existe un patron ecografico de malignidad, sin
embargo algunos criterios deben poner al médico en alerta de ello. Estos son:
hipoecogenicidad que cuenta con una sensibilidad de 81% vy especificidad de 62%,
microcalcificaciones definidas como lesiones hipoecogénicas menores de 2mm
(sensibilidad 64% vy especificidad 72%), bordes irregulares, halo periférico grueso o
irregular, ausencia de halo (sensibilidad 66,6% y especificidad 77%), adenopatias y alto

flujo intranodular al Doppler. (Martinez, Mizmar, Wille, Ahmad, & Miccoli, 2010)

Resulta importante tener en cuenta que el tamafio del nédulo no debe ser considerado
para determinar si un nédulo es meritorio de biopsia, ya que los nédulos menores de 10
mm son malignos hasta en un34.2% de los casos. Del mismo modo la presencia de un
nddulo tnico o nédulos multiples tampoco son determinantes ya que estos pueden resultar
malignos en 21,6% y 20%, respectivamente. (Martinez, Mizmar, Wille, Ahmad, &
Miccoli, 2010)
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De manera semejante sucede con los nddulos quisticos en los que la probabilidad de
malignidad cuenta un rango amplio de variaciones que va desde un 0,5% hasta porcentajes
similares al de las lesiones so6lidas. En estos casos el tamafio mayor a 2 cm, la presencia de
contenido hemorragico y la recurrencia después de la aspiracion suelen ser signos

sugestivos de malignidad. (Martinez, Mizmar, Wille, Ahmad, & Miccoli, 2010)

5.5. Métodos de diagnostico transoperatorio
5.5.1. Cortes por congelacion

A finales del siglo XIX fue descrita una técnica que marcaria un antes y un después en
la historia de la cirugia y la patologia. Esta técnica fue llamada biopsia por congelacion,
término que se mantiene hasta la actualidad. En el afo 1897, Ludwig Pick, de la
Universidad de Landau, en Berlin, describio la técnica de cortes por congelacion utilizando
la formalina y un micrétomo. En 1889, John Warren, cirujano del Hospital General de
Massachusetts, Estados Unidos, examind muestras de biopsia de piel con un micrétomo
congelado, pero no lleg6 a detallar su técnica. Posteriormente en 1895, James Wright del
Hospital McGill, Canadé, describié una técnica que usaba formalina unos minutos antes
del proceso de congelacion. En 1905 se publico la técnica descrita por Louis B. Wilson de
la Clinica Mayo, Estados Unidos, la cual con solo pequeias modificaciones, es la técnica
mas aceptada en el mundo hasta el dia de hoy. Estudios retrospectivos han reportado una
disminucién del nimero de tumores inoperables del 50% al 5% en un periodo de 20 afos
en el Hospital “Johns Hopkins”, Estados Unidos. Su utilidad en este y otros aspectos
relacionados con el diagndstico, manejo y tratamiento de entidades malignas continua

siendo relevante (Carlosama, Reyes , Rolon , & Rosero, 2014).

En términos generales, la biopsia por congelacion es un procedimiento de poco tiempo
de duracion (minutos), que se lleva a cabo durante el proceso quirtrgico para ser utilizada
en los procesos transoperatorios.

Esta técnica consiste en la congelacion inmediata de una muestra de tejido con una

solucion criostatica fijadora o directamente con el criostato, para posteriormente hacer su
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inclusion en un medio y ser cortado por un micrétomo y transferido a una ldmina para su

tincion y analisis.

Una vez recibida la muestra de tejido fresco se procede a su examen macroscopico y
la realizacion de los cortes para obtener las secciones tisulares de interés. Posteriormente
estas se colocan con la orientacion indicada en un soporte de muestra que contiene un
medio de inclusién acuoso-viscoso de alcohol polivinil y polietilenglicol que estabiliza la
seccion del tejido, favorece su congelacion y perite su corte posterior.

