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Fine needle thyroid biopsy is a safe and cost effective diagnostic method for thyroid nodules. 
Its use has reduced the number of unnecessary thyroidectomies, performed to excise thyroid 
nodules. Since it is an invasive diagnostic method, its indications should be specified ac-
cording to ultrasonographic criteria. The massive use of fine needle biopsies increase the 
number of unsatisfactory samples and indeterminate results. Although it is possible to obtain 
biopsies from exceedingly small nodules, the clinical significance of these small carcino-
mas is not yet defined. Ultrasonography, mmunohistochemical markers such as citokeratin, 
19,HBME-1,galectin 3) and genetic determinants such as oncogene RET/PTC, 1, 2, 3, RAS 
oncogene and  BRAF V600E mutation along with clinical follow up, will readily identify those 
patients that are benefited with fine needle biopsies.
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Utilidad e interpretación de la biopsia tiroidea 
por punción con aguja fina 

Claudia Campusano M.1, Antonieta Solar G2, José Miguel Domínguez R-T1 y Lorena Mosso G.1

Use and interpretation of fi ne needle aspiration 
biopsy of thyroid nodules

Introducción

Los nódulos tiroideos, únicos o múltiples, son un ha-
llazgo frecuente; su prevalencia varía según el méto-
do con que se evalúen. En el gran estudio poblacional 

de Framingham, se diagnosticaron por palpación nódulos 
tiroideos en el 6,4% de las mujeres y 1,5% de los hombres;  
además, se observó la aparición de nódulos en 0,1% por año 
de observación. Si bien esto ya convierte a esta condición en 
muy prevalente, la masifi cación de la ecotomografía cervical 
hace que se encuentren nódulos tiroideos hasta en el 70% de 
la población femenina no seleccionada1.

Hay que destacar que en aquellos pacientes con hallazgo 
clínico de un nódulo, la ecografía detecta en 20 a 40% de los 
casos nódulos adicionales. Estos datos permiten entender por 
qué es difícil precisar la correcta incidencia de malignidad 
en los nódulos, ya que dependiendo de la fi neza del método 
diagnóstico ésta varía sustancialmente, fl uctuando entre el 4 
y 8% de ellos2,3.

El estudio de los nódulos tiroideos esta orientado princi-
palmente a decidir qué casos deberán ser sometidos a cirugía. 
La indicación de tiroidectomía en nódulos tiroideos está dada 
principalmente por la posibilidad o certeza de malignidad y, 
en casos cada vez menos frecuentes, por el efecto de masa o 

compresión de un bocio nodular benigno.
El estudio básico de los nódulos tiroideos incluye la eva-

luación de la funcionalidad tiroidea con medición de al me-
nos TSH y el estudio histológico del nódulo. Esto se aplica 
a todos los nódulos mayores de 1 cm y a los menores con 
características que los hacen sospechosos de mayor riesgo. 
Condiciones sospechosas propias del paciente son el antece-
dente de radiación cervical, el pertenecer a una familia con 
cáncer tiroideo de tipo familiar y la presencia de adenopatías 
cervicales sospechosas. También deben considerarse las ca-
racterísticas ecográfi cas específi cas del nódulo tal como se 
detalla más adelante. Se excluyen de ser “obligatoriamen-
te” biopsiados los nódulos de menos de 1 cm que no tengan 
algunas de las características enunciadas antes, los quistes 
simples, algunos nódulos estables en un muy largo tiempo de 
observación y los de pacientes en cuyo caso no implique un 
cambio de conducta el conocer la histología de ese nódulo4-7.

Para la adecuada realización de este examen, se requie-
ren operadores entrenados y expertos (se ha defi nido como 
experto a aquel operador que ha realizado más de 200 proce-
dimientos). Es sabido que la tasa de muestras insufi cientes es 
mayor en operadores menos experimentados;  en los expertos 
este problema ocurre en menos del 10% de las punciones. 
Lo mismo se aplica al patólogo que analiza la muestra, en 
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especial en los centros donde se utiliza la técnica del frotis 
(citología) para el análisis de ella.

