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Resumen

Objetivo. Presentar nuestra experiencia en la utili-
zacion de la biopsia intraoperatoria (BIO) en el mane-
jo diagndstico del nédulo tiroideo, a la hora de deci-
dir la extensioén de la tiroidectomia.

Pacientes y método. Estudio prospectivo y compa-
rativo. Se estudia la biopsia intraoperatoria de pa-
cientes intervenidos por noédulo tiroideo entre enero
de 1999 y diciembre de 2002. El resultado se compa-
ra con el estudio citolégico preoperatorio y con el re-
sultado de la biopsia diferida. Hemos calculado la
sensibilidad, la especificidad y los valores predicti-
vos positivos y negativos (VPP y VPN), asi como la
exactitud diagndstica, tanto para la BIO como para la
puncidn-aspiracién con aguja fina (PAAF), en el diag-
ndstico de cancer tiroideo.

Resultados. Se realizaron 179 BIO sobre un total de
469 tiroidectomias. Los valores obtenidos para PAAF
y BIO son, respectivamente: VPP, el 100 y el 100%;
VPN, el 89 y el 90%; exactitud diagndstica, el 89,5 y el
91%. Si incluimos sdlo los diagndsticos de “prolifera-
cion folicular” en la PAAF, los VPP y VPN para la BIO
son del 100 y el 86,7%, respectivamente.

Conclusiones. La exactitud diagndstica es similar
para la BIO y la PAAF. En los casos de proliferacion
folicular la BIO, debido a su baja sensibilidad, tiene
poco valor para descartar cancer.

Palabras clave: Nddulo tiroideo. Biopsia intraoperatoria.
Caéncer.

UTILITY OF FROZEN SECTION IN THE SURGICAL
TREATMENT OF THYROID NODULES

Objective. To present our experience of the use of
frozen section (FS) in the operative management of
thyroid nodules and determine the utility of this pro-
cedure when deciding the extent of thyroidectomy.

Patients and method. We performed a prospective
and comparative study. The FS of patients who un-
derwent surgery for thyroid nodules between 1995
and 2002 were evaluated. The results were compared
with those of fine-needle aspiration cytology (FNA)
and definitive biopsy. The sensitivity, specificity, posi-
tive predictive value (PPV), negative predictive value
(NPV) and diagnostic accuracy of both FNA and FS
were calculated.

Results. There were 469 thyroidectomies and 179
FS were performed. The results obtained for FNA and
FS were, respectively: PPV: 100%/100%; NPV: 89%/
90%; diagnostic accuracy: 89.5%/91%. When only “fo-
llicular hyperplasia” was included as the cytologic
diagnosis, the PPV and NPV for FS were 100% and
86.7%, respectively.

Conclusion. The diagnostic accuracy of FNAC and
FS is similar. In cases of follicular hyperplasia, the
sensitivity of FS is too low to rule out malignancy.

Key words: Thyroid nodule. Frozen section. Cancer.

Introduccidn

Muchos de los procesos tiroideos se manifiestan en
forma de nodulo tiroideo. La prueba diagndstica que pre-
senta la mejor relacion coste-efectividad para el manejo
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de estas enfermedades es la puncidn-aspiracién con
aguja fina (PAAF). A menudo, los hallazgos de la PAAF
son confirmados por la biopsia intraoperatoria (BIO). Esta
técnica ha sido muy criticada por algunos autores, que
no han encontrado ninguna o solamente pequenas dife-
rencias en cuanto a sensibilidad, especificidad y eficacia
entre la PAAF y la BIO™.

Presentamos un estudio prospectivo y comparativo en
que se muestra la experiencia en la utilizacién de la BIO
en el manejo diagndstico intraoperatorio del nddulo tiroi-
deo, a la hora de decidir la extension de la tiroidectomia
programada.
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Pacientes y método

Entre enero de 1999 y diciembre de 2002, se intervino a 469 pacien-
tes diagnosticados de nddulo tiroideo por PAAF (61 varones y 408 mu-
jeres), en la Unidad Funcional de Cirugia Endocrina (compuesta por 2
cirujanos generales y digestivos y 2 especialistas en endocrinologia y
nutricién) del Servicio de Cirugia General del Hospital General Universi-
tario J.M. Morales Meseguer de Murcia.