El bloque de tejido incluido se coloca en la criobarra del criostato en la cual se realiza
la congelacion a temperaturas cercanas a -35°C. Dentro del criostato se encuentra el
microtomo encargado de los cortes micrométricos del tejido. A medida que estos se van
realizando son transferidos a una laminilla para su tincion, dentro de las cuales se destaca

la Hematoxilina & Eosina y el Azul de toluideno (Tobdn, Garcia, & Arias, 2012).

La biopsia con cortes por congelacion difiere de la biopsia convencional en el
procedimiento, ya que en esta tltima el tejido u drgano a procesar se fija en formol por un
periodo de 24 a 48 horas luego de las cuales se realiza un andlisis macroscopico para
posteriormente realizar los cortes para seleccionar las regiones del tejido con sospecha de
alteraciones histologicas. Los cortes seleccionados se someten a una deshidratacion con
soluciones alcohdlicas en diferentes concentraciones y posteriormente se incluyen en
parafina. De las secciones incluidas en parafina se realizan cortes micrométricos que son
sometidos a un proceso de recuperacion antigénica y usados para diferentes tipos de
tinciones como H&E, tinciones especiales para microorganismos, amiloides y finalmente,
para los procesos de inmunohistoquimica.

Otra diferencia consiste en que las secciones de tejido incluidas en parafina perduran
por afos y se pueden utilizar para realizar estudios posteriores en caso que sea necesario.
Asi mismo, el proceso por lo general permite una conservacion de la estructura histologica
y de la citologia celular siendo por tanto la muestra ideal para los procedimientos de
inmunohistoquimica. Sin embargo, el tiempo que tarda todo el proceso la inhabilita para

las consultas transoperatorias (Tabon, Valencia, & Restrepo, 2012).

Los aportes de la biopsia con cortes por congelacion consisten en establecer el

diagnostico diferencial entre lesiones benignas y malignas, determinar el tipo de
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malignidad, definir los margenes quirtirgicos, detectar la existencia de metastasis en otros
tejidos, asi como la evaluacion de procesos patologicos desconocidos; todos con elevados
valores de sensibilidad y especificidad, ademas de una concordancia con el diagndstico
histologico final entre 96,5% y 99%; por lo que en la actualidad constituye un proceso de
rutina tanto para cirujanos como patdlogos, durante las intervenciones quirurgicas.
(Tabon, Valencia, & Restrepo, 2012).

Resulta importante destacar la biopsia con cortes por congelacion al tener
consecuencias decisivas en la terapéutica, requiere de un alto grado de eficiencia a la hora
de su realizacion (Her-Juing Wu, 2012). Un falso positivo induce al grupo quirturgico a
extender la cirugia, aumentando asi el riesgo de lesiones del nervio recurrente o extirpacion
de la glandula paratiroides. Por otro lado un falso negativo restringe el acto quirurgico
aumentando las posibilidades de tejido tumoral residual, que mas tarde requerird
inevitablemente de una nueva intervencion quirurgica. Ambas situaciones resultan
deplorables para el paciente ya que van aparejadas de un aumento de la morbilidad, con

repercusiones psicoldgicas y econémicas.

No obstante y teniendo en cuenta todos estos aspectos, la biopsia por congelacion
constituye hoy dia y desde la implementacion del criostato, el medio transoperatorio de
eleccion para el diagnostico de neoplasias tiroideas y su uso, un proceder rutinario en las

cirugias de este tipo (Granados, Cortés , Gonzales, Cano, Flores , & Aguilar , 2010).

5.5.2. Impronta citologica

Un poco antes, también en el siglo XIX, pero cuando atin no se habian desarrollado las
técnicas de seccion histologica ni se habia generalizado el uso de los micrétomos, las
muestras citologicas eran utilizadas como ayuda para el diagnostico de lesiones
procedentes de resecciones quirargicas, principalmente tumorales. Incluso después de la
descripcion de la técnica de cortes por congelacidon, algunos eminentes patdlogos
continuaban utilizando ambas técnicas.