Utilidad de la ecografía en el estudio de 
los nódulos tiroideos

El uso de la ecografía en patología nodular tiroidea per-
mite identifi car nódulos de hasta 2 mm de diámetro y es un 
valioso complemento de la clínica respecto del conocimien-
to de la estructura de los nódulos, para la estratifi cación del 
riesgo de cáncer, como guía para la punción aspirativa con 
aguja fi na (PAAF) en nódulos no palpables o estructuralmen-
te heterogéneos y durante procedimientos como la inyección 
intranodular de etanol4-6.

Del total de información que aporta la ecografía de los 
nódulos tiroideos, destacan la cuantifi cación del tamaño, el 
poder determinar si la estructura es sólida y/o quística, la 
forma (relación alto/ancho), ecogenicidad, características de 
los bordes, presencia de calcifi caciones y halo perinodular, 
patrón del fl ujo vascular al estudio con Doppler y detección 
de invasión local extratiroidea o compromiso de linfonodos 
vecinos6. 

Todos los factores precedentes han sido evaluados en 
cuanto a su asociación con malignidad, encontrándose resul-
tados diversos. Entre las características ecográfi cas asocia-
das a malignidad destacan la hipoecogenicidad del nódulo, 
la presencia de microcalcifi caciones que corresponden en 
gran medida a cuerpos de psamomma, altamente sugerentes 
de carcinoma papilar, bordes irregulares o poco defi nidos, 
ausencia de halo hipoecogénico fi no, predominio de fl ujo 
vascular central al estudio con Doppler color y la invasión de 
estructuras vecinas o ganglionares3,8,9.

Considerando la variedad existente de características 
ecográfi cas asociadas a malignidad, se ha intentado identifi -
car a las más infl uyentes y desarrollar modelos predictores, 
que permitan concentrar el estudio con PAAF en los nódulos 
de mayor riesgo y disminuir el número de biopsias innece-
sarias. Entre ellos, destacan dos modelos desarrollados en 
nuestro país. Uno es el TIRADS, que clasifi ca los nódulos ti-
roideos en 6 categorías, defi nidas por la presencia o ausencia 
de las características ecográfi cas señaladas, que estiman el 
riesgo de cáncer tiroideo. Su aplicación prospectiva mostró 
mayor prevalencia de cáncer conforme se avanzó en las ca-
tegorías defi nidas, con valor predictivo negativo y precisión 
diagnóstica de 88% y 94%, respectivamente10.

El segundo modelo considera sólo tres de las variables 
señaladas (hipoecogenicidad, bordes irregulares y microcal-
cifi caciones) y evalúa el riesgo de cáncer según su presen-
cia11. Su aplicación prospectiva mostró que la presencia de 
las tres características ecográfi cas analizadas, era altamente 
sugerente de cáncer (“likelihood ratio”12), mientras que en 
ausencia de ellas sólo fue 0,01 (datos no publicados). 

Pese al desarrollo de modelos predictores y escalas de 
puntaje, en la actualidad no existe consenso y las guías inter-
nacionales aún sugieren, una vez descartado el hipertiroidis-
mo por nódulo hiperfuncionante, realizar PAAF en todos los 

nódulos tiroideos de 1 cm o más de diámetro, y en aquellos 
más pequeños en pacientes de mayor riesgo3,8,9,12. Entre los 
factores de riesgo se encuentran las características ecográ-
fi cas descritas, el antecedente personal de exposición a ra-
diación cervical, historia de cáncer diferenciado de tiroides 
en familiares de primer grado y el antecedente de síndromes 
tumorales familiares, entre otros3. 

Técnica de la punción tiroidea 

La realización de una biopsia tiroidea por punción es un 
procedimiento ambulatorio, relativamente simple y bien to-
lerado por los pacientes. De acuerdo a la complejidad del 
centro y de la disponibilidad de equipamiento, las biopsias 
podrán ser realizadas en base a la palpación o bajo la guía 
de la visión ecográfi ca. Puede realizarse con o sin anestesia 
local (anestesia de la piel, trayecto de aguja hasta la tiroides 
y cápsula tiroidea). En casos de nódulos palpables pequeños, 
la infi ltración con anestesia local puede producir difi cultades 
en la palpación del nódulo en el momento de realizar la pun-
ción para la obtención de la muestra. En los casos en que el 
procedimiento se haga bajo visión ecográfi ca no existe este 
problema y la anestesia local permite tomar varias muestras 
con menos molestias para el paciente.

