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RESUMEN

Los nodulos tiroideos se definen como una condicion clinica caracterizada por
un crecimiento de tipo focalizado que puede ser de caracter unico o mdultiple,
que puede ser de caracter maligno produciendo metastasis a los ganglios
linfaticos, pulmones, hueso y cerebro. Evaluar las caracteristicas clinicas,
histopatolégicas y epidemiolégicas de los nddulos tiroideos. Estudio
observacional, descriptivo, retrospectivo, transversal de todos los pacientes con
nddulos tiroideos atendidos en consultorio privado del hospital Omnihospital de
la ciudad de Guayaquil en el periodo Enero- Diciembre del 2018.De 114
pacientes se encontré que las mujeres (81,6%) fueron las que mas presentaron
nodulos tiroideos, con una edad promedio de 62 afios. El nodulo folicular
benigno (49.1%) fue la alteracion histopatolégica mas frecuente. Con respecto
a la clinica el bocio (69.3%), la consistencia blanda (47,4%) y el Hipotiroidismo
fueron las mas frecuentes. El carcinoma papilar fue mas frecuente en mujeres
mayores de 60 afos. Se puede concluir que las mujeres mayores de 60 afos
son las mas afectadas por esta patologia. Ante estos resultados se considera
tomar acciones respecto al diagndstico precoz para evitar las complicaciones

de la enfermedad.



Introduccioén

Los nédulos tiroideos se definen como una condicién clinica caracterizada por
un crecimiento de tipo focalizado que puede ser de caracter Unico o multiple.(1)
Este puede estar acompafiado o0 no por bocio .(2) Se ha demostrado que la
prevalencia de un nédulo tiroideo en la poblacién general es del 4-7%.(3) Pero
con las nuevas tecnologias de imagenes como son la ecografia y su facil

acceso hace que esta prevalencia llegue al 19-67%(3)

Un nodulo tiroideo de mas de 1 cm de diametro por lo general es palpable. Sin
embargo, la deteccion de un nddulo por palpacion dependerda de su
localizacion, el tipo de cuello del paciente y la experiencia del examinador(4).
La mayoria de ndédulos que se encuentran son de tipo benigno.(5) El 5% al
15% de los nddulos pueden ser de tipo maligno, el 85% son de tipo papilar. (6)
Para poder identificar esto es necesario hacer una evaluacion completa que
incluya la parte clinica, la funcion tiroidea, las caracteristicas ecograficas del
nddulo, y la biopsia con la puncion de aguja fina, que va a ser el que dé con el
diagnéstico definitivo es decir el Standard de oro (6). La sensibilidad
diagnostica aumenta a un 88.9% cuando se utiliza el Sistema Bethesda para el

Informe de Citologia de la Tiroides.(7)

A nivel mundial, Ecuador ocupa el quinto lugar entre los paises con mayor
incidencia de carcinoma de tiroides en mujeres, por debajo de Corea, Brasil,
Italia, de acuerdo al informe del Centro Internacional de Investigaciones sobre
el Cancer (IARC). Segun datos del Registro Nacional de Tumores de SOLCA,
es uno cancer mas frecuente en mujeres, por debajo de mama y seguido por el

de piel y cuello uterino. (8)



1.1ANTECEDENTES

Los nédulos tiroideos es una patologia frecuente que se encuentra en el 65%
de la poblacién general (1). La mayoria de los nddulos son de tipo benigno(9).
El 4%-6.5% de todos los nédulos son cancerigenos (10). De cada 4 nddulos
malignos que se encuentran 3 son en mujeres(3).Mientras que el 2% de
nédulos malignos se presentan en nifios.(11)En Estados Unidos para el afio
2019 se diagnosticaran 52,070 casos de cancer de tiroides, y 2,170

moriran.(12)

Estos pueden ser diagnosticados al momento de la palpacién, en el 2% a 6%
de las ocasiones.(13) Cuando se utilizan métodos mas eficaces como la

ecografia tiroidea este aumente a un 19% a 68%. (14)

La ecografia tiroidea es el método diagnostico mas usado para la deteccion de
los nodulos tiroideos.(15)Por medio de ecografia dirigida se realizan las
biopsias del nodulo con la puncion de aguja fina (PAAF)(16).La PAAF es la
técnica standard de oro para el diagndstico.(17)Su sensibilidad es del 76.4% y
su especificidad del 83.1% (18)

Por lo general las complicaciones de la puncion son bajas, en un estudio de
7449 pacientes que se les realizo una PAAF, 0.15% presentaron
complicaciones(19) Las complicaciones son dolor regional, hematomas,
hemorragias, dafio al nervio laringeo produciendo pardlisis de cuerda
vocales(20) También han existido casos raros, como el que fue reportado por
un caso control en la que un paciente desarrollo una celulitis retro faringea

severa.(21)



El sistema Bethesda es utilizada para clasificar las lesiones histologicas
nodulares en los pacientes a quien se les realizo una puncién con aguja fina del
nddulo tiroideo (22). Esta se clasifica en | (No diagnostico), Il (Benigno), Il
(Lesion folicular), IV (Neoplasia folicular), V (Sospecha de malignidad), VI
(Maligno). (23)

Previo a la biopsia se puede conocer ciertos patrones ecograficos que nos
llevan a sospechar de un cancer, en un estudio se demostré que el riesgo de
gue un nodulo sea maligno aumenta en 3.8 veces si es hipo ecogénico, 7.7 si
hay presencia de microcalficaciones y 11.5 veces si no hay presencia de un
halo. (13)

En un estudio reciente con una muestra de 1105 punciones tiroideas
reportadas con el sistema de Bethesda, se encontré 14.8% en categoria 1,
58.9% en categoria 2, 3,3% en categoria 3, 4,1% en categoria 4, 2.7%

categoria 5, y 16,2% en categoria 6.(24)

En otro estudio realizado se encontré que, de 313 ndédulos tiroideos, 119 son
benignos y 194 fueron malignos, 191 fueron carcinoma papilar de tiroides. (25).
El carcinoma papilar de tiroides representa el 96% de todos los tumores

endocrinos. (26)

En un estudio de 5897 pacientes con carcinoma papilar de tiroides, la tasa de
mortalidad fue de 2%.(27) Recientemente se ha identificado que la mayoria de

estos presentan alteraciones a nivel del gen BRAF (28)

En Ecuador se realizé un estudio de nodulos tiroideos, se encontré una edad
media de aparicion de 50 afios, un predominio de aparicion en el l6bulo
izquierdo de la glandula, el 84% de los nodulos era de tipo sdlidos ,el 60%

fueron isoecogénicos, y su mayoria menor a 1 cm. (29)



Existen nuevos métodos para la evaluacion de la glandula tiroidea, como es la
elastografia tiroidea (25) La elastografia de onda de esfuerzo y de corte es la
tecnologia de proxima generacién en la evaluacién de ndédulos tiroideos.(30)
Debido a que la elasticidad es otro indice importante para evaluar el riesgo de
malignidad.(31) Esta prueba tiene una sensibilidad de 91% y una especificidad
de 72%.(32) A diferencia de la ecografia convencional que tiene 32% de
sensibilidad y 93% de especificidad. (33)

1.2Descripcion del problema

La prevalencia de los nddulos tiroideos a nivel mundial es del 30% al 50% en la
poblacién adulta, por lo que el tema amerita ser investigado debido a él gran
potencial de estas lesiones a tornarse cancerigenas.(34) La identificacion
accidental de los nodulos tiroides es cada vez mas frecuente. Las
examinaciones Doppler de los vasos del cuello y procedimientos como el PET

Scan han aumentado los hallazgos fortuitos del cancer de tiroides. (34)

Segun la Asociacidon Americana de Tiroides en las ultimas 3 décadas se ha
observado una tendencia al incremento de la incidencia de cancer de tiroides,
encontrandose en el #5 de canceres que mas afecta al género femenino, al
igual que en Ecuador que se reporta la misma tendencia segun el registro
nacional de tumores. En Guayaquil la tasa de incidencia varia entre 0.5 a 9 por
100,000 habitantes, que afecta principalmente a la poblacion mayor de 50
afnos, con un estimado de mortalidad del 10% a los 10 afios debido a las
complicaciones de la enfermedad que se caracteriza por una alta capacidad

invasiva de a los pulmones y huesos(35)(36) (37).