En 1927, el profesor Leonard S. Dudgeon, decano del San Thomas’s Hospital Medical
School y uno de los lideres médicos mas respetados de Londres, informa por primera vez
de una técnica citologica rapida para el estudio transoperatorio de especimenes quirurgicos.

Sus muestras, a las que denomin6 wet films, se realizaban mediante raspado con bisturi de
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la superficie de las piezas quirurgicas y posterior extension del material obtenido en un
portaobjetos. Un estudio con 1000 muestras demostré que de 469 extensiones de lesiones
malignas, 462 fueron diagnosticadas correctamente. Posteriormente en 1932 fue publicado
otro estudio que utilizaba la misma técnica, arrojando que la presencia o ausencia de
células tumorales habia sido identificada satisfactoriamente en todas las muestras. El paso
del tiempo no ha variado los halagadores resultados ofrecidos por la impronta citologica.

(Granados, Cortés , Gonzales, Cano, Flores , & Aguilar , 2010).

En términos generales, se trata de un procedimiento sencillo y rapido que se le realiza
a la pieza quirurgica antes de introducirla al corte por congelacion. Se obtiene presionando
la misma sobre un portaobjetos de vidrio y comprimiéndola con otro; posteriormente se
fija y se colorea con las diferentes técnicas de tincion, para ser analizado por el patdlogo
usando como unica herramienta el microscopio convencional (Bell, Cameron, & Dace ,

2010, pag. 119).

Existen diferentes técnicas para la realizacion de las improntas. Una de ella es la
técnica por contacto, recomendada en ganglios linfaticos y util en la mayoria de los
tumores de consistencia blanda. La muestra se obtiene por aposicion de tejido contra el
portaobjeto, o rodandolo sobre la laminilla en los especimenes mas pequefios.

Otra técnica es la de aplastamiento entre dos portaobjetos, la cual resulta de mucha
utilidad para fragmentos de tejido pequefio y blando. El raspado de la superficie de corte
del espécimen, es otra modalidad de realizacion de la impronta, la cual puede ser utilizada
en todas las variedades tumorales aunque es de eleccion en el caso de tejidos firmes o
duros.

Para la tincion de las muestras puede recurrirse a varias técnicas, resultando siempre la
mejor alternativa aquella que el patdlogo mas domine. La tincion rapida de hematoxilina-
eosina es la que goza de mayor popularidad, siendo la preferida por la mayoria de los
patdlogos. Resulta util en la mayoria de las ocasiones permitiendo la comparacion de la
impronta con los cortes por congelacion y las muestras definitivas.

La técnica rapida de Papanicolaou es también una buena alternativa y aunque resulta

excelente para evaluar las caracteristicas nucleares consume mas tiempo que la anterior.
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La utilidad de la impronta citologica en la consulta transoperatoria es basicamente la
misma de los cortes por congelacion; establecer la diferenciacion entre lesiones benignas y
malignas, determinar los margenes quirrgicos y por tanto la conducta a seguir (Yoon,

Kwak, Kim, Moon, Kim, & Koo, 2010)

Actualmente la impronta también es utilizada con la finalidad de valorar la calidad
celular de las muestras tumorales, incluso puede ser utilizada para extraccion de ADN,
reaccion en cadena de la polimerasa y secuenciacion de ciertos carcinomas. Autores como
Kamatchi, Gomez Macias y otros evaluan los indices de correlacion diagnostica de la
impronta citologica con los resultados diagnosticos histologicos finales entre un 94% y
98%; y recomiendan su uso como método complementario y en situaciones especiales
como método alternativo de la biopsia por congelacion (Suen, Wood, Syed, Quenville, &

Clement, 2015).

Ferit et al (como se citd en Chehrei 2012) afirman que la impronta citologia puede
proporcionar un complemento util a la biopsia por congelacién y ser utilizado con
seguridad en el diagndstico y manejo de los nodulos tiroideos, especialmente en aquellos

casos en los que la biopsia por congelacion no se puede realizar.