La punción bajo visión ecográfi ca está indicada obliga-
toriamente en todos los nódulos no palpables o de difícil lo-
calización. En los palpables  es ventajoso realizar también el 
procedimiento ya que permite seguridad en cuanto a la loca-
lización de la aguja e incluso tomar muestras diferenciadas 
de diferentes zonas de un mismo nódulo o de la parte sólida 
de una lesión sólido-quística. También facilita, en el caso de 
contar con un equipo con Doppler, evaluar la mejor zona de 
entrada, lejos de vasos sanguíneos y minimizando el riesgo 
de sangrado post punción.

Las 3 técnicas descritas para este procedimiento son:

Biopsia por aspiración con aguja fi na: Es la técnica más 
usada; se trata de un procedimiento sencillo y de muy baja 
morbilidad. En la técnica clásica se utiliza  una aguja 24 a 
27 Gauge conectada a una jeringa de 10 ó 20 ml con algún 
dispositivo que permita realizar succión mantenida o inter-
mitente. Se pueden llevar a cabo varias punciones dentro 
del mismo nódulo. En la actualidad se realiza también con 
agujas más gruesas 18 a 21 G, que permiten tomar muestras 
más grandes y según las características del nódulo, pequeños 
cilindros de tejido. La muestra obtenida puede ser extendida 
en placas para citología o centrifugada y examinada con téc-
nica histológica de block celular. El riesgo de esta técnica es 
la hemorragia y la molestia del paciente. Desde el punto de 
vista de la anatomía patológica, con las agujas más gruesas 
se obtienen muestras más grandes pero con mayor cantidad 
de sangre, lo que empeora el rendimiento citológico, pero 
mejora el histológico.

Punción con aguja fi na por capilaridad: Se utiliza una 
aguja 24 a 27 G y sin aplicar presión negativa se punciona 
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repetidamente el nódulo (habitualmente 5 a 7 veces) y se ob-
tienen células que se extienden para realizar estudio citoló-
gico. Esta técnica es usada en centros norteamericanos3 con 
citólogos expertos, pero está en retirada por la mayor tasa de 
muestras insufi cientes.

Biopsia “core”: se realiza mediante el uso de agujas cor-
tantes como el TruCut . Permite tomar muestras más gran-
des de una sola zona del nódulo. Es una técnica de uso poco 
frecuente dado que tiene mayor riesgo de sangrado, menor 
control de profundidad de corte y es más dolorosa para el 
paciente13.

Entre los meses de Agosto de 2008 y Diciembre de 2009, 
en el Centro de Tiroides de la Facultad de Medicina de la 
Pontifi cia Universidad Católica de Chile se realizaron 1.108 
punciones de nódulos tiroideos en 917 pacientes (edad 51 
± 15 años, 88% sexo femenino). El tamaño de los nódulos 
puncionados fl uctuó entre 3 y 57 mm; 33% de ellos tenían 
menos de 10 mm de diámetro mayor. El estudio histológico 
de la muestra obtenida por PAAF concluyó nódulo o quiste 
coloideo en 691 (62,4%), tiroiditis en 122 (11%), carcinoma 
papilar en 81 (7,3%), lesión folicular en 54 (4,9%), sospe-
choso o indeterminado en 40 (3,6%), carcinoma medular en 
4 (0,4 %). Hubo 10% de muestras insufi cientes para llegar a 
un diagnóstico, las que incluyen el análisis de líquido aspi-
rado desde quistes simples. La prevalencia de muestras in-
sufi cientes fue signifi cativamente superior entre los nódulos 
menores a 10 mm respecto a aquéllos de 10 o más mm de 
diámetro (17,8 vs 6,3%, p < 0,001; OR (IC 95%): 3,2 (2,1-
4,9). Entre los 77 casos en que el estudio histológico de la 
muestra obtenida por PAAF concluyó carcinoma papilar y 
que fueron sometidos a tiroidectomía total, el estudio de la 
pieza operatoria confi rmó el diagnóstico en 76 (98,7%). 