A todos los pacientes se habia remitido al Servicio de Cirugia tras
completar el estudio diagndstico que incluia: a) anamnesis y explora-
cion fisica completa; b) determinacion de hormonas tiroideas (T3 y T4);
c) PAAF (en la tabla 1 se recoge la correlacion entre los hallazgos de la
PAAF y el manejo terapéutico); d) preoperatorio completo, y e) estudio
de extension de malignidad. El diagnéstico final histopatolégico se reali-
z6, en todos los pacientes, por medio de biopsia definitiva tras la ciru-
gia, segun el protocolo del Servicio de Anatomia Patoldgica.

Puncidn-aspiracion con aguja fina

Los hallazgos de la PAAF se clasificaron en: a) benigna (bocio coloi-
de, tiroiditis y otros); b) maligna (carcinoma papilar, carcinoma folicular,
carcinoma de células de Hurthle, carcinoma anapldsico, linfoma tiroi-
deo, carcinoma papilar con variante folicular y otros); c) proliferacién fo-
licular, y d) no concluyente.

En los casos en que la PAAF no fue concluyente se procedié a la
realizacion de nueva toma de muestra y estudio.

Biopsia intraoperatoria

Se realizé con la intencién de llegar a un diagnéstico mas preciso y
completar el tratamiento definitivo en un solo acto quirtrgico. Los ha-
llazgos de la BIO se clasificaron en: a) benigna; b) maligna, y ¢) no con-
cluyente.

En los casos en que la BIO fue informada como benigna y coincidie-
ra con los resultados de la PAAF, no se procedia a completar la tiroidec-
tomia. En los casos en que la BIO fue maligna y coincidia, o no, con los
hallazgos de la PAAF, se procedia a completar la hemitiroidectomia, y
se realizaba tiroidectomia total. Cuando la BIO fue no concluyente, no
se completaba la tiroidectomia, a expensas del estudio anatomopatold-
gico definitivo.

Los datos fueron incluidos de forma prospectiva en una base de da-
tos para su posterior recogida y estudio comparativo.

Estudio estadistico

El andlisis de los datos se realizd con el programa SPSS, versién
11.0. Se calcularon la sensibilidad, la especificidad, el valor predictivo
positivo (VPP) y el valor predictivo negativo (VPN), tanto para la PAAF
como para la BIO.

Para el calculo de estos pardmetros (fig. 1) se considerd la biopsia
definitiva como la prueba de referencia y las siguientes definiciones:

— 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 diagnéstico de malignidad en la biopsia definitiva.

Resultados
De las 469 tiroidectomias realizadas entre enero de

1995 y diciembre de 2002, se realizd BIO en 179 pacien-
tes (34 varones y 145 mujeres), con una edad media de

TABLA 1. Manejo diagnéstico-terapéutico del nédulo tiroideo

Hallazgos por PAAF Manejo quirurgico

Tiroidectomia total

Tiroidectomia total

Tiroidectomia total
Hemitiroidectomia + biopsia intraoperatoria

Carcinoma papilar
Carcinoma medular
Carcinoma anaplasico
Proliferacion folicular

PAAF: puncién-aspiracion con aguija fina.

TABLA 2. Resultados de las pruebas y reintervenciones
evitadas por la biopsia intraoperatoria

PAAF BIO BD
67 benigno 1 no BIO Benigno
66 benigno 63 benigno
3 maligno  Reintervencién no evitada
101 PF 98 benigno 85 benigno
13 maligno  Reintervencion no evitada
3maligno  3maligno Reintervencién evitada

12 maligno 12 maligno 12 maligno  Diagndstico por PAAF

no modificado con BIO

PAAF: puncién-aspiracién con aguja fina; BIO biopsia intraoperatoria; BD: biopsia defini-
tiva; PF: proliferacién folicular.