Otro criterio similar fue expresado por Kolte y Satarkar (2010) cuando concluyen que
“la impronta citologica transoperatoria tiene altos indices de precision, excelente
conservacion de los detalles celulares y la posibilidad de identificar lesion neoplésica focal
macroscopicamente indetectable en fragmentos de tejido de gran tamafio. El método es
simple, barato y no requiere de técnicas o instrumentos especiales. Sus desventajas son
infimas, por lo que en aquellos centros que no cuenten con el equipamiento necesario para
la realizacion de la biopsia por congelacion, la citologia por impronta constituye una

herramienta funcional y eficiente”.

5.6. Ventajas y desventajas de los cortes por congelacion.

La biopsia por congelacion es el estudio de preferencia por cirujanos y patdlogos para

establecer el diagndstico transoperatorio de las neoplasias. Como todo estudio cuenta con
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entes a su favor y otros que no le confieren tantas ventajas, sin embargo la reputacion de

los cortes por congelacion es reconocida y solida.

En esta seccion citaremos de manera puntual las principales ventajas y desventajas de
este medio diagnéstico, ya que serdn debidamente desarrolladas y justificadas

posteriormente.

Como ventajas fundamentales cuenta con:
= Excelente exactitud diagndstica (superior al 98%).
= Indices elevados de sensibilidad y especificidad (comprendidos entre 95% y
100% con diferencias porcentuales en los distintos estudios)
= Disminucion considerable de la incidencia de intervenciones quirrgicas
radicales y reintervenciones innecesarias.
Dentro de las desventajas mas citadas se encuentran:
= Costo elevado del equipamiento necesario para su realizacion.
= Necesidad de recurso humano exquisitamente calificado.
= Destruccion propiciada por el proceso de congelacion de elementos
celulares imprescindibles para la diferenciacion y diagnostico de
determinadas entidades.

= Porcentajes elevados de falsos negativos.

5.7. Ventajasy desventajas de la impronta citologica

La impronta citoldégica es desde su descubrimiento e implantacion como medio
diagndstico transoperatorio un pilar de indiscutible e incuestionable valor y eficiencia,
aunque cuenta con detalles desventajosos que la ensombrecen de alguna manera o al
menos son un factor a tener en cuenta para de manera preventiva utilizarla como
complemento de otros medios.

De igual modo que hicimos con la biopsia por congelacion, citaremos de manera
puntual las ventajas y desventajas atribuidas a este medio diagndstico para en posteriores

acapites darle continuidad de manera mas detallada.
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Ventajas:
= Considerable bajo costo.
= Necesidad exclusiva para su realizacion de una persona altamente calificada
para la lectura de la placa y un microscopio convencional.
= Poco tiempo para su determinacion.
= Excelente conservacion de detalles celulares y vasculares de las muestras.

= fndices competitivos de sensibilidad y especificidad.

Dentro de las desventajas mas citadas se encuentran:
= Escasa celularidad disponible por fragmento pequefio de muestra.

= Dificultad para establecer diagndstico entre lesiones invasivas o in situ.

5.8. Nuevas técnicas de diagnostico transoperatorio

Recientemente han surgido otras técnicas o métodos de diagnostico que son necesarios
en los procedimientos transoperatorios como los de inmunohistoquimica, anticuerpos
monoclonales y biomarcadores tumorales, de elevada sensibilidad y especificidad, que
aportan mucho a evitar las cirugias innecesarias o extensas y las reintervenciones
quirdrgicas.