Visión desde la anatomía patológica de 
la punción aspirativa con aguja fina del 
tiroides

Una biopsia hecha por punción con aguja fi na correspon-
de a una microbiopsia. El material que se obtiene está consti-
tuido por  fragmentos diminutos de tejido, células aisladas y 
células dispuestas en grupos y agregados. Los fragmentos de 
tejidos, la mayor parte de las veces, conservan la arquitectura 
de la lesión aspirada.

Una muestra adecuada se defi ne por su calidad y cantidad 
y todo material obtenido por aspiración debe ser técnicamen-
te útil, es decir, el tejido debe estar bien preservado y bien 
procesado.

Una muestra insufi ciente es siempre no diagnóstica, pero 
un espécimen sufi ciente puede ser no diagnóstico porque 
tiene características que no son específi cas o concluyentes 
respecto de una entidad en particular14. 

Una muestra se considera  no diagnóstica o insufi ciente 
cuando contiene menos de 6 grupos de células foliculares 

(bien teñidas, sin distorsión ni obstrucción), con al menos 
10 células por grupo, idealmente en una sola lámina. Excep-
ciones a estos requisitos son los nódulo sólidos con atipia 
citológica, nódulos en pacientes con tiroiditis que pueden 
contener sólo células infl amatorias y los nódulos coloideos 
en cuyas muestras hay coloide espeso y abundante. En todos 
estos casos se puede dar un informe sin considerar un núme-
ro mínimo de células.

No hay acuerdo en la forma de procesamiento óptimo 
del material de biopsia15. Aunque existen muchos estudios 
que han intentado determinar cuál es el mejor método, has-
ta el momento ninguno de estos aporta buena evidencia que 
apoye un método sobre otro, pues la mayoría tiene errores de 
sesgo en sus interpretaciones. Tratar de averiguar cuál es la 
mejor forma de procesar estas biopsias es muy difícil ya que 
cada patólogo al momento de decidir escoge el método que 
le es más familiar. Como cada método de procesamiento del 
espécimen produce artefactos distintos16, el patólogo debe 
estar habituado con los artefactos de procesamiento de su 
laboratorio. Un procesamiento óptimo es aquel que tiene por 
resultado un diagnóstico preciso. Cada laboratorio debiese 
analizar sus resultados y elegir la técnica que le permita al-
canzar la mayor  precisión diagnóstica.

Existen distintos métodos de recolección, fi jación, pro-
cesamiento y tinción17. Para la recolección y preparación de 
la muestra, el material aspirado en la punción de un nódulo 
tiroideo puede analizarse como un frotis directo (la muestra 
aspirada se extiende directamente en el porta-objeto y lue-
go se fi ja o se seca al aire) o un block celular. Para esto, la 
muestra se recolecta en un frasco o tubo con formalina neutra 
al 10%. Luego se examina el sedimento, coágulo de sangre 
y fragmentos diminutos de tejido, que son procesados e in-
cluidos en parafi na y teñidos con hematoxilina eosina u otras 
técnicas. Conserva la citomorfología y la arquitectura tisular. 

También existen diversas alternativas para la tinción de 
la muestra. La tinción de Papanicolaou es la más utilizada 
en la práctica citopatológica. La hematoxilina eosina se uti-
liza en los blocks celulares y también en los frotis. Además, 
existe  un gran número de técnicas especiales que están dis-
ponibles para propósitos específi cos. Entre ellas está la in-
munohistoquímica. Todas las lesiones tiroideas derivadas del 
epitelio folicular expresan el factor de transcripción TTF1 y 
tiroglobulina. Ambas tinciones son útiles para distinguir en-
tre tumores tiroideos primarios versus tumores secundarios. 
El diagnóstico de carcinoma medular en las punciones de ti-
roides se puede realizar  mediante  tinciones inmunohistoquí-
micas para calcitonina y para el péptido asociado al gen de 
la calcitonina. El carcinoma medular también es positivo con 
el anticuerpo monoclonal contra el antígeno carcinoembrio-
nario (CEA) y para cromogranina, sinaptofi sina, marcadores 
neuroendocrinos generales y para TTF118,19.