46,4 afos (rango, 13-80 afos). Los resultados obtenidos
en estas BIO, comparados con la PAAF y la biopsia defi-
nitiva, se presentan en la tabla 2. Como se recoge en
esta tabla, 12 de las PAAF informaron de malignidad
(6,7%), hallazgos que fueron compatibles con los de la
BIO y confirmados por la biopsia definitiva; ademas, se
obtuvieron 3 falsos negativos tanto en la BIO como en la
PAAF. En cuanto a los 101 diagndsticos de proliferacion
folicular en la PAAF, 98 de ellos fueron benignos en la
BIO, de los que se confirmaron 85 (86,7%) con la biopsia
definitiva; los 13 restantes fueron falsos negativos en la
BIO. Los otros 3 diagndsticos por PAAF de proliferacién
folicular fueron de malignidad por la BIO y confirmados
posteriormente. Por tanto, de las 19 “potenciales” reinter-
venciones quirdrgicas para completar la tiroidectomia, la
BIO sdlo evitd la realizacién de 3 de ellas (15,7%).

En la figura 2, se representan los diagndsticos histopa-
toldgicos obtenidos con la BIO y su correlacién con la

VP
Sensibilidad = ——— Especificidad = ——
P (h+/e+) VP + FN P (h—/e—) FP + VN

VP VN

VPP = ——— VPN = ———

VP + FP VN + FN

. — VP + VN

Exactitud (fiabilidad) = ———

Total

Fig. 1. Cdlculo de los pardmetros para determinar la fiabilidad de
la puncidn-aspiracion con aguja fina y la biopsia intraoperatoria.
VP: verdaderos positivos; VN: verdaderos negativos; FP: falsos
positivos; FN: falsos negativos; P (h*/e*): probabilidad de prueba
positiva en pacientes con cancer; P (h7/e”): probabilidad de prue-
ba negativa en pacientes sin cancer.
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BIO no concluyente de malignidad (n = 164)

BIO maligna (n = 15)

BD benigna (n = 148)

BD maligna (n = 16) |

| BD maligna (n = 15) |

Adenoma folicular, 105

Bocio coloide, 33

Tiroiditis, 2

Adenoma de células de
Hurthle, 7

Quiste, 1

Carcinoma papilar, 8
Carcinoma papilar +
adenoma de células
de Hurthle, 1
Carcinoma folicular, 5
Microcarcinoma papilar, 2

Carcinoma papilar, 12

Carcinoma papilar
muy diferenciado, 1

Carcinoma folicular, 1

Carcinoma de células
de Hurthle, 1

Fig. 2. Resultados de la biopsia in-
traoperatoria (BIO) y correlacion
con la biopsia definitiva (BD).

biopsia definitiva. Como podemos observar, la BIO tiene
una correlacién del 100% para diagndéstico de maligni-
dad, frente al 91% para benignidad.

A partir de estos datos, se obtienen la sensibilidad, la
especificidad, los VPP, VPN vy la fiabilidad para la PAAF y
la BIO, como queda representado en la tabla 3. Como
podemos observar, la sensibilidad, la especificidad, los
VPP, VPN vy las fiabilidades son similares parala BIO y la
PAAF.

Discusion

La utilidad de la PAAF para el manejo diagndstico de
los nédulos tiroideos secundarios a enfermedades malig-
nas ha quedado claramente establecida, dados su segu-
ridad y su rendimiento diagnéstico, en comparacion con
los simples hallazgos clinicos'#®. Todavia muchos ciruja-
nos siguen comprobando los diagndsticos de la PAAF
con la BIO, a pesar de que la utilidad de esta ultima téc-
nica se encuentra en entredicho y que en gran ndmero
de estudios no se han encontrado diferencias significati-
vas en cuanto a sensibilidad, especificidad, valores pre-
dictivos vy fiabilidad entre ambas técnicas. En efecto, los
valores de sensibilidad, especificidad y exactitud diag-
nostica para BIO y PAAF oscilan entre el 86 y el 96%
cuando los resultados citoldgicos “cancer’ y “sospecho-
s0” se consideran positivos para malignidad, y “benigno”
o “folicular”, negativos para malignidad. Si sélo se consi-
deran los diagndsticos “cancer” y “benigno”, estos valores
oscilan entre el 96 y el 100%, sin diferencias entre am-

TABLA 3. Sensibilidad, especificidad y valores predictivos
de la BIO y la PAAF

PAAF BIO
Sensibilidad 39% 48%?
Especificidad 100% 100%°
VPP 100% 100%°
VPN 89% 90%"
Exactitud® 89,5% 91%

BIO: biopsia intraoperatoria; PAAF: puncién-aspiracion con aguja fina; VPP: valor predic-
tivo positivo; VPN: valor predictivo negativo.