Los marcadores disponibles para diagnostico diferencial de las lesiones tiroideas son
galectina 3, telomerasa, citoqueratina 19, citoqueratina de alto peso molecular, ciclina D1,
p27 y PAX8PPAR-gamma, este Gltimo presente hasta en 50% de los todos carcinomas
foliculares. Los marcadores con mas elevados valores predictivos positivos (VPP) en el
diagnostico del carcinoma diferenciado de tiroides segin estudios realizados son la
galectina 3 (VPP 98% / VPN 88.5%), la citoqueratina 19 (VPP 92.5% / VPN 78.7%), la
citoqueratina de alto peso molecular con un VPP de 100%, pero un VPN de 47.6%. Estas
técnicas consisten en la identificacion de moléculas, sustancias o procesos que se alteran
cualitativa o cuantitativamente como resultado de una condicion preneoplasica o
neoplésica, y son generadas por el propio tumor. Todos ellos son de naturaleza diversa
(acido nucleico, ADN o ARN, proteina o péptido y procesos tales como apoptosis,
angiogénesis y proliferacion); y detectables mediante exdmenes de laboratorio en muestras

de sangre, fluidos orgénicos o tejidos (Maya, 2010).
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Como medios diagnoésticos transoperatorios, estas técnicas son utilizadas con tres
objetivos fundamentales: diagndstico, pronostico y prediccion. El uso de ellos para
objetivo diagnodstico tanto definitivo como diferencial cuenta con porcentajes de
sensibilidad y especificidad muy superiores a cualquier otra prueba diagndstica. No
obstante resulta importante destacar que el aumento de un determinado marcador no es
suficiente para establecer diagnodstico definitivo, este siempre debe basarse en los métodos

convencionales de diagnostico como el histologico y citologico (Frere, 2012).

El uso de estas nuevas técnicas de diagndstico transoperatorioofrece informacion
sobre la evolucion de los pacientes y por tanto sobre la agresividad de la enfermedad,
aportando informacion valiosa sobre el futuro curso de la enfermedad de manera
individualizada, eliminando la discordancia que es considerable entre patologos en la

interpretacion de placas.

Otras ventajas atribuidas a las técnicas moleculares incluyen una mayor
automatizacion, ademas cuentan con el valor agregado de que se requiere la presencia de
un Unico especialista calificado lo cual proporciona el aumento del volumen a examinar sin
representar una sobrecarga para el departamento de histopatologia encargado (Layfield D. ,
2011).

Contrastante a todos los valores positivos que ofrecen las técnicas moleculares de
diagnostico transoperatorio estdn las desventajas que los ensombrecen su utilizacion.
Cuando las técnicas moleculares son utilizadas de manera exclusiva como marcadores
histopatologicos de prondstico, aspectos como el tamafio de los depdsitos metastasicos y la

presencia de propagacion extragaglionar o extracapsular no pueden ser valorados.

La pérdida de tales indicadores ampliamente utilizados para guiar la practica oncoldgica

contemporanea, representa una desventaja significativa.

Adicionalmente y en comparacion con las técnicas histologicas convencionales se destaca
el inconveniente con respecto al almacenamiento de muestras histoldgicas, las técnicas
convencionales permiten la revision de los casos muchos afios después del almacenamiento

de la placa histologica.
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A menudo, so6lo las caracteristicas histologicas del indice de metéstasis primaria se
puede utilizar para diferenciar entre recurrencia y un nuevo foco de la enfermedad primaria
(Layfield D. , 2011).

Por otra parte constituyen también inconvenientes o desventajas el costo del
equipamiento para realizacion de dichos exdmenes y el tiempo que toma el procesamiento
de las muestras para llegar a un diagnostico final. Datos de tiempo registrados en estudios
recientes que comparan el uso de exdmenes moleculares con medios histologicos

convencionales como la impronta citoldgica asi lo han demostrado.

Segtin (Chen, 2011). La mediana de tiempo requerida para la impronta citologica es de
25 minutos, aunque tipicamente los resultados se encuentran disponibles dentro de un
rango de tiempo entre 10 y 20 minutos en aquellos pacientes es los que se estudia una sola
muestra de tejido, y se requieren aproximadamente 5 minutos mas para el estudio de cada

muestra adicional de espécimen.