Se han descrito numerosos marcadores inmunohistoquí-
micos para distinguir entre carcinoma papilar y otras lesiones 
derivadas del epitelio folicular. De todos estos marcadores, 
los que han demostrado una sensibilidad y especifi cidad 
aceptables son la citoqueratina 19 (CK 19), HBME-1 y la ga-

Rev. chil. endocrinol. diabetes 2010; 3 (3): 202-207



Artículo por Invitación

205

lectina-3. Sin embargo, ninguno de estos marcadores por sí 
solo, especialmente la CK 19 y la galectina, son lo sufi cien-
temente específi cos como para ser usados como marcadores 
diagnósticos de carcinoma papilar ya que pueden estar posi-
tivos en tiroiditis linfocitaria crónica y en focos de epitelio 
reactivo post punción19,20,22-24. También ha sido propuesto el 
uso de HBME-1 y galectina 3 como marcador de neoplasias 
foliculares malignas. 

La recomendación es que si para hacer el diagnóstico 
citológico de carcinoma papilar se necesita apoyo de inmu-
nohistoquímica, ésta debe realizarse en material sufi ciente 
como es un block celular, debe constar de un panel que in-
cluya los tres marcadores mencionados, ser interpretada con 
cuidado y correlacionar su resultado con la citomorfología19.

Además de  los avances en relación a inmunohistoquími-
ca, en la última década ha habido diversos hallazgos sobre 
eventos biológicos y determinantes genéticos que participan 
en la patogénesis de los tumores tiroideos. Los reordena-
mientos del gen RET, conocidos como oncogen RET/PTC, 
han sido identifi cados en el carcinoma papilar de tiroides20. 
RET/PTC 1, 2 y 3 son las formas más comunes en el carci-
noma papilar esporádico21. Existen varios trabajos que han 
investigado su expresión en la punciones tiroideas con re-
sultados que varían entre 6% y 25%25-27, pero la expresión de 
RET/PTC existe también en lesiones benignas como tiroidi-
tis de Hashimoto, adenomas foliculares e hiperplasia folicu-
lar, entre otras19. Es por esto que sólo utilizar el análisis de 
RET/PTC para hacer el diagnóstico de carcinoma papilar en 
una PAAF tiroidea parece insufi ciente y poco confi able.

 La activación del oncogén RAS se considera parte im-
portante en el desarrollo del cáncer. Este oncogén regula va-
rias vías que contribuyen a la transformación celular. La mu-
tación activante en el gen BRAF ha sido descrita en el cáncer 
papilar de tiroides26. Esta mutación se ha encontrado en 29 a 
69% de carcinomas papilares, 13% de los carcinomas poco 
diferenciados y en 10% de los carcinomas anaplásticos26,27.
Casi no existe concordancia entre el carcinoma papilar con 
reordenamiento del RET/PTC y las mutaciones de RAF o 
RAS. El análisis mutacional de BRAF en PAAF tiroideas 
ha demostrado ser de utilidad lo que apoya el rol del análi-
sis mutacional de BRAF en los casos poco concluyentes de 
carcinoma papilar. Sin embargo, se sabe que las mutaciones 
de BRAF son más frecuentes en la variante clásica que en la 
variante folicular de carcinoma papilar; como esta última es 
la que causa mayor cantidad de diagnósticos poco conclu-
yentes, el test para la mutación de BRAF puede ser de poca 
utilidad clínica. Algunos autores han sugerido que ya que las 
mutaciones de BRAF, los reordenamientos de RET/PTC y 
las mutaciones de RAS son independientes, podría ser útil 
analizar múltiples marcadores en un misma PAAF para hacer 
el diagnóstico de carcinoma papilar28.

Otra técnica nueva en este ámbito es la de los microarre-
glos de DNA. Estudios recientes han demostrado que distin-
gue exitosamente entre la mayoría de las lesiones benignas 
y malignas del tiroides, pero las lesiones que mediante este 
tipo de análisis fueron clasifi cadas como indeterminadas  

correspondían a casos de la variante folicular de carcinoma 
papilar29.

Todos los estudios mencionados muestran un gran po-
tencial para mejorar la efi cacia diagnóstica de las punciones 
tiroideas. Sin embargo, todavía falta que sean probados en 
más casos y por ahora la cito morfología se mantiene como 
el estándar de oro en la PAAF.