Incluyendo sdlo las PAAF con proliferacion folicular: 218,75%; °100%; ¢100%, y 986,7%.
°Excluyendo las PAAF con proliferacién folicular, resultaron similares: 96%.

Exactitud excluyendo las PAAF de PF: similar para PAAF y BIO: 96%
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bas pruebas'2&°, Estos resultados se confirman en nues-
tro estudio, en que obtenemos una exactitud para PAAF y
BIO del 89,5 y el 91%, respectivamente. En el anélisis
por subgrupos, excluidas las PAAF de proliferacion folicu-
lar, obtenemos una exactitud diagndstica del 96% para
ambos procedimientos.

Otros inconvenientes atribuidos a la BIO son: la pro-
longacién del tiempo quirldrgico sin aportar nueva infor-
macién para mejorar el proceso diagnosticoterapéutico,
hallazgo que también hemos comprobado en nuestra
serie, y los problemas derivados en la toma de decisio-
nes si los hallazgos de la PAAF no son compatibles con
los de la BIO™ . Por todo ello, algunos autores propo-
nen reservar la BIO para: sospecha de malignidad en la
PAAF, evaluacién de nddulos con PAAF no diagndstica,
evaluacién de nodulos tiroideos encontrados durante la
cirugia con otra indicacién y diagnéstico de adenopatias
metastasicas'?.

En nuestro estudio se observa que tanto la PAAF como
la BIO tienen una especificidad del 100% para el diag-
nostico de malignidad, pero las cifras de sensibilidad
se reducen, pues se han obtenido falsos negativos en
ambas pruebas. Algunos autores exponen como causa
de estos falsos negativos el hecho de que el diagnéstico de
neoplasia folicular o de carcinoma de células de Hirthle
se basa en demostrar invasion capsular o vascular, lo
que no es posible establecer por PAAF y por BIO™1,
Una razén adicional para estos falsos negativos seria la
presencia de microcarcinoma papilar o la variante folicu-
lar del carcinoma papilar de tiroides. En efecto, los hallaz-
gos nucleares caracteristicos del carcinoma papilar pue-
den no ser evidentes en la PAAF y la BIO cuando nos
encontramos ante la variante folicular de este tumor (al-
gunos autores recomiendan la realizacién de estudio ci-
tolégico intraoperatorio cuando hay sospecha de este
tipo de tumor'®'?). De la misma forma, si los hallazgos
caracteristicos del carcinoma papilar son focales, pode-
mos obtener falsos negativos'. Como podemos ver en
nuestra serie, 2 de los 16 casos de cancer no maligno
para la BIO correspondieron a microcarcinomas papi-
lares.

En cuanto a los diagndsticos de proliferacién folicular, la
BIO sobrestima su benignidad; presenta una tasa de fal-
sos negativos que hace que la BIO no sea util para des-
cartar malignidad, cuando la PAAF no ha sido diagndstica
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de benignidad o malignidad. Estos hallazgos son compati-
bles con los publicados'. En nuestra serie, de las 19 tiroi-
dectomias completadas en un segundo tiempo, solamente
en 3 casos se pudo evitar la reintervencion por los hallaz-
gos de la BIO; resultados que demuestran la limitada utili-
dad de la BIO, ya que aporta poco beneficio adicional,
como ya se ha comunicado en otras publicaciones'®®.

De nuestra serie se desprende que cuando el diagnds-
tico citologico preoperatorio es de benignidad o maligni-
dad, la BIO no modifica la exactitud diagndstica de la
PAAF, y que en los casos de proliferacién folicular, la BIO,
debido a su baja sensibilidad, tiene poco valor para des-
cartar cancer.
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