Entre tanto el tiempo necesario para tener disponibles los resultados moleculares
oscila entre 27 y 63 minutos con un tiempo medio de 40 minutos. La sola homogenizacion
y la purificacion del ADN consumen 20 minutos, de manera adicionalmente son utilizados

de 3 a 6 minutos mas para realizar el procesamiento de cada espécimen adicional.

En un futuro probablemente se sustituyan los métodos formales de diagndstico
histologico por nuevas técnicas. Sin embargo lo mas probable teniendo en cuenta lo que se
ha logrado hasta el momento en términos de diagndstico, pronostico y progresion de las
enfermedades tumorales; ambas técnicas los cortes por congelacion y las improntas
citologicas seguiran siendo aplicadas de manera simultanea para el logro de mejores y mas

precisos resultados.

5.9. Discusion - cortes por congelacion vs impronta citologica

Estan descritos y resultan conocidos el gran valor y utilidad que ofrece la biopsia con
cortes por congelacion en el diagndstico y manejo de las neoplasias tiroideas. Mds, sin
embargo, resulta importante sefialar que este medio diagnostico cuenta con ciertas

desventajas. En primera instancia estan las de orden econdmico, ya que aunque se trata de
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un proceder simple y rapido, para su realizacion es necesario contar con el criostato, cuyo
costo es considerablemente elevado. (Tobon, Garcia, & Arias, 2012)

A ello se le agregan los llamados artefactos generados tanto por el proceso quirirgico
(orientacion del corte y deposicion de material extraiio) como por el procesamiento de las
muestras y la congelacion en si (fijacién inadecuada, ruptura del tejido adiposo y
formacion de vacuolas). En ambos se obtienen como resultados falsos tanto positivos como
negativos. En el articulo “Impronta Citologica: herramienta para el diagnostico
transoperatorio”; sus autores aseveran que “los resultados falsos negativos obtenidos por
la técnica de cortes por congelacion son hasta tres veces mas frecuentes que los falsos
positivos y causados por errores de interpretacion y muestreo” (Gomez, y otros, 2012).

Con consecuencias negativas en el manejo de los pacientes.

Bell et al (2010) en su estudio concluyen que “la biopsia por congelacién cuenta con
valores de sensibilidad entre 44-100% y especificidad de 100%; sin embargo en el proceso
de congelacion se introducen artefactos en la muestra que atentan contra un diagnostico

satisfactorio”.

De manera general los cortes por congelaciéon poseen una exactitud diagnostica
excelente, lo cual sumado al beneficio para los pacientes que aporta al evitar las
reintervenciones quirdrgicas, sopesa cualquier riesgo de obtencion de falsos negativos. Por
lo que a pesar de este riesgo que sin lugar a dudas representa una preocupacion importante
para el gremio médico quirrgico, continua siendo un estudio indicado de manera rutinaria

en el diagndstico transoperatorio (Liu, y otros, 2011).

Otros estudios también confirman estas teorias y concuerdan en que la utilidad de la
biopsia por congelacion como herramienta Uinica de diagnéstico transoperatorio en las
patologias tiroideas continua siendo un tema controvertido. Segtn (Liu, y otros, 2011)

Los valores de sensibilidad registrados en el estudio de auditoria fueron de
68,8%, encontrandose un niimero importante de falsos negativos; lo que sugiere
que el error de muestreo puede contribuir a la falsa tasa negativa en la biopsia
por congelacion. Afirma ademas que este método es una herramienta pobre en
la diferenciacién de adenomas y carcinomas foliculares, pues hasta un 43% de

los carcinomas foliculares fueron identificados como benignos en los estudios
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realizados mediante biopsia por congelacion. Lo cual deja evidenciado una vez
mas la relevancia negativa que imprime el proceso de congelacion al deterioro
de la arquitectura celular y los vasos sanguineos de la glandula tiroides, lo cual
obviamente dificulta la deteccién de angioinvasion y la diferenciacion entre
adenoma y carcinoma. Por lo cual concluye que la biopsia por congelacion
ofrece mejores tasas de deteccion de malignidad cuando se asocia o
complementa a otros medios diagndsticos transoperatorios como la impronta

citologica.