Nomenclatura y terminología: 
Sistema de Bethesda para informar 
citopatología tiroidea

En octubre de 2007 se llevo a cabo en Bethesda, EEUU: 
“The National Cancer Institute thyroid fi ne needle aspiraton 
State of Science Conference” para unifi car los criterios diag-
nósticos14,30,31.

De acuerdo a estas pautas, los resultados del análisis 
diagnóstico se expresan como:
• No diagnóstico o Insufi ciente: Líquido de quiste, mues-

tra virtualmente acelular y otros (precipitado hemorrági-
co, artefacto de coagulación, etc).

• Benigno: Nódulo benigno folicular (nódulo adenomatoi-
de, nódulo coloideo, etc.), tiroiditis linfocitaria o granu-
lomatosa en un contexto clínico adecuado.

• Atipia de signifi cado incierto o lesión folicular de sig-
nifi cado incierto.

• Neoplasia folicular o sospechoso de neoplasia folicu-
lar: Especifi car si es de tipo oncocítico.

• Sospechoso de malignidad: Sospechoso de carcinoma 
papilar, medular o  de carcinoma metastático o linfoma.

• Maligno: Carcinoma papilar del tiroides, carcinoma po-
bremente diferenciado, carcinoma medular del tiroides, 
carcinoma anaplástico, carcinoma espinocelular, carci-
noma con características mixtas, carcinoma metastático, 
linfoma no Hodgkin y otros.

Una consideración especial merece el problema clínico 
que se plantea cuando la PAAF es informada como lesión 
folicular. El término folicular o patrón folicular se refi ere a 
entidades que presentan arquitectura folicular y excluye le-
siones con otros patrones morfológicos como el carcinoma 
papilar, entre otros. El mayor problema de la citopatología 
tiroidea es diferenciar entre los variados tipos de lesiones 
tiroideas con patrón folicular: nódulo hiperplástico adeno-
matoide, adenoma folicular, carcinoma folicular y la variante 
folicular del carcinoma papilar. La mayoría de estos casos 
caen en la categoría de lesiones indeterminadas y son diag-
nosticados como lesión o neoplasia folicular y se recomienda 
una resección completa de la lesión  para el diagnóstico defi -
nitivo mediante el examen histopatológico. 

La categoría indeterminada corresponde al 20% de los 
aspirados sufi cientes o adecuados. Se ha demostrado que 14 
a 20% de estos casos corresponde a neoplasias malignas. La 
mayoría de los casos son adenomas foliculares y 5 a 20% son 
otras entidades no neoplásicas. Esta alta tasa de lesiones be-
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nignas que son operadas ocurre porque la PAAF no es capaz 
de distinguir entre adenoma folicular y carcinoma folicular. 
La diferencia se hace demostrando en el examen histopato-
lógico invasión capsular o vascular32 lo que es imposible de 
conseguir a través de una muestra muy parcelar obtenida por 
una aguja.

Las lesiones con patrón folicular también incluyen la va-
riante folicular de carcinoma papilar, dada su arquitectura 
folicular. Los criterios citológicos específi cos para carcino-
ma papilar permiten diferenciarlos de los adenomas y carci-
nomas  foliculares. En la ausencia de características nuclea-
res específi cas en una muestra citológica, este tipo de lesión 
debe ser interpretada como neoplasia folicular con caracte-
rísticas sospechosas de carcinoma papilar32.

El diagnóstico “Atipia de signifi cado incierto o lesión 
folicular de signifi cado incierto”, se reserva para las mues-
tras que contienen células (foliculares, linfoides u otras) con 
atipia nuclear  y/o arquitectural que no es sufi ciente para ser 
clasifi cada como sospechosa, pero es más marcada de lo que 
se puede adjudicar a cambios benignos. En términos genera-
les, la conducta clínica recomendada en estos casos es repetir 
la biopsia después de un intervalo adecuado. En esta cate-
goría se incluyen los siguientes hallazgos o situaciones: a) 
muestra con población prominente de microfolículos, pero 
que no alcanza a satisfacer los criterios de neoplasia foli-
cular o sospechoso de neoplasia folicular; b) predominio de 
células oncocíticas en un aspirado hipocelular, con escaso 
coloide; c) cuando la interpretación de la atipia citológica es 
difi cultada por un artefacto de preparación; d) muestra mode-
rada o marcadamente celular compuesta casi exclusivamente 
de células oncocíticas, pero el contexto clínico sugiere un 
nódulo oncocítico benigno (tiroiditis linfocítica o bocio mul-
tinodular); e) características focales sugerentes de carcinoma 
papilar en una muestra que sin estos hallazgos sería benigna 
(tiroiditis de Hashimoto o muestras con abundante coloide y 
células normotípicas); f) células que supuestamente revisten 
un quiste, con atipias nucleares; g) pequeña proporción de las 
células de la muestra con núcleos grandes y nucléolo promi-
nente, infi ltrado linfoide atípico pero con un grado de atipia 
insufi ciente para caer en la categoría de sospechoso de ma-
lignidad (se sugiere repetir la punción para obtener material 
para citometría de fl ujo).

El diagnóstico de “Neoplasia folicular o sospechoso de 
neoplasia folicular” corresponde a células foliculares, la ma-
yoría con un patrón arquitectural alterado por superposición 
celular signifi cativa y/o formación de microfolículos; los ca-
sos con características de carcinoma papilar son excluidos de 
esta categoría. Específi camente, los criterios morfológicos 
son: muestra moderada o marcadamente celular, alteración 
signifi cativa de la arquitectura folicular (agrupamiento celu-
lar, microfolículos y células foliculares dispersas), núcleos 
redondeados y levemente hipercromáticos, con nucléolo no 
aparente atipia nuclear (núcleos grandes de tamaño variable 
y nucléolo prominente), coloide escaso o ausente 31.

Debe hacerse una consideración especial respecto de  
pacientes que han sido tratados con radioyodo, cabimazol, 

metimazol, propiltiouracilo y otros agentes farmacológicos  
que pueden inducir un aumento del tamaño nuclear. Cuando 
estos cambios son leves y están acompañados de una historia 
clínica característica, contando con el antecedente del trata-
miento, se puede dar una interpretación benigna ya que es 
raro encontrar aumento aislado del tamaño nuclear, con nu-
cléolo prominente, en nódulos tiroideos benignos; el hecho, 
por si solo, no es indicador de malignidad. Sin embargo, en 
algunos pacientes los cambios pueden ser extremos y plan-
tean la posibilidad de un carcinoma papilar u otra neoplasia 
maligna; estos casos deben ser diagnosticados como atipia de 
signifi cado incierto33.

Conclusiones

La biopsia con aguja fi na es una técnica simple y de costo 
razonable que posee una alta sensibilidad y especifi cidad en 
manos expertas y es el método más seguro y costo efectivo 
en la evaluación del nódulo tiroideo. Su uso ha permitido dis-
minuir el número de tiroidectomías innecesarias en una con-
dición clínica de altísima prevalencia como lo es el nódulo 
tiroideo. Pese a lo anterior, debemos tener siempre presente 
que es una técnica invasiva y su uso debe idealmente racio-
nalizarse y focalizarse mediante el avance de las técnicas y 
criterios radiológicos.

Debemos tener presente que la masifi cación de la PAAF, 
sin un criterio adecuado, aumentará el número de muestras 
insatisfactorias, así como de resultados indeterminados. Por 
otra parte, aunque técnicamente sea posible efectuar PAAF 
de nódulos muy pequeños, el signifi cado clínico de los cán-
ceres muy pequeños es aún un tema por defi nir. 

La mejoría que está ocurriendo con las técnicas nos pue-
de llevar a diagnosticar cánceres tiroideos de la misma ma-
nera en que los encontramos en los ya clásicos estudios de 
autopsias, en que se describen focos de carcinoma papilar 
en hasta un 30% de los tiroides estudiados dirigidamente, 
dependiendo del número de cortes realizados.

El avance en las técnicas de estudio ecográfi co así como 
en los marcadores moleculares, unido al seguimiento clínico 
de los pacientes, nos permitirá identifi car a los individuos 
que estamos realmente benefi ciando con la PAAF y no some-
terlos a tiroidectomías o riesgos innecesarios. 
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