Con este estudio se podra recolectar la clinica, sexo, edad que se relaciona
con las lesiones histolégicas malignas mas frecuentes, esto nos dara a conocer

los grupos que estan en riesgo de contraer la patologia, para de este modo



darle énfasis a la deteccion precoz y asi evitar que siga el aumento en la

mortalidad de los pacientes con cancer de tiroides.

1.3 Justificacion

Ecuador es uno de los paises de Latinoamérica con mas alta tasa de cancer de
tiroides, observandose las cifras mas altas de casos nuevos en mujeres con 16-31
casos por cada 100.000 habitantes, a diferencia de Brasil (14,4), Costa rica (12,6) y
Colombia (10,7), asi mismo se declar6 que en ecuador la tasa de mortalidad es mas
alta.(38) (39) De acuerdo con las estadisticas de SOLCA (Sociedad De Lucha
Contra El Cancer Del Ecuador ) el cancer en mujeres de 30 a 44 afios se ubica en
la tiroides en un 22%, siendo asi el segundo carcinoma mas comun en la mujeres ,
solo superado por el de mama, estimandose que una de cada ocho desarrollara una
trastorno de la tiroides durante su vida. Mientras que en los hombres de 30 a 44
afios ocupa solo el 6%. (40) (41). El ministerio de salud Publica del Ecuador ha
designado a las neoplasias endocrinas en el puesto #4 de las prioridades de

investigacion de la salud.(42)

Es importante estudiar la sintomatologia mas comun, y las caracteristicas
histolégicas méas frecuentes que presentaron los pacientes con cancer de tiroides,
de tal manera que se pueda identificar los grupos de riesgo y asi en un futuro
enfocarnos en la deteccion precoz para evitar la metastasis que produce a los
ganglios linfaticos, pulmones, hueso y cerebro, esto evitara un aumento en las tasas

de mortalidad y los costos a los sistemas de salud.



1.4 Objetivo General

Evaluar las caracteristicas clinicas, histopatoldgicas y epidemiolégicas de los
nodulos tiroideos en el Omnihospital de la ciudad de Guayaquil en el periodo enero -
diciembre del 2018

Objetivos Especificos

1) Identificar las caracteristicas histopatolégicas mas frecuentes de los nddulos
tiroideos

2) Evaluar las caracteristicas de los pacientes con nédulos tiroideos con un enfoque
clinico y epidemioldgico

3) Relacionar las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas con las lesiones

histopatol6gicas malignas.

1.5 Formulacion de hipotesis o pregunta de investigacion

El carcinoma papilar es la lesion histolégica maligna mas frecuente en mujeres
mayores de 60 afios con bocio.

CAPITULO 2

2.1 Aspectos teéricos

2.2 N6dulos tiroideos

La glandula tiroides es un érgano que pesa aproximadamente 20 gramos, esta
constituida por 2 I6bulos que son laterales, estan unidos por una parte central
llamada istmo, el cual se localiza en el compartimento anterior central del
cuello, justo por delante de la trAdquea, la cual se une por medio de tejido
fibroso. Sus I6bulos laterales estan situados en un espacio que esta entre la
traquea y la laringe medial.(43) Cada I6bulo mide aproximadamente 2 a 2.5 cm

de espesor y de ancho mientras que de largo 4 cm.(44)

La tiroides es una glandula extremadamente vascularizada, que irriga por

medio de dos arterias tiroideas superiores que nacen de las carétidas externas



y dos arterias tiroideas inferiores que vienen de la subclavia. Su inervacion esta
dada por ramas procedentes de los ganglios cervicales y del nervio vago, estas

regulan el sistema vasomotor es decir el flujo sanguineo a la glandula.(45)

La presencia de un nodulo duro, evidencia local de invasién a las estructuras
adyacentes como las cuerdas vocales que puede producir afectacion local
causando asi paralisis de estas, linfadenopatias de tipo cervical o un
crecimiento muy acelerado de un ganglio, son factores que nos hablan de
malignidad por lo que hay que investigar a fondo a estos pacientes en busca
de metéstasis a otras zonas , el cual es la mayor complicacién de esta

patologia (6).

2.3 Factores de riesgo

Ciertos factores de riesgo generales como el consumo de tabaco, la obesidad,
sindrome metabdlico, el consumo de alcohol , niveles elevados de IGF-1,
mujeres con fibromas uterinos tiene una fuerte asociacibn con el

agrandamiento de la glandula tiroides.(46)

Otros antecedentes como hemitiroidectomia previa debido a la presencia de un
cancer de tiroides, antecedente patolégico personal de otros tipos de cancer,
antecedente patologico familiar de cancer de tiroides especialmente en
familiares de primer grado que hayan sido diagnosticados previamente con una
neoplasia endocrina mdultiple de tipo 2, antecedentes de trabajar en lugares
donde haya podido recibir radiacion, especificamente al cuello o cabeza, algo
gue es frecuente en tratamientos para el acné, inflamacién de las amigdalas ,

adenoides o en casos de agrandamiento del timo.(6) (47)

El género es un factor importante ya que el sexo femenino es el mas frecuente

afectado, la edad también es un factor a considerar ya que la frecuencia de



malignidad aumenta en las personas mayores a 60 afios. (48) Los factores
genéticos como mutaciones en los genes de proliferacion celular, alteraciones
de TSHR-mRNA, BRAF, RAS, REP y aumento de la concentracién sérica de
calcitonina. Por lo que serd necesario en algunos casos el andlisis de los
genes BRAF y RAS principalmente, esto puede ser de ayuda para determinar
los grupos de riesgo que puedan desarrollar un patologia tiroidea de tipo
maligno.(43) Genes como RET y NTRK1 se los asocia a el carcinoma papilar
de tiroides , estos causan un reordenamiento genético que resulta en la
produccion de proteinas quiméricas que producen activacion de la tirosina
qguinasa , el cual va a ser un contribuyente importante para el desarrollo de un

fenotipo maligno.(49)

Recientemente se encontré que un historial de haber tenido un trasplante de
células hematopoyéticas incrementa el riesgo relativo para el cancer de tiroides
a un 3.26, y si este fue antes de los 10 afios un riesgo relativo de 24.6, lo cual
es un valor muy significante por lo que estos pacientes van a requerir un
chequeo constante de la glandula tiroides para logar una deteccion precoz en
caso de presentarse un nodulo tiroideo y en caso de que se presente un nédulo
cancerigeno, poder crear un plan de tratamiento que le beneficie al paciente
acorde con la edad ya que en los pacientes de menor edad la afectacion a
largo plazo tiene que ser considerada a diferencia de los pacientes con edad
avanzada .(50)

Se ha identificado ciertos factores protectores para el desarrollo de nddulos
tiroideos , como es el uso de anticonceptivos orales y el uso de estatinas.(51)
El tamafio del nodulo tiroideo es un factor importante, ya que es mas frecuente
el cancer de tiroides en nddulos que son mayor a 2cm comparado con los
menores a 2cm, pero esto no tiene una correlacion con el grado de
malignidad.(52) (53)



2.4 Clinica

Las detecciones de los nddulos usualmente son de tipo accidental al momento
de el examen fisico o la ecografia de la glandula tiroidea. En caso de existir
sintomas estos serian dolor localizado a nivel de la glandula al momento de la
palpacion, masa abultada a nivel de la glandula, alteracion en el sonido de la

voz, dificultad al tragar alimentos o liquidos, tos de tipo crénica.(54)

En ciertos pacientes se puede presentar con la clinica del hipertiroidismo,
como pérdida de peso a pesar de tener una ingesta adecuada de calorias,
alteraciones a nivel de la auto regulacién como calores intensos, intolerancia al
calor, polidipsia y sudoraciones profusas, puede existir tremor a nivel de
extremidades superiores, nerviosismo inexplicado, ansiedad generalizada que
se acompafia de fatiga, debilidad general, alteraciones a nivel de suefio,
problemas para poder concentrarse , puede existir palpitaciones cardiacas que
pueden desencadenar un episodio cardiaco de fibrilacién auricular por lo tanto
mayor riesgo de sufrir un accidente embolico, hipertension sistolica, disnea,
vomitos, nauseas, piel caliente y humeda, sensibilidad abdominal, alteraciones
oculares como diplopia, irritacién en los ojos, inflamaciéon de parpados, dolor
retro-orbital, exoftalmia, proptosis, edema peri-orbital, inyeccion conjuntival,
oftalmoplejia, acropaquia, dedos en palillos de tambor y engrosamiento de la
piel.(19)Si son pacientes cronicos puede existir osteoporosis, anormalidad del
sistema reproductivo como alteraciones a nivel de la menstruacion,
ginecomastia en hombres, disminucion de la fertilidad. (55) Por lo que esto
hace que estos pacientes tengan un incremento en todas las causas de
mortalidad a diferencia de la poblacion general, en especial por la afectacion a
nivel cardiovascular que produce una hipertrofia ventricular causando que estos

pacientes desarrollen insuficiencia cardiaca.(55)



La paralisis tirotoxicosa periodica es otra complicacion, que se define como un
desorden por episodios de debilidad muscular con hipopotasemia la cual puede

comprometer la vida del paciente. (56)

A los pacientes que se presenten con cualquiera de estas caracteristicas
clinicas de hipertiroidismo es necesario hacer pruebas diagnosticas como
niveles séricos de hormona tiro estimulante(TSH), tiroxina libre (T4),
triyodotironina(T3), en las que vamos a encontrar fT4 elevada, T3 elevada y
TSH disminuida.(57)

Otros pacientes pueden manifestar clinica de hipotiroidismo, como fatiga , una
marcha lenta, un habla lenta, intolerancia al frio, constipacién, aumento de
peso, relajacion de los tendones reflejos, bradicardia, piel palida por
disminucion del flujo sanguineo, que produce una atrofia celular e
hiperqueratosis de la epidermis, disminucién en la sudoracién, color amarillento
de la piel, pérdida de cabello, mixedema en casos muy graves, vitiligo ,
alopecia areata, edema peri-orbital, también puede ocurrir un aumento del
riesgo de sangrado por un sindrome de von willebrand adquirido, anemia que
usualmente son de tipo normo-crémica y normo-citica, megaloblastosis, lo cual
también puede ser uno de los primeros hallazgos clinicos encontrados en estos
pacientes, ya que en la mayoria de consultas médicas sin importar la
especialidad , la biometria hematica serd una de las pruebas que se piden
como control, esta alteracidbn en conjunto con otra sintomatologia mas las
pruebas tiroideas nos va a revelar que patologia tiroidea se encuentra en el

paciente , y sera necesario buscar la presencia de nddulos tiroideos.(58)

Con respecto a la parte cardiovascular puede causar bradicardia disminuyendo
la contractibilidad por lo que causa disnea, disminucion en la capacidad fisica ,
también se observa casos de pacientes con derrame pericardico, puede haber
hipertension por aumento de la resistencia vascular periférica,

hipercolesterolemia que aumenta las probabilidades de presentar un infarto

10



agudo de miocardio, la hiperhomocisteinemia es otra patologia que se puede
presentar en el cual hay elevadas cantidades de homocisteina en el plasma

sanguineo.(58)

Sintomas de tipo respiratorios como rinitis, hipoventilacibn que causa una
hipoxia tisular e hipercapnia por debilidad de los musculos respiratorios,
sintomas gastrointestinales como ileos paraliticos, atrofia gastrica, anemia
perniciosa , higado graso de tipo no alcohdlico, aumento de peso, ascitis,
también hay alteraciones reproductivas en las mujeres como oligomenorrea o

amenorrea.(58)

Las alteraciones neuroldgicas también se presentan pero son menos
frecuentes.(58) Las complicaciones varian desde el mixedema comatoso,
sindrome del tunel carpiano, encefalopatia de Hashimoto, hiponatremias vy
alteraciones en la eliminacion de medicamentos como antiepilépticos,

anticoagulantes, hipnoticos, opiaceos. (23)

2.5 Diagnostico

A todo paciente que se tenga sospecha de un nédulo tiroideo, la ecografia
debe ser realizada, ya que solo la palpacién no detecta todos los nodulos
tiroideos, debido a que el examen fisico requiere de experiencia del
examinador para lograr encontrar y determinar las caracteristicas del nodulo.
(59)

La ecografia tiroidea nos da informacion sobre el tamafio, anatomia del nédulo,
y el numero ya que muchas veces se pueden presentar pacientes que tengan

nodulos solitarios, o nédulos multiples.(59)

La asociacion americana de tiroides recomienda biopsia con puncién con aguja

fina a todo paciente que se le encuentre caracteristicas ecografias fuera de lo
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normal como ubicaciones subscapulares adyacentes al nervio laringeo
recurrente 0 traguea, extension extra tiroidea, calcificaciones, ndédulos

asociados con ganglios linfaticos cervicales anormales.(59)

Hay que tener en cuenta que los nddulos con caracteristicas ecogréficas no
llamativas, no serd necesario la realizacién de una puncién con aguja fina, se
necesitara realizar un seguimiento de acuerdo a la sospecha de su potencial de
malignidad, 6 a 12 meses de seguimiento para los que tengan potencial de
malignidad, 12 a 24 meses para los nddulos con intermedio a bajo potencial y 2
a 3 afos a los de muy bajo riesgo, pero esto dependera de la sintomatologia

del paciente y sus antecedentes familiares de cancer de tiroides.(60)

Previo a la biopsia con puncion de aguja fina , existen estudios que han
correlacionado las caracteristicas ecograficas con los nédulos cancerigenos, en
la que se encontro que tener un nddulo hipoecogenico tiene un alto porcentaje
de ser un cancer de tiroides, el que tenga un flujo Doppler intranodular , la

presencia de calcificaciones , que haya presencia de papilas.(61)

Antes de realizar la biopsia es necesario preguntar al paciente sobre patologias
gue puedan causar sangrado excesivo como hemofilia, enfermedad de
vonwillebran y otras coagulopatias, también sera necesario preguntar sobre el
uso de farmacos anticoagulantes como Warfarina, heparinas de bajo peso

molecular o farmacos nuevos como dabigatran o rivaroxaban.(62)

Una vez identificado en la ecografia, se procede a realizar la puncién con aguja
fina del nddulo previa firma del consentimiento del paciente. Primero hay que
poner al paciente en posicién supina con el cuello ligeramente extendido, una
vez localizada la lesion con el ecografo, se procede a limpiar la zona, y se
prosigue a colocar 1 a 2 ml de lidocaina al 1%, esto ayudara en caso de
necesitar coger algunas muestras sin que el paciente sienta dolor, en caso de

solo tener que realizar una solo toma, no es necesario la colocacion de
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anestesia.(63) En algunos casos se utiliza hielo para que con el frio provoque
una adormecimiento de la zona y una vasoconstriccion, que ayudara que al

momento del aspirado la muestra este menos hemodiluida.(63)

Luego se procede a coger una aguja de calibre 22 a 27 con una jeringa de 2—
20 ml adjunta, esta se puede o no usar con un soporte de jeringa, segun la
preferencia del operador.(63) El transductor se coloca directamente sobre la
lesién, antes de la aspiracion, se realiza una exploracién en el plano transversal
para la localizacion de la lesion, seguida de un mapeo Doppler en color para
representar los grandes vasos sanguineos que se encuentran alrededor del
nodulo y alrededor del mismo, de modo que se pueda evitar la lesion vascular

durante el procedimiento. (63)

Se le indica al paciente que no trague ni hable durante la insercion de la aguja.
(63)Se utiliza una técnica de biopsia a mano alzada, y la jeringa unida a la
aguja se coloca justo encima del transductor, la aguja puede introducirse
paralela o perpendicular al transductor, y la punta de la aguja debe controlarse
cuidadosamente durante el procedimiento.(63) Cuando la aguja alcanza el

objetivo, se realiza la biopsia. (63)

Durante el procedimiento, todos los movimientos de la aguja deben visualizarse
continuamente en tiempo real y se recomienda que la aspiracion se realice al
menos dos veces. (63) El material recogido se coloca en portaobjetos de vidrio,
se mancha y se fija en alcohol etilico al 95%. (63)

Esta técnica tiene una eficacia que excede el 95%, la tasa de falsos negativos
de una interpretacién benigna es de 0 a 3 por ciento, tiene un valor predictivo
positivo de malignidad del 97% a 99%.(64)

Un vez obtenida, es necesaria enviar la muestra donde un patologo, el cual va
a dar su informe segun la clasificacion de Bethesda, la cual es utilizada para

ver los tipos de lesiones existentes en el nédulo, el porcentaje de malignidad y
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la conducta a seguir de acuerdo a las caracteristicas histologicas del
nodulo.(65)

Con respecto a la clasificacion de Bethesda tenemos que la categoria tipo 1
nos habla de un diagnostico insatisfactorio, esto aplica a todas las muestras
gue hayan tenido un oscurecimiento de la sangre, una muestra de frotis en la
placa que haya sido demasiado gruesa, que haya sido mal fijado a la placa por
el uso de algun agente defectuoso, o la presencia de un nimero inadecuado de

células foliculares. (66)

Para que una muestra de puncion con aguja fina de la glandula tiroides sea de
tipo satisfactorio para la evaluacién y que se puede considerar benigno tiene
gue tener al menos 6 grupos de células foliculares benignas, y que cada uno de

estos grupos estén compuestos de al menos 10 células.(66)

Cuando una muestra derivada de la puncion con aguja fina es de tipo benigno
o clase 2 se sabe que ese nddulo no tiene que ser extirpado por medio de
cirugia, esto se lo interpreta histolégicamente como benigno cuando en la
muestra se observa mdltiples proporciones de células foliculares vy células
coloides que estan organizados como macro foliculos o macro foliculos
fragmentados.(66) Un falso negativo en estos casos son muy bajos 0% al 3%,
pero de igual manera serd necesario realizar un seguimiento a estos pacientes
por medio de la palpacion de la glandula o ecograficamente cada 6 a 18
meses, en caso de que la glandula presente un agrandamiento o se sospeche
que se haya malignizado debido a sus cambio ecograficos, la necesidad de
hacer otra biopsia con puncién con aguja fina es recomendado.(66)Entre estas
lesiones benignas incluyen las tiroiditis linfociticas o de Hashimoto o las

tiroiditis granulomatosas.(66)

Existen nodulos que tienen un categoria 3 debido a que identificar si son de

caracter benignos o malignos es muy complejo , es por eso que se les da el
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nombre de lesion folicular indiferenciada de significancia indeterminada,
debido a que existen una alta cantidad de personas que presentan micro
foliculos , los cuales no cumplen realmente con los criterios de una neoplasia
folicular , esto ocurre cuando estos micro foliculos se observan en un aspirado
escasamente celular o con escasos coloide. (66) Otro caso son los pacientes
gue presentan un predominio de células de hurtle en el aspirado celular con

escasos acantocitos.

En la categoria 4 el propoésito es poder identificar un nédulo que pueda ser un
carcinoma folicular, con el fin de realizar un triaje a estos pacientes para
determinar si es necesario realizar una lobectomia, estas muestras se
diferencian de las lesiones benignas ya que van a contener una citologia muy
caracteristica, con la presencia de células foliculares ordenadas de forma
trabecular, también se puede observar atipia nuclear o pleomorfismos y mitosis.
Dentro de estas también se incluyen los adenomas de células de hurthle y los

carcinomas de hurthle. (66)

El problema de esta categoria es que no va a poder diferenciar de un adenoma
folicular y muchas veces son reportados como sospecha de una neoplasia
folicular. Este termino de sospecha de neoplasia folicular es utilizado en
muchos laboratorios ya que el 35% de nddulos no son de caracter malignos y
terminan siendo una hiperplasia de células foliculares debido a un bocio

multinodular.(66)

Con respecto a las muestras identificadas con sospecha de malignidad o
categoria 5 nos referimos principalmente al carcinoma papilar de tiroides, este
tiene cambios estructurales histolégicos muy sutiles y localizados que pueden
pasar como nodulos foliculares benignos, otros carcinomas papilares pueden
tener una cantidad tan pequefia de células que no puede ser identificado. Si
solo estan presentes 1 o 2 rasgos caracteristicos del carcinoma, y son focales y

no estan extendidos en toda la poblacion de células foliculares, o si la muestra
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es escasamente celular, un diagnostico de neoplasia maligna no se puede
realizar con certeza, esto ocurre muy frecuente por lo que se los determina

como sospecha de malignidad.(66)

Finalmente, la categoria 6 que nos indica con certeza que estamos frente a un
nddulo maligno como carcinoma pailar, en este caso la decision a realizar es
una tiroidectomia total o casi total, el valor predictivo de este resultado es del
97% a 99%.(66)

Hay casos en los cuales no es necesario realizar la puncion con ajuga fina por
lo que es necesario realizar un monitoreo, esto dependera de las
caracteristicas, por lo que se aconseja periédicamente cada 6 a 12 meses para
nédulos menores de 1 cm con caracteristicas sospechosas, 12 a 24 para
nddulos con sospecha baja o media de malignidad y cada 2 a 3 afios para

nodulos de muy bajo riesgo. (60)

Los anticuerpos antiperoxidasa, pueden ser de ayuda en ciertos casos, como
por ejemplo estos anticuerpos en pacientes con altos niveles de hormona tiro
estimulante sugestiva de una tiroiditis crénica autoinmune de Hashimoto,
aunque la presencia de titulos altos de anticuerpos antitiroperoxidasa no
significa que no sea necesario la puncién con ajuga fina en un paciente con
nddulo tiroideo por tiroiditis de Hashimoto, aunque existen muchos casos en los
cuales al momento de dar la terapia hormonal con t4 es decir levotiroxina ,
estos nodulos van a sufrir una reduccion considerable en el tamafio, esto nos
va a indicar que no estamos frente a una lesiébn maligna probablemente,
aunque la tiroiditis y el cancer pueden coexistir en ciertos casos, en especial

en pacientes que hayan recibido radiacion a nivel de cabeza o cuello.(67)

Es necesario que todo paciente que presente ndédulos al momento de el
examen fisico o hallazgo por medio de ecografia, pedir a estos paciente

examen con el fin de buscar un hipertiroidismo o hipotiroidismo, el cual sera
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necesario pedir THS (hormona tiro estimulante), Hormona t4 libre, en caso de
un hipotiroidismo de tipo primario se caracterizara por valores elevados de
hormona tiro estimulante y niveles bajos de T4 libre, mientras que en el caso de
un hipotiroidismo subclinico va a existir niveles de T4 libre mientras que la
hormona tiro estimulante va a estar elevada. Existen casos donde el
hipotiroidismo es de tipo secundario, aqui los niveles de T4 van a estar bajos,
con una hormona tiro estimulante que no estd apropiadamente elevada. El
hipertiroidismo de tipo primario va a tener niveles disminuidos de hormona
tiroestimulante mientras que los niveles de hormona T3 y T4 elevadas, aunque
existen pacientes que tienen solo T3 elevadas o solo T4 elevadas. El
hipertiroidismo subclinico se va a manifestar por hormona tiroestimulante
debajo de lo normal pero siempre mas de 0,05 mU/L y niveles de hormona T3y
T4 libre normales. (68) (69)

Se ha formulado una hipétesis en donde el uso de la calcitonina tiene un
beneficio en pacientes con carcinoma medular de tiroides, aunque
controversial, se cree que esta mejora el diagnostico pre-operatorio para el
diagnéstico del carcinoma medular. Muchos autores han mencionado que la
evaluacion de la calcitonina es de gran valor en pacientes el cual la puncién
con aguja fina no tuvo éxito por cualquier motivo el cual este contraindicado. En
estudios realizados en Europa se pudo concretar que la medicion de este se
utiliza para la deteccion precoz inclusive en pacientes en el cual no se
sospecha por ningdn motivo de un cancer medular de tiroides. Debido a el
costo/beneficio es el principal motivo por el cual no es utilizado en la practica
clinica, pero en caso de ser un centro con capacidades econdmicas altas o

pacientes en capacidad de correr con los costos. (70)

Con respecto a las recomendaciones de la medicién de la calcitonina, solo el
5% de los miembros de la asociacion americana de tiroides lo recomienda para
el uso diario, asi mismo la Asociacion Americana Clinica de Endocrinélogos,

en la cual menciona que para ellos su utilidad , solo en casos de una puncién
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de aguja fina positivo por carcinoma medular de tiroides o antecedente familiar
de carcinoma medular de tiroides, mientras que la asociacion europea de
tiroidea el 43% de los miembros la recomienda, por lo que el criterio del médico
dictara la conducta a tomar con respecto a la medicion de la calcitonina en

pacientes con patologias tiroideas(70)

También se ha observado la utilizacion de la biopsia por congelacion en los
casos que el diagnostico histopatologico sea entre bethesda 2 y 5, el cual
ayuda a aumentar la sensibilidad y especificidad de la prueba con una
concordancia diagnostica del (96,58%) lo cual le concede un alto beneficio en
los casos que la PAAF revele lesiones benignas, de caracter sospechoso o

inderminados. (71)

2.6 Tratamiento

La lobectomia es aceptada para todo carcinoma diferenciado < 4cms en la cual
no se presente extension extra tiroidea, metastasis a nodulos linfaticos o
antecedentes de radiacion o historia familiar de cancer. (72) Este procedimiento
tiene la ventaja de que evita el hipoparatiroidismo, las lesiones de los nervios
laringeos y la necesidad de terapia de reemplazo hormonal, aunque el 14% de
pacientes con lobectomias van a necesitarlo.(72)La tiroidectomia de
finalizacion es realizada cuando el paciente ya ha tenido una lobectomia, en la

cual la patologia final demostré malignidad, esto ocurre en menos del 10%.(72)

Hay que tener en cuenta que como todo procedimiento quirdrgico este trae
complicaciones, en un estudio hecho en el Hospital Teodoro Maldonado Carbo
de la ciudad de Guayaquil, se observé que las complicaciones mas frecuentes
fueron la seccion laringeo recurrente (63,3%), Alteraciones del calcio (46,7%)
seguida por hematomas, infecciones, hemorragia.(73) De hecho la lesion al
nervio laringeo es una de las primeras casusas de demanda por mala practica

médica atribuida por los pacientes a los cirujanos.(74)
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La mayoria de estos procedimientos son debido a limitaciones en el diagnostico
con muestras que son indeterminadas, esta cirugia tiene que realizarse entre
los 3 primeros dias de la operacidn inicial o retrasarlo para 3 meses después, el
retraso de este no empeora el cuadro maligno del paciente y puede mejorar la
seguridad de la cirugia. En ciertos pacientes que no quieren realizarse otra
cirugia luego de la lobectomia , hay que considerar la ablacion con yodo
radioactivo , el cual se demostré que con algunas dosis puede generar tasas

altas de éxito.(72)

La tiroidectomia total es el standard de oro en el tratamiento de los carcinomas
papilares de tiroides, en la que es necesario un tumor mayor a 4 cm, una
extension extratiroidal, presencia de metastasis a ganglios regionales o

distales, o si yodo radioactivo va a ser aplicado como postoperatorio.(72)

En pacientes mayor a 45 afos, antecedente previo de radiacion, y antecedente
patolégico familiar de cancer de tiroides es recomendando la tiroidectomia, la
cual se define como la extirpacion completa dejando < 1lgramo de tejido
tiroideo.(72) No es recomendado que se hagan cirugias que dejen mas de 1
gramo de tejido, que solo se remueva un nodulo o que se realice una
lobectomia ya que pueden complicar el seguimiento y pueden igual ser

necesario que se vuelva a intervenir quirdrgicamente.(72)

En las mujeres embarazadas que hayan sido diagnosticadas con cancer de
tiroides, lo mejor es monitorizarla hasta que pueda realizarse una cirugia
postparto. Los casos que no se puede retrasar la cirugia es cuando la tasa de
crecimiento excede del 20% , o exista un cambio del 50% del volumen, o la
presencia de nodulos linfaticos afectados, aqui serd necesario operar antes de
la semana 24 o 26 con fines de mejores resultados y aminorar las

complicaciones fetales .(72)
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Una vez realizado cualquier procedimiento quirdrgico , es necesario un
seguimiento postoperatorio, ya sea por medio del examen fisico, niveles
séricos de tiroglobulina y por ecografia, en los pacientes con alto riesgo,

imagenes con yodo pueden ser utilizadas.(75)

Es necesario realizar controles de la fonacion cada 2 semanas luego de las
cirugias para evaluar si hay dafio a los nervios laringeos, en caso de que el
paciente presente anormalidades, serd necesario realizar examenes laringeos
para ver la presencia de una paralisis vocal. En estos casos la terapia de voz,
la inyeccién en las cuerdas vocales y las tiroplastia de medializacion ayudan a

la recuperacion de la voz.(72)

2.7 Estratificacion

Una vez que el diagnostico del nodulo fue hecho, y se tomé la decision de
hacer una cirugia de reseccion del nédulo el cual cabe recalcar que es una
decision multidisciplinaria, que incluye la necesidad de un equipo que este
conformado por un oncélogo, un endocrindlogo, y un cirujano oncologo. La
Asociacion americana de tiroides creo una escala para el riesgo de recurrencia
de la aparicion de otro cancer de tiroides, para lo cual lo estratifico en 3 niveles,

bajo riesgo, riesgo intermedio y alto riesgo.(59)

Para poder ser estratificado en bajo riesgo luego de haber tenido un carcinoma
papilar de tiroides, tiene que no haber existido invasion local o distante de
metastasis, que a nivel macroscoépico todo el tumor haya sido resecado, que no
exista invasion loco regional de los tejidos, que el tumor no tenga una histologia
agresiva, es decir un carcinoma de células columnares, un carcinoma de las
células de hurthle, carcinoma folicular. La ausencia de invasién vascular

también es parte de una estratificacion de bajo riesgo.(59)
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Para considerar al paciente como riesgo moderado se tiene que incluir que
tenga invasion microscopica del tejido blando peritiroidal, que exista nédulos
linfaticos metastasicos en el cuello luego de la ablacion tiroidea , que tenga una
variante agresiva a nivel histolégico como células altas, carcinoma células
columnares, que tenga carcinoma papilar de tiroides multifocal con extension
extratiroidal en conjunto con una mutacion del gen BRAF V600E (si es que se

conoce que el paciente tiene esta mutacion genética).(59)

Al momento de estratificar a un paciente como alto riesgo tiene que tener
presente cualquier de estas caracteristicas que son: Invasidon macroscopica del
tumor, reseccion incompleta con margenes residuales, metastasis distantes,
gue luego de la cirugia el paciente presente una tiroglobulina sugestiva de
metastasis distante o que presente cancer folicular de tiroides con una invasion

vascular. (59)
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2.2 Aspectos conceptuales

Acantocitos: La acantocitosis es la presencia de un tipo de glébulos rojos
anormales en el torrente sanguineo, llamados acantocitos. Se caracterizan por
presentar proyecciones protoplasmaticas en diferentes formas y tamafos
separadas de modo irregular, que proporcionan a la célula un aspecto
espinoso. (76)

Acropaquia: Agrandamiento bulloso selectivo del extremo distal de los dedos
por proliferacion del tejido conectivo. Para su definicibn se requieren cuatro
criterios: a) ufias en vidrio de reloj; b) engrosamiento bulboso distal del dedo; c)
desaparicion del angulo que forma la raiz de la uiia con el dedo; d) sensacion
de esponjosidad al ejercer presion sobre la ufia.(77)

Anemia perniciosa: Tipo de anemia (recuento bajo de gldbulos rojos) causada
por la incapacidad del cuerpo de absorber la vitamina B12. (78)

Benigno: Se refiere a una afeccion, tumor o neoplasia que no es cancerosa.
(79)

Biopsia: Es la extraccién o extirpacion de una pequefia porcion de tejido para
examinarla luego en el laboratorio.(80)

Bradicardia: Una bradicardia es un descenso de la frecuencia cardiaca
normal. Normalmente, el corazon de un adulto late entre 60 y 100 veces por
minuto en reposo. Si tienes bradicardia, el corazon late menos de 60 veces por
minuto.(81)

Calcitonina: La calcitonina es una hormona peptidica lineal compuesta por 32
aminoacidos que interviene en la regulacion del metabolismo del calcio y del
fosforo.(82)

Carcinoma: Céncer que empieza en la piel o en los tejidos que revisten o
cubren los 6rganos internos.(83)

Citologia : Refiere al estudio integral de la célula en sus multiples aspectos:
estructurales, biofisicos, bioquimicos, fisiolégicos, patoldgicos, nutricionales,

inmunoldgicos, genéticos, etc.(84)
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Ecografia: es un estudio de imagen que permite visualizar las estructuras del
interior del organismo al emitir ondas de ultrasonido. También se conoce como
ultrasonografia o ultrasonido.(85)

Elastografia tiroidea: Permite estudiar la dureza de un nédulo, mientras mas
rigido o duro es el nodulo o la region examinada, aumenta la sospecha de
malignidad.(86)

Encefalopatia Hashimoto: Se trata de una encefalopatia recurrente que
ocurre en asociacion con la tiroiditis de Hashimoto, con titulos elevados de
anticuerpos anti-tiroides. (87)

Especificidad: Prueba es la probabilidad de que un sujeto sano tenga un
resultado negativo en la prueba. (88)

Gen BRAF: Que elabora la proteina que participa en el envio de sefiales en las
células y en el crecimiento de las células. En ocasiones, esta mutacion en el
gen BRAF se encuentra en varios tipos de cancer (89)

Ginecomastia: Consiste en el desarrollo de la glandula mamaria en el
varon.(90)

Hemitiroidectomia: Extirpacion de sélo uno de los dos I6bulos de la mariposa
y del istmo intermedio(91)

Hipercolesterolemia: Cuando los niveles de colesterol superan los 240-250
mg/dl.(92)

Hipertiroidismo: Es un trastorno caracterizado por un incremento de la funcién
de la tiroides, una glandula enddcrina que se encarga de la regulacion del
metabolismo y de la sensibilidad del organismo hacia diversas hormonas.
Cuando la tiroides funciona en exceso, se produce el hipertiroidismo,
responsable de distintos inconvenientes para la salud. (93)

Hipoecogenico: Decimos que una estructura es hipoecogénica cuando
reenvia ondas ultrasonicas particularmente débiles (o nulas) durante una
ecografia. En la pantalla, la zona concernida aparece mas oscura(94)
Hipokalemia: Es un trastorno del metabolismo producido por un descenso del

potasio en sangre.(95)
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Hiponatremia: La hiponatremia es un desequilibrio electrolitico, con un nivel
bajo de sodio en la sangre. El valor normal de sodio en los adultos es de 136 a
145 mEq/L (96)

Hipoparatiroidismo: Es un trastorno en el cual las glandulas paratiroides del
cuello no producen suficiente hormona paratiroidea (PTH). (97)

Hormona Tiroxina (T4) : Es el principal tipo de hormona tiroidea secretada
por las células foliculares de la glandula tiroides.(98)

Hormona Triyodotironina (T3): Esta proviene de monodeiodinacion periférica
de T4 en la 5' posicion del anillo externo del nucleo de la iodotironina. La
hormona que finalmente se libera y es utilizada por los tejidos es la T3.(99)
Isoecogénico: Tiene una capacidad de reflexion de las ondas de ultrasonido
similar a la normal o a la tomada como referencia.(100)

Linfadenopatias: Aumento anormal del volumen de los ganglios linfaticos,
relacionado generalmente con una infeccién o una enfermedad.(101)
Lobectomia: Esta operacidn consiste en extraer el media glandula tiroides que
tiene el nddulo (102)

Megaloblastosis: Tamafio grande de precursores hematolégicos en medula
0sea(103)

Metastasis: Diseminacion de un proceso patolégico de una parte del cuerpo a
otra, como la aparicion de crecimiento anormal de tejido (maligno o no maligno)
en partes del cuerpo alejadas del sitio del tumor primario.(104)
Microcalcificaciones: Son depésitos diminutos de calcio en el tejido(105)
Mixedema: Afeccidn caracterizada clinicamente por la infiltracion mucosa de
los tegumentos, debido a una lentitud de todas las funciones que conducen a
una disminucion considerable del metabolismo basa (106)

Mixedema comatoso: Es la forma més severa y profunda del
hipotiroidismo(107)

Noédulos tiroideos: Es un crecimiento anormal de las células tiroideas .(108)
No6dulo solido: Masa anormal de tejido que, por lo general, no contiene areas
con quistes o liquidas(109)
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Oftalmoplejia: Es el trastorno del sistema oculomotor que produce la
incapacidad para mover voluntariamente el globo ocular. (110)

PAAF: Puncién-Aspiracion con Aguja Fina es el estudio en el que se extrae
una muestra de células mediante la aspiracion de las mismas con una aguja
fina.(111)

Paralisis vocal : Es un trastorno de la voz que ocurre cuando una o ambas
cuerdas vocales no cierran o no se abren correctamente.(112)

células de Hirthle es uno de los diversos tipos de cancer que afecta la glandula
tiroides el cual puede ser mas agresivo que otros tipos de cancer de
tiroides(113)

Tiroidectomia: Extirpacion quirdrgica de la totalidad o de una parte de la
glandula tiroides.(114)

Tiroides: Glandula del cuerpo humano que se ubica en el cuello en las cuales
hormonas que regulan el metabolismo.(114)

Tiroplastia de medializacion: Técnica quirtrgica que tiene como finalidad la
medializacion -el desplazamiento hasta la linea media- de la cuerda vocal,
mediante la introduccion de un implante a través de una via de abordaje
externa.(115)

Trasplante de células hematopoyéticas: Es un procedimiento en el cual
estas células precursoras son infundidas para restaurar la funcion de la médula
Osea, que puede estar parcial o completamente afectada debido a
enfermedades propias de la misma o como consecuencia de una alteraciéon
secundaria, incluyendo la aplasia medular ocasionada por altas dosis de
quimioterapia o radioterapia administradas para erradicar una neoplasia

maligna antes del trasplante.(116)
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2.3 ASPECTOS LEGALES

La investigacion cumple con el marco constitucional, legal y reglamentario que

rige las actividades de los ecuatorianos y los articulos relacionados que se

detalla en los articulos 350 Constitucion de la Republica del Ecuador y Articulo

8 inciso f, Articulo 12 inciso d y Articulo 138 Ley Organica de Educacién

Superior. Los cuales indica el requerimiento de la inclusién y necesidad de a

investigacion cientifica dentro de la formacion académica superior.

CAPITULO 3

3.1 Disefio de la investigacion: tipo de investigacion, alcance, lugar,

conceptualizacion y matriz de operacionalizacion de las variables.

Estudio observacional, descriptivo, retrospectivo, transversal que se llevara a

cabo en un consultorio privado del Omnihospital de la ciudad de Guayaquil en

el periodo Enero - diciembre del 2018.
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3.2 POBLACION Y MUESTRA

UNIVERSO: Pacientes con diagnostico histopatoldgico de los nédulos tiroideos

clasificado por el sistema Bethesda en el consultorio privado del Omnihospital

de la ciudad de Guayaquil en el periodo Enero a Diciembre del 2018.

MUESTRA: Todos los pacientes que cumplan con los criterios de inclusién.

CRITERIOS DE INCLUSION
- Mayores a 18 afos

- Diagnostico histopatoldgico de la lesién nodular

- Noédulo palpable

Valor de los niveles de hormonas tiroideas
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CRITERIOS DE EXCLUSION

Falta de datos en la historia clinica
Operados previamente de nédulos tiroideos
Previa Tiroidectomia

Biopsias no realizadas por PAAF

Previa Radioterapia de la glandula tiroides

No se haya realizado el examen fisico de la glandula tiroidea

3.3 Descripcién de los Instrumentos, herramientas y procedimientos de la

investigacion.

Procedimiento de Recoleccion: Se utilizara la plantilla de recoleccion de

datos creada para recolectar todos los datos necesarios para esta
investigacion. (ANEXO 1)

Recursos:

Los recursos a emplear para la elaboracion de este estudio seran los siguientes:

- Computadora portéatil
- Softwares estadisticos; Excel 2013 e IBM SPSS version 24 (2016).
- Base de datos del consultorio privado

- Hojas.

3.4 ASPECTOS ETICOS

Para este estudio se conté con la aprobacion del Consejo Directivo de la facultad de

Medicina de la Universidad de Especialidades Espiritu Santo, y con la aprobacion

del uso de datos por medio del médico especialista en endocrinologia Dr. Daniel

Roldos duefio de la informacion (ANEXO 2), en la cual se asegurard la

confidencialidad de los datos, se atribuird un nimero de codificacibn a cada
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paciente para no revelar su identidad. Toda la informacion recopilada se utilizara

solo con fines de investigacion. No existe conflicto de intereses, respecto a las

condiciones éticas, se respetara las recomendaciones de la declaracién de Helsinki.

4 .0 ANALISIS Y DISCUSION DE RESULTADOS

Las variables cualitativas fueron expresadas en frecuencias y porcentajes y la

distribucion de las mismas fue comparada entre los grupos mediante el test de

Chi cuadrado o el test de Fisher segin sea apropiado. Las variables

cuantitativas fueron expresadas en términos de media con sus desviaciones

estandar y comparadas entre grupos mediante la prueba de Mann- Whitney.

Resultados

Tabla 1. Principales caracteristicas epidemioldgicas, clinicas e histolégicas.

Caracteristicas principales N=114
Sexo, n (%) Femenino 93 (81,6)
Masculino 21 (18,4)
Edad (anos), media + DE 62 +14
Dolor Glandular, n (%) 20 (17,5)
Bocio, (% 79 (69,3)
Hipertiroidismo, (%) 7(6,1
Hipotiroidismo, (%) 49 (43)
Caracteristica del nédulo, Inespecifico 25 (21,9)
n (%) Blando 54 (47,4)
Duro 30,7

Lesion Histoldgica, n (%)

Insatisfactorio

No6dulo Folicular
Benigno

Lesion folicular
indeterminada

Sospecha de
neoplasia folicular

Sospecha de Ca
papilar

Ca papilar

= = ) ol w
N N ~ o o ||| |c
= = = [ NI
N 0 N ~ ©| [~
w © 3 =
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Se evaluaron 114 pacientes de los cuales el 81,6% fueron mujeres (n=93) y
el promedio de edad fue de 62 = 14 afios. En la tabla 1 se describen las
caracteristicas clinicas e histologicas principales. Teniendo en cuenta las
manifestaciones sintomatoldgicas el bocio se presentd con mayor frecuencia
en los pacientes analizados siendo el 69,3% de los sintomas presentados.
De la misma forma la caracteristica predominante fue un nédulo blando en
el 47,4%.

Entre las caracteristicas histolégicas de las lesiones, lo mas comunmente
encontrado en los pacientes estudiados fue la histologia de nédulo folicular

benigno en aproximadamente la mitad de los casos (49,1 %) (Tabla 1).

En relacion las caracteristicas histologicas como ya se ha descrito antes, el
hallazgo mas prevalente es el nédulo folicular benigno con un 49,1%
seguido de la lesion folicular indeterminada en el 17,5% y como tercer tipo
histol6gico mas frecuente se presenta la sospecha de neoplasia folicular en
el 14,9%.

Otros tipos de lesiones histoldégicas menos prevalentes fueron el carcinoma

papilar de tiroides, hallazgos insatisfactorios y la sospecha de carcinoma
papilar en el 12,3%, 4,4% y 1,8%; respectivamente (Figura 1).
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60

49.1

14.9

Figura 1. Histograma que muestra la distribucion de la clasificacion histologica
de las lesiones. N. =, Nédulo folicular benigno: 56, Lesion folicular Indeterminada: 20,
Sospecha de neoplasia folicular: 17, Ca papilar: 14. Insatisfactorio: 5 Sospecha de Ca papilar: 2

En lo referentes a la sintomatologia encontramos la presencia de bocio, dolor,
hiper e hipotiroidismo en los pacientes estudiados. La presencia de bocio se
encontré en el 69,3% de los pacientes siendo el sintoma mas prevalente. A
este lo siguid en frecuencia el hipotiroidismo en el 43% y el dolor glandular en
el 17,5%. El sintoma que se present6 con menos frecuencia fue aquel derivado
de un hipertiroidismo, el cual se presentd Unicamente en el 6,1% de los

pacientes estudiados (Figura 2).
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Figura 2. Grafico de barras con la prevalencia de los sintomas presentados.
N.= Dolor Glandular: 20, Bocio: 79, Hipertiroidismo: 7, Hipotiroidismo: 49.

Los ndédulos ademas presentaron caracteristicas blandas en el 47,4% y dura en

el 30,7%. Ademés, un 21,9% presentaron una caracteristica inespecifica

(Figura 3).

Se analiz6 la correlacion entre las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas
con las lesiones histopatolégicas malignas denominadas asi por el indice de
Bethesda grado 6. Se evaluaron las diferencias de distribuciones entre los
pacientes de cada grupo como muestra la tabla 2. Asi mismo se obtuvo la

diferencia de los promedios de edad en ambos grupos.
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Del total de la muestra 14 pacientes presentaron el grado mas alto
(Carcinoma) y los 100 restantes presentaron algun otro tipo histoldgico.
Ninguna variable se asocio significativamente a la malignidad de la lesion
(Tabla 2).

Sin embargo, se encontraron diferencias estadisticamente no significativas que
resaltamos a continuacion: El sexo femenino se presenté mas frecuentemente
en el carcinoma que el sexo masculino (78,6% vs 21.4%), de igual manera
entre el resto de lesiones histopatoldégicas no malignas hubo predominio de
sexo femenino (82% vs 18%).En cuanto a los sintomas clinicos los pacientes
con lesiones malignas presentaron mas frecuentemente hipotiroidismo y bocio.
En cambio, entre el resto de tipos histolégicos predominaron el hipotiroidismo y

dolor glandular.

Caracteristica
del nodulo
B Inespecifico
[ Blando
[ Duro

Figura 3. Diagrama de sectores que muestra la distribucion de las caracteristicas del

nédulo. N= Inespecifico: 23, Blando: 48, Duro: 29.
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En cuanto a las caracteristicas fisicas del nddulo, los malignos fueron mas
frecuentemente nodulos duros en comparacion con el resto de tipos histolégicos
(42,9% vs.29%). La edad fue no significativamente mayor en los pacientes con
malignidad demostrada por histopatologia que en el resto de tipos histolégicos (67 + 10
vs. 61 + 14). Los resultados presentados deben interpretarse con cautela debido a la
relativamente pequefia muestra que dificulta la validez externa y capacidad de

extrapolacion de los resultados.

Tabla 2. Diferencias clinicas, epidemioldgicas e histopatoldgicas entre los pacientes

con neoplasia maligna en relacién con los otros tipos histoldgicos.

Caracteristicas Principales Otros tipos Carcinoma Valor
histologicos n=14 p
(n=100)
Sexo, n (%) Femenino 82 (82) 11 (78,6) 0.720
Masculino 18 (18) 3(21,4) _
Edad (afos), media + DE 61+14 67 £10 0.159
Dolor Glandular, n (%) 18 (18) 2 (14,3) NS
Bocio, (% 68 (68) 11 (78,6) 0.545
Hipertiroidismo, (%) 6 (6) 1(7,1) NS
Hipotiroidismo, (%) 44 (44) 5(35,7) 0.558
Caracteristica Inespecifico 23 (23) 2 (14,3) 0.569
del nédulo, n
% Blando 48 (48) 6 (42,9) .
Duro 29 (29) 6 (42,9) B
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Discusion

Los nddulos tiroideos son clinicamente importantes por varias razones. Pueden
causar disfuncion tiroidea y, rara vez, sintomas de compresion, pero son
principalmente importantes debido a la necesidad de excluir el cancer de
tiroides. La prevalencia reportada de malignidad en los ndédulos tiroideos
evaluados por biopsia varia de 4.0% a 6.5% y es en gran medida
independiente del tamafio del nddulo. A pesar de esto, los micro carcinomas
papilares (menores de 1 cm) encontrados de manera incidental en el momento
de la cirugia son mucho mas comun (hasta 36%), pero es controvertido Ssi
existe 0 no un beneficio de supervivencia con el diagndstico y el tratamiento de

tales entidades, dado su curso generalmente benigno. (117)

La incidencia anual estimada de los nodulos tiroideos en los Estados Unidos es
de aproximadamente 0.1% por afio, lo que confiere una probabilidad de por
vida del 10% para desarrollar un nodulo tiroideo. Los nédulos tiroides tienen
una frecuencia 4 veces mayor en mujeres que en hombres, este valor puede
aumentar con la edad y la baja ingesta de yodo, por lo que una mujer en
edades mayor a los 60 afios con baja ingesta de yodo son las que tienen mayor

riesgo de padecer la patologia. (119)

La disparidad de género tal vez se explica por las influencias hormonales tanto
del estrégeno como de la progesterona, ya que se ha demostrado que el
aumento del tamafio de los nddulos y el desarrollo de nuevos nodulos estan
relacionados con el embarazo y la multiparidad. La exposicion a la radiacion
ionizante, ya sea durante la infancia, o como una exposicién laboral, causara
una tasa de desarrollo de nédulos tiroideos del 2% por afo, alcanzando una

incidencia maxima en 15 a 25 afios. (118)
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Los pacientes con citologia que sugieren cancer deben ser derivados para
cirugia. La alta prevalencia y el creciente diagndéstico de los nodulos tiroideos
incidentales requieren que los médicos adopten enfoques basados en la
evidencia para evaluar, estratificar el riesgo y proporcionar el tratamiento
adecuado. A medida que haya mas evidencia disponible, la vigilancia activa
puede ser posible para casos seleccionados de pacientes con cancer de
tiroides. (119)

La tasa de malignidad en los nodulos tiroideos incidentales fue del 24%, que
estd por encima de la tasa esperada del 5% observada en los ndédulos
descubiertos tradicionalmente. Lo que guarda relacion con el resultado
encontrado en el presente estudio, ya que se observa malignidad en un gran
namero de pacientes como hallazgo incidental. De manera que surge la
necesidad de crear una especie de pesquisa para poder captar pacientes en

estadios tempranos. (118)

La prevalencia de cancer de tiroides fue similar entre pacientes con un nédulo
solitario (175 de 1181, 14.8%) y pacientes con numerosos ndodulos (120 de
804, 14.9%). Un nédulo solitario tenia una mayor probabilidad de malignidad
gue un nodulo no solitario. En pacientes con numerosos nodulos> 10 mm, el
cancer fue multifocal en el 46% de los pacientes, y el 72% de los canceres
ocurrieron en el nédulo mas grande. De manera que al igual que en el presente
estudio, se traduce a una gran importancia la determinacion de las
caracteristicas del nodulo, debiendo ser necesario encasillar al nédulo si su

consistencia es suave, dura o inespecifica. (120)

Se evaluaron la palpacion del cuello, el examen ecografico de la glandula
tiroides y el nivel de TSH en suero. En 12 sujetos (8.9%) los ndédulos eran
palpables; en 20 (14.8%) los nddulos tiroideos se detectaron Unicamente con
ultrasonido. Numerosos nédulos estuvieron presentes en el 12% de los casos,

y los nédulos fueron mas comunes en personas mayores y en mujeres. El nivel
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de TSH en suero estuvo dentro del rango normal en todos los casos de
incidentalomas con una glandula tiroides normal. La prevalencia de nodulos
tiroideos mediante palpacion (8,9%) y ecografia (14,8%) en la poblacién sana
de Gdansk, Gdynia y Sopot es similar a la prevalencia informada en el sur de
Finlandia (27%) y Bélgica (19%), donde La deficiencia de yodo es rara, siendo
de igual manera muy similar a la prevalencia de casos encontrados en el

presente estudio siendo de 19%. (121)

Barroeta et estudiaron 2884 pacientes (2410 mujeres y 474 hombres) con 3274
nodulos tiroideos que tenian FNA bajo guia de ultrasonido entre noviembre de
2007 y abril de 2014. En 360 pacientes, se biopsiaron numerosos noédulos
tiroideos: dos de cada 332 (291 mujeres y 41 hombres), tres nédulos en 26 (23
mujeres y tres hombres) y cuatro ndédulos en dos pacientes (uno femenino y
uno masculino). La citologia tiroidea fue benigna (n = 1663, 51%), neoplasia (n
= 880, 27%), sospechosa de neoplasia o carcinoma papilar (n = 234, 7%),
maligna (n = 187, 6%) y no diagnostico (n = 310, 9%) La escision quirdrgica se
realiz6 para 1135 pacientes: 993 pacientes con nédulos Unicos y 142 pacientes
con numerosos nodulos. El diagnéstico histolégico final fue benigno en 656
(52%) y maligno en 596 (48%). Entre los nodulos malignos, 153 eran
microcarcinomas papilares (<1 cm). Excluyendo estos casos, la tasa de
malignidad fue similar en pacientes con uno o dos nédulos y disminuy6 con tres

0 mas nodulos tiroideos. (122)

Hay varios enfoques de manejo aceptados para los nédulos tiroideos con
citologia benigna. Asociacién Americana de Tiroides recomienda que todos los
nddulos tiroideos benignos se sigan explorando con examenes seriados de EE.
UU. Realizados entre 6 y 18 meses después de la FNA inicial. Si el tamafio del
nodulo es estable (es decir, no mas de un 50% de cambio en el volumen o
menos del 20% de aumento en al menos dos dimensiones de nddulo en

ndédulos sélidos o en la porcion sélida de nddulos sélidos quisticos mixtos), el
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intervalo antes del el proximo examen clinico puede ser mayor, por ejemplo,
cada 3-5 afos.(121)

Si hay evidencia de crecimiento de nodulos, ya sea por palpacion o ecografia.
(Més de un cambio del 50% en el volumen o un aumento del 20% en al menos
dos dimensiones del nédulo con un aumento minimo de 2 mm en nodulos
sélidos o en la porcién soélida de quiste mixto - nédulos sélidos), la biopsia debe
repetirse. La Asociacion Americana de Endocrindlogos Clinicos / Associazione
Medici Endocrinologi (AACE / AME) sugiere solo un seguimiento clinico simple
en pacientes con nodulos tiroideos con citologia benigna, siempre que no

presenten problemas clinicos. (120)(123)

Las pautas de Bethesda también sugieren que, dado que la tasa maligna de
citologia benigna puede ser inferior al 3%, el seguimiento clinico puede ser
suficiente para una evaluacion adicional. Estas recomendaciones se basan en
la creencia de que un ndédulo tiroideo con citologia benigna tiene una tasa
maligna muy baja. Sin embargo, se ha informado que las tasas de falsos
negativos de los nédulos tiroideos con citologia benigna son relativamente mas
altas (mas del 10%) de lo esperado en algunas instituciones, lo que respalda la

necesidad de repetir la FNA en los nddulos con citologia benigna. (122) (124)

De manera que se vuelve sumamente relevante la deteccion temprana de
aguellos nédulos tiroideos, para proceder con la respectiva toma de muestras
para el analisis histopatoldgico. Teniendo en cuenta que, en todos los estudios
revisados previamente, se destaca un alto indice de malignidad en pacientes
que inician o debutan con la aparicion de nédulos tiroideos. Inclusive cuando

estos no presentan caracteristica clinica alguna. (120)
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CONCLUSIONES

En la muestra estudiada el nédulo folicular benigno fue la lesidon histopatologica

mas frecuente observada seguida por la lesién folicular indeterminada.

El carcinoma papilar de tiroides fue la alteracién histolégica maligna mas

frecuente en mujeres mayores de 60 anos.

El bocio fue la caracteristica clinica mas frecuente de los noédulos tiroideos

benignos y malignos.

Con respecto a las caracteristicas fisicas de los nddulos tiroideos con histologia
benigna se descubrid que en su mayoria estos se percibian de consistencia
blandos, pero un numero importante de la muestra revelo que su consistencia
era indeterminada, mientras que los nddulos malignos se percibieron blandos y

duros principalmente.

Al momento de presentacion el estudio de las hormonas tiroideas en los

pacientes revelo al hipotiroidismo como la alteracién bioquimica mas frecuente.
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ANEXOS

Anexo 1.1
PLANTILLA DE RECOLECCHIN DE DATOS DE TESIS DE MARKY DANIEL IANMUZZELL ROLDOS
CODIGO PACIEMTE: FECHA DE COMSULTA DEL PACIENTE:
SEXO: ECvALDe:
PRESEMNCIA DE NODULO TIROIDED: sl HNO

HISTOLOGIA DEL RODULD
Lesidan Histoldgica: | 2 3 1 5
TiPO:

CLIMICA DE PRESENTACION

DOLOR GLANDULAR: &l NO
BB sl KO
NIVELES DE HORMONAS TIROIDEAS: TSH: T3: T4:

51 PRESENTA MIVELES ALTERADOS

HIPERTIRORDIS f: | WO

HIFOTIROIDISM O 5l MO

EMAMEM FISICO: PALPACION GLANDULA TIRDIDES

NODULD PALPABLE: | L L)

EN CASO DE QUIE SI SEA PALPARLE

COMSISTENCLA: DURD BLANDO



Anexo 1.2

Guayaquil, Ecuador

21 de Marzo del 2019

Yo Dr. Daniel Roldos Aguirre medico representante del consultorio privado
localizado en el hospital Onmihospