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PALABRAS CLAVE Resumen

Glandula tiroides; Objetivo: Determinar la frecuencia de los diagnosticos histolagicos finales en el seguimiento de
Biopsia con aguja fina; los estudios de citologia por aspiracion con aguja fina de tiroides implementados con el Sistema
Terminologia; Bethesda (SB).

Patologia Métodos: Se realiz6 un estudio de tipo corte transversal comparando los resultados de citologia

aspirativa de tiroides implementados con el SB y el resultado final de histopatologia de pacien-
tes con lesiones en la glandula tiroides que consultaron al Instituto Nacional de Cancerologia,
Colombia, durante los anos 2010 a 2012.

Resultados: Se revisaron informes de citopatologia y de histopatologia de 104 pacientes
(n = 104) con nodulos tiroideos. La edad promedio de los pacientes fue de 51,59 anos. Los re-
sultados de citopatologia, por categorias del SB, fueron: 37,5% categoria V, 30,8% categoria VI,
15,4% categoria IV, 6,7% categorias | y I, y 2,9% categoria lll. Entre los diagnosticos de histopa-
tologia, el carcinoma papilar fue el mas frecuente con 76%, seguido de bocio con 6,7% de los
casos. En el analisis comparativo, las categorias IV, V y VI de la citologia tenian en el diagnds-
tico final de histopatologia una lesion maligna en el 89,8% de los casos, y los de citologia de
categoria Il, benignos, en el 77% de los mismos el resultado final de histopatologia era una
lesion benigna.

Conclusiones: La citologia aspirativa de la glandula tiroides interpretada con el SB en el Institu-
to Nacional de Cancerologia tiene una alta calidad diagndstica en la deteccion de malignidad
tiroidea al compararla con el diagnostico final de histopatologia.
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Implementation of the Bethesda system for cytology reporting of thyroid fine needle
aspirates with histological follow-up: experience in a cancer treatment center

Objective: To determine the frequency of the final histological diagnosis in the follow-up of
cytology results of thyroid fine needle aspirates implemented using the Bethesda system (BS).
Methods: A cross-sectional study was conducted comparing the cytology results of thyroid fine
needle aspirates implemented with the BS, and the final histopathology result in patients with
thyroid gland lesions, who were seen in the Colombia National Cancerology Institute during the

Results: A review was made of the cytopathology and histopathology reports of 104 patients
with thyroid nodules. The mean age of the patients was 51.9 years. The results of the
cytopathology by BS categories were: 37.5% category V, 30.8% category VI, 15.4% category IV,
6.7% categories | and Il, and 2.9% category lll. Papillary carcinoma was the most frequent
histopathology diagnosis of all the cases, with 76%, followed by goiter with 6.7%. In the
comparative analysis, the cytology categories IV, V and VI, 89.8% of the cases had a malignant
lesion in the final histology report, and 77% of those of category Il (benign) had the same result

Conclusions: The cytology of thyroid fine needle aspirates interpreted using the BS in the
National Institute of Cancerology is of high diagnostic quality in the detection of thyroid

malignancy when compared with the final histopathology diagnosis.
© 2013 Instituto Nacional de Cancerologia. Published by Elsevier Espana, S.L. All rights reserved.
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years 2010 to 2012.
in the final histopathology diagnosis.
Introduccioén

Los nodulos tiroideos son un problema de salud mundial,
que afectan a 1 de cada 14 individuos en la poblacion gene-
ral. Aproximadamente el 5% de los nédulos tiroideos iden-
tificados corresponden a tumores malignos de la glandula
tiroides'. El carcinoma de la glandula tiroides se constituye
como la neoplasia endocrina mas frecuente, ocurre en todos
los grupos de edad y afecta a 3 mujeres por cada 1 hom-
bre con la enfermedad?. En el ano 2012, el Instituto Nacio-
nal de Cancer de Estados Unidos estimé la ocurrencia de
56.460 casos nuevos de cancer de tiroides, y la incidencia
mundial se ha triplicado en los Gltimos 30 afos>.

La citologia por aspiracion con aguja fina (ACAF) es la
prueba tamizaje de eleccion para guiar el diagnéstico y el
tratamiento mas adecuado de los nédulos tiroideos*. Sin
embargo, uno de los defectos historicos de la ACAF era
la falta de estandarizacion de los criterios morfologicos
que le permitieran al médico patélogo categorizar los ha-
llazgos en una terminologia adecuada para una comunica-
cion eficiente con los clinicos y que estos Ultimos tomaran
decisiones terapéuticas con estos pacientes. Para hacer
frente a este problema, en octubre de 2007, el Instituto
Nacional de Cancer de los Estados Unidos realiz6 un panel
de expertos de donde surgio el Sistema Bethesda (SB) para
el reporte de los estudios de citopatologia de la glandula
tiroides®.

Desde entonces, se han presentado los resultados de
multiples estudios en el ambito mundial que comunican la
experiencia de la implementacion del SB en los algoritmos
diagnosticos de los pacientes con nddulos tiroideos*. La ma-
yoria de estos resultados concluyen que el SB permite la

reduccion del nimero de tiroidectomias innecesarias, pre-
servando al mismo tiempo la precision y la calidad diagnos-
ticas en la deteccion de malignidad tiroidea®. A pesar de
lo anterior, en Colombia no se conocen estadisticas de la
calidad diagnostica de los estudios de ACAF de tiroides una
vez implementado el SB.

El objetivo de este manuscrito es determinar la frecuen-
cia de los diagnosticos histoldgicos finales en el seguimiento
de los estudios de citologia por ACAF de tiroides implemen-
tados con el SB, en pacientes con lesiones tiroideas que
consultaron al Instituto Nacional de Cancerologia (INC) en
Colombia.

Materiales y métodos

Casos

Se obtuvieron de la base de datos del Departamento de
Patologia del INC, los informes de lectura de la citologia
aspirativa de tiroides, usando el SB, de pacientes con nodu-
los tiroideos y que ademas tenian informe de histopatologia
(n = 104) de la reseccion quirdrgica de la lesion (tiroidecto-
mia parcial o total), que consultaron a esta institucion entre
los anos 2010 y 2012. Para aquellos pacientes que tenian una
primera ACAF catalogada como insuficiente para lectura
(categoria | del SB) se registro el resultado de una segunda
ACAF si esta fue realizada, y tomando este ultimo como re-
ferencia para el analisis estadistico.

EL INC es un hospital especializado en oncologia y el prin-
cipal centro de referencia nacional para el tratamiento del
cancer en Colombia.
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Sistema Bethesda

EL SB para el reporte de la citopatologia de tiroides describe
6 categorias diagnosticas: |) no diagnostico o insatisfactorio;
Il) benigno; Ill) atipia de significancia indeterminada; 1V) neo-
plasia folicular; V) sospechoso de malignidad, y VI) maligno;
cada una de estas categorias asigna un riesgo demalignidad
y recomendaciones para el manejo clinico de los pacientes®.

Clasificacion histopatologica de las lesiones
tiroideas

Los informes de histopatologia de tiroidectomia parcial o
total de los especimenes quirurgicos correspondientes a los
pacientes participantes en el estudio fueron clasificados de
acuerdo con la clasificacion de la Organizacion Mundial de la
Salud, para los tumores y lesiones no tumorales de la glan-
dula tiroides 2004°.

Analisis estadistico

Se realizd un analisis univariado, y se establecieron medidas
de proporcion para las variables nominales, y para las varia-
bles cuantitativas, se establecieron medidas de tendencia
central y dispersion. Adicionalmente, se construyeron tablas
de frecuencia por cada una de las categorias del SB reagru-
padas en 4 nuevas categorias de acuerdo con su significa-
do clinico (fig. 1), comparandolas con el resultado final de
histopatologia.

Resultados

Se realizoé la revision de los informes de ACAF y de patolo-
gia del espécimen quirurgico de hemitiroidectomia o tiroi-
dectomia total de 104 pacientes con nddulos tiroideos. De
estos, 89 pacientes eran mujeres (85,6%) y 15 eran hombres
(14,4%). Las caracteristicas epidemioldgicas de la poblacion
se encuentran detalladas en la tabla 1.

ACAF HISTOPATOLOGIA

GRUPO 1
(SB categoria Il)

A 4

Benigno

GRUPO 2 l
(SB categoria I)

GRUPO 3
(SB categoria Il)

Maligno

e

GRUPO 4
(SB categoria IV, ,
V, VI)

. »

Figura 1
tiroides, y el informe final de histopatologia.

Sistema Bethesda (SB) de citologia aspirativa de

Los resultados de las ACAF realizadas estan resumidos en
la tabla 2; de estos, 39 (37,5%) correspondieron a la cate-
goria V (sospechoso de malignidad), constituyéndose en el
diagndstico mas frecuente seguido de la categoria VI (ma-
ligno) con 32 (30,8%). Adicionalmente, 7 (6,7%) muestras de
ACAF fueron clasificadas en la categoria | (insuficiente para
evaluacion). De estos Ultimos, a 3 pacientes se les realizé
una segunda muestra de ACAF y 2 fueron clasificados en la
categoria Il y el restante, 1, como categoria IV. A los otros
4 pacientes no se les realizo una segunda muestra, sin em-
bargo, fueron llevados a tratamiento quirdrgico de la tiroi-
des por otras razones (tabla 3).

De los resultados de histopatologia, 17 (16,3%) fueron cla-
sificados como benignos y 87 (83,7%) como malignos. Entre
los resultados benignos, el bocio fue el diagnostico mas fre-
cuente con 7 casos (6,7%), seguido del adenoma de células
oncociticas (Hurtle) con 5 casos (4,8%). Entre los diagnosti-
cos de patologias malignas, 79 casos (76%) correspondieron
a carcinoma papilar de tiroides y 4 a carcinoma folicular
(3,8%) (tabla 4).

Para el analisis comparativo de los resultados, los informes
de ACAF fueron agrupados en las siguientes categorias de
acuerdo con su significado clinico: grupo 1 (todos los estu-

Tabla 1 Caracteristicas demograficas de los 104 pacientes
n (%) Promedio + DE  Mediana
Edad en anos 51,59 + 14,81 54
Género
Femenino 89 (85,6)
Masculino 15 (14,4)

DE: desviacion estandar.

Tabla 2 Resultados de citologia aspirativa de tiroides
en el Instituto Nacional de Cancerologia

Categoria Sistema Bethesda n %
I 7 6,7
I 7 6,7
Il 3 2,9
v 16 15,4
\Y 39 37,5
VI 32 30,8
Total 104

Tabla 3 Aspiraciones con aguja fina clasificadas
como no diagndstico/insuficientes para diagndstico

ACAF 1 ACAF 2 (resultado %
No diagnoéstico (n) con categorias SB)
4 No se realizo 57,1
2 Il 28,6
1 v 14,3
Total 7 100

ACAF: aspiracion con aguja fina; SB: Sistema Bethesda.
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Tabla 4 Diagnostico histopatologico basado en la
clasificacion de la Organizacion Mundial de la Salud’

Resultado n (%) Tipo histoldgico n %

Benigno 17 (16,3) Bocio 7 6,7
Tiroiditis 2 1,9
Adenoma folicular 3 29
Adenoma Hiirtle 5 4,8

Maligno 87 (83,7) Carcinoma papilar 79 76,0
Carcinoma folicular 4 3,8
Carcinoma medular 2 1,9
Carcinoma Hiirtle 2 1,9
Total 104 100,0

'Clasificacion de tumores de los 6rganos endocrinos
de la Organizacion Mundial de la Salud, 2004.

dios de categoria Il, benigno); grupo 2 (todos los estudios
insatisfactorios, categoria I); grupo 3 (todos los estudios de
categoria lll, indeterminados), y grupo 4 (resultados cate-
gorias IV, V y VI que son los que determinan una conducta
quirdrgica); y fueron comparados con los informes finales de
histopatologia (fig. 1). De las ACAF clasificadas como grupo 1,
7 (77%) fueron clasificados correctamente como benignos y
2 (22,2%) fueron malignos. Del grupo 4, 79 (89,8%) tenian una
lesion maligna y 9 (10,2%) una lesion benigna que sin embar-
go requeria manejo quirdrgico para su clasificacion definitiva
como adenomas foliculares y adenomas de células oncoci-
ticas. De los del grupo 2 (insatisfactorios), 4 (100%) fueron
malignos, y de las ACAF clasificadas como grupo 3, 1 (33%)
tenia una lesion benigna y 2 (66,7%) una lesion maligna en el
diagnostico definitivo (tabla 5).

Discusion

En Colombia, segln cifras publicadas por el INC, se diagnos-
ticaron en esta institucion durante el afio 2006, 221 casos
nuevos de carcinoma de tiroides ocupando el séptimo lugar
en frecuencia entre las neoplasia malignas, con una distribu-
cion de 5 mujeres por cada hombre?. Adicionalmente, cifras
publicadas por el grupo de cabeza y cuello de la Universidad
de Caldas, durante un periodo de 12 afos, informan que se
intervinieron quirdrgicamente 1.414 pacientes con enferme-
dad tiroidea, de los cuales el 38% tenia tumores malignos®.

La ACAF tiene un rol esencial en la evaluacion de los
pacientes con un nodulo en la glandula tiroides y con fun-
cion tiroidea normal y anormal. Se ha demostrado que su
correcta implementacion, lectura e interpretacion reduce
el nimero de tiroidectomias innecesarias en pacientes con
nodulos benignos, y un apropiado tamizaje para pacientes
con tumores malignos de tiroides>'%",

En nuestro pais, se tiene referencia de cifras de sensibi-
lidad de la citologia aspirativa para el diagnostico de tumo-
res malignos, antes de la implementacion del SB, del 62%
en la Universidad de Cauca, y del 88,9% en la Universidad
de Caldas, y especificidad del 42,8 y 82,9%, respectivamen-
te®'?; pero cada autor clasifico los resultados sin parametros
estrictamente comparables entre los estudios, debido a la
carencia de una sistema unificado para el informe de los
hallazgos citologicos.

Estudios de diferentes instituciones de salud en el ambi-
to mundial han demostrado que la implementacion del SB
mejora la calidad de los reportes con disminucion de los
informes ambiguos, aumenta el valor predictivo negativo
para las lesiones malignas y disminuye la tasa de cirugia
para los nédulos benignos?. Se tiene referencia de las ca-
racteristicas operativas del SB, con valores informados de
sensibilidad del 85%, especificidad del 94%, valor predictivo
positivo del 89% y valor predictivo negativo del 92%'%; y en
otra investigacion, especificidad del 93% y valor predictivo
positivo del 97%", en instituciones semejantes al INC. Sin
embargo, en Colombia no se conocen aun los beneficios y
las dificultades de la implementacion del SB en las institu-
ciones de salud y en sus laboratorios de patologia.

Se pueden referenciar 4 estudios publicados que suman
entre si mas de 7.200 muestras de ACAF de tiroides'®"*" im-
plementando el SB, e informan resultados de ACAF insa-
tisfactorias (categoria I) que van desde el 10,4 al 11,1%; de
64,6 al 73,8% de las ACAF son clasificadas como benignas
(categoria ll); de 3 a 3,2% como atipia de significancia in-
determinada (categoria Ill); de 5,5 a 11,6% como neoplasia
folicular (categoria IV); de 1,3 a 2,6% como sospechosas de
malignidad (categoria V), y de 5,2 a 7,5% de las ACAF fueron
clasificadas como malignas (categoria VI).

Se debe resaltar la baja proporcion de resultados insatis-
factorios, 6,7% en nuestro estudio comparado con estudios
semejantes que van hasta el 11%, como ya se anoto, y del
numero similar de resultados con la clasificacion en la ca-
tegoria Ill (atipia de significancia indeterminada) de 2,9%
comparada con el 3% de los estudios de referencia, lo cual
marca la tendencia, pese a la gran diferencia en el tama-

Tabla 5 Frecuencias de categorias del Sistema Bethesda de acuerdo con el resultado final de histopatologia

Categorias de ACAF Histopatologia final benigna Histopatologia final maligna Total
reclasificadas en 4 grupos
n % n %

1 7 77,8 2 22,2 9

2 0 0 4 100 4

3 1 33,3 2 66,7 3

4 9 10,2 79 89,8 88

Total 17 87 104

ACAF: aspiracion con aguja fina; SB: Sistema Bethesda.
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fio de muestra, del servicio de patologia del INC a que se
tengan criterios muy bien definidos para rechazar muestras
o catalogarlas como insatisfactorias, y para clasificarlas en
la categoria de atipia de significancia indeterminada.

La frecuencia de patologias benignas y malignas en el re-
sultado histologico final, entre los resultados de ACAF agru-
pados en categorias que resuman una conducta quirdrgica o
no, insatisfactorios y de atipia de significancia indetermina-
da, muestra que las categorias IV, V y VI del SB (grupo 4 para
nuestro analisis, n = 88), categorias que infieren una con-
ducta quirlrgica, tienen en un 89,8% de los casos una pato-
logia maligna en el diagndstico final, y el restante 10,2% de
los casos correspondieron a neoplasias benignas que reque-
rian estudio histopatoldgico para su correcta clasificacion.

Por otro lado, se tienen los resultados de ACAF benignos
(grupo 1, n =9), en 7 de los cuales (77,8%) el resultado final
de histopatologia fue benigno, como bocio y tiroiditis lin-
focitica, y en los 2 restantes el resultado final fue maligno
(22,2%) y correspondieron a pacientes con carcinomas papi-
lares < 1 centimetro y que fueron llevados a cirugia por otras
razones. Algo similar sucedio con las ACAF con resultado in-
satisfactorio a los que no se les realizd una segunda muestra,
sino que fueron llevados a cirugia, y en cuyo diagnostico final
todos correspondieron a carcinomas papilares. En el marco
de los resultados de categoria Il (grupo 3 de nuestro analisis,
n = 3), atipia de células de significancia indeterminada, el
66,7% correspondieron a casos malignos en el resultado final.

Como limitaciones del estudio, en primer lugar, se debe
nombrar que el INC es una institucion de referencia para
el tratamiento de pacientes con cancer, y por tanto, los
diagnosticos de las categorias V y VI (sospechoso de maligni-
dad y maligno, 37,5 y 30,8%, respectivamente) son en efec-
to los mas habituales en esta poblacion, lo cual constituye
un sesgo y limita la validez externa de nuestros resultados.
Adicionalmente, en este estudio no se determinaron las ca-
racteristicas operativas del SB debido a que en varias cate-
gorias existian frecuencias menores de 5 e inclusive de 0 al
realizar las tablas de contingencia 2 x 2 para su calculo.

Con este panorama, resulta necesario proponer la ins-
tauracion de un seguimiento constante de los resultados de
ACAF de nddulos tiroideos, de pacientes que son maneja-
dos en el INC con el fin de tener una muestra mayor que la
del presente estudio para mejorar la validez interna de los
resultados. Asimismo, es necesario llevar a cabo estudios
en otras instituciones de salud y laboratorios de patologia
del pais, que no sean instituciones de referencia oncoldgica,
para mejorar la validez externa de los resultados y tener
el panorama nacional de la implementacion del SB para los
nddulos tiroideos y su correspondencia diagnostica con el
resultado final de histopatologia.

En conclusidn, la citologia aspirativa para lesiones tiroi-
deas, interpretada con el SB en el INC, tiene una alta corres-
pondencia diagnodstica con el seguimiento final de histologia;
las lesiones malignas en la ACAF tienen una frecuencia final
de malignidad del 89,8% de los casos, y para lesiones benig-
nas, una frecuencia de benignidad, en el diagnéstico final,
del 77,8% de los casos.
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