Por su parte la impronta citolégica cuenta también con valores reconocidos por su
aporte al diagnostico histopatologico. Particularmente en el diagndstico de nodulos
tiroideos y a pesar de lo controvertido de su utilizacion, cuenta con excelentes valores
referenciales de sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo

negativo.

Contrariamente a los cortes por congelacion, la impronta citolégica presenta muchos
agregados a su favor. Comenzaremos citando el de tipo econdémico ya que nos
encontramos frente a un medio diagndstico cuya unica herramienta necesaria resulta la
avezada y entrenada vista de una persona experimentada. El tiempo, por su parte es
también un aliado, ya que los resultados se obtienen en un periodo menor que en los cortes

por congelacion.

De mayor importancia aun, resulta el hecho de que la impronta citologica al conservar
de manera intacta la arquitectura celular, en especial el nticleo de ésta, ya que al no someter
al material a cambios bruscos de temperatura la morfologia celular va a estar mejor

preservada que en los cortes por congelacion (Pustaka & Sudarsa, 2013).

Por todas estas razones no pocos autores catalogan a la impronta citoldégica como un
medio diagnostico complementario y en muchas oportunidades sustituto en aquellos casos

en los que no se cuenta con el criostato. Segiin Chehrei et al (2012):

La combinacion de la biopsia por congelacion y la impronta citologica
aumentan el total de precision, sensibilidad, especificidad, valor predictivo
positivo (VPP), valor predictivo negativo (VPN) y razon de verosimilitud

positiva (PLR), en lo que reducen el cociente de probabilidad negativo (NLR);
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ofreciendo valores de precision superior al 95%. Agregan ademas que la
exactitud y especificidad de estos dos métodos son aproximadamente iguales.

(p.475)

Una opinion similar expresa Bell et al (2010): “La impronta citoldgica ha demostrado
ser una herramienta muy eficaz en el diagnostico transoperatorio, sus resultados se
encuentran disponibles en muy poco tiempo y sus valores son comparables con los de la

biopsia por congelacion”.

Las técnicas de impronta citologica no estan exentas de desventajas, aun cuando las
prerrogativas son mucho mas evidentes. Las limitaciones fundamentales de este estudio
incluyen: muestras de tejido minimas, problemas en la deteccion de micrometastasis, asi

como la falta de procedimientos estandarizados.

Sin embargo, en este mismo estudio se muestran datos que confirman que tanto la
biopsia por congelacion y la impronta citologica continuan siendo los dos procedimientos
estrella en el diagnostico transoperatorio de lesiones malignas; esta ultima ha logrado
alcanzar valores de sensibilidad equivalentes e incluso superiores a la primera.
Adicionalmente apoya el hecho de que la impronta citoldgica constituye un procedimiento
fiable, eficiente en cuanto a tiempo y costo que conserva de manera excelente las muestras

de tejido.

Otros autores son aun mas radicales y plantean que la impronta citoldgica ofrece
muchos mas beneficios que la biopsia por congelacion, por lo que esta debe realizarse
siempre como parte del diagnostico en transoperatorios de los nddulos tiroideos en lugar de
practicar de manera rutinaria la biopsia por congelacion. Como ejemplo de ello tenemos a

Pustaka et al (2013).

Del mismo modo Novic et al (como se cité en Chehrei 2012) planted que en lo que
respecta a demostracion de malignidad la impronta citologica es mas eficiente y fiable que
la biopsia por congelacion, debido a su celularidad. Taneri et al y Mutaharra et al como se
citdo en Pustaka et al (2013) exponen que la sensibilidad y especificidad de la impronta
citoldgica es elevada y comparable con la biopsia por congelacion por lo que una puede

complementar e incluso sustituir a la otra.
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Luego de haber hecho un recuento por numerosos estudios que asi lo demuestran, es
indiscutible el hecho de que la certeza diagndstica aumenta cuando se combinan ambos
métodos. La biopsia por congelacion y la impronta citologica cuentan con una
complementariedad de excelencia ya que mientras la una ofrece muy buenos detalles
arquitectonicos, la otra en tanto brinda excelentes detalles celulares. De este modo se hace
posible y real la oportunidad de corregir errores diagnosticos y de ir tomando conductas
con el paciente en cuestion de manera rapida pues en lo que la biopsia por congelacion se
concluye, la impronta citoldgica va ofreciendo sus valiosos resultados (Gomez, y otros,

2012).

Resulta evidente y considerable entonces, el hecho de que la implementaciéon del uso
de la impronta citolégica como medio diagnostico transoperatorio; ya sea como
complemento de la biopsia por congelacion, en sustitucion de esta o simplemente como
unica alternativa, devendria en mejores resultados para las instituciones y entidades
médico-quirurgicas encargadas del diagndstico, manejo y tratamiento de patologias
malignas, en especial de las tiroideas.

Tomar en consideracion estudios de impacto referentes a esta temdtica que asi lo
afirma, daria sin lugar a dudas una variante mas econémica, mas rapida, mas eficiente y en

muchos casos la posibilidad unica de realizar este tipo de diagndstico.

Ecuador se encuentra incluido entre los paises en vias de desarrollo y por ende no
cuenta con toda la infraestructura y recursos deseables para desarrollar e implementar
técnicas de diagndstico de ultima generacion de forma generalizada en todas sus
instituciones médicas. Esta es razéon fundamental y mds que suficiente para establecer
protocolos diagndsticos que hagan uso de técnicas aunque de cierto manera primitiva por
ser las pioneras dentro de las técnicas de diagnostico patologico dentro de la amplia gama
de medios disponibles en la actualidad, pero de reconocida, demostrada y aun vigente

eficiencia.

La mayor parte de centros hospitalarios y profesionales de salud emplean solamente
los cortes por congelacion para brindar un diagnostico en procedimientos transoperatorios
ya que muchos protocolos solo incluyen a esta técnica como herramienta diagndstica.

Pocos son los profesionales que realizan los cortes por congelacion y las improntas
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citologicas de manera combinada, la realizan de una forma empirica ya que no estan
descritos en los manuales de procedimientos de los laboratorios por ende necesitamos
modificar los procedimientos ya que como hemos visto en los textos que mencionamos en
este ensayo al combinar éstas técnicas nos ayudan a brindar un mejor diagnostico y asi

obtendriamos un mayor beneficio para el paciente.

Un pensamiento cientifico enfocado en esta direccion ofreceria servicios de salud mas
rapidos y eficientes desde el punto de vista de calidad diagndstica y rentabilidad
econdmica.

Nuestro propoésito al hacer un abordaje con respecto a estos temas es promover,
defender e incentivar el uso de la impronta citologica fundamentalmente como método
diagndstico transoperatorio complementario de la biopsia por congelacion en aquellas
instituciones medico quirurgicas que lo tengan como politica definida y su reinsercion

dentro de esas otras que lo han relegado a un plano mas que todo quedado en el olvidado.

32



6. CONCLUSION

La biopsia por congelacion y la impronta citolégica constituyen estudios valiosos
tanto de manera individual como simultdnea en el diagnéstico transoperatorio de las
neoplasias tiroideas. Ambas cuentan con elevados indicadores referentes a valor
predictivo positivo, valor predictivo negativo, sensibilidad y especificidad; y
determinan una herramienta de invaluable valor cuando se utilizan de manera
complementaria. Por lo que su implementacion en nuestros centros de diagndstico

anatomopatologico constituye un tema de discusion prioritario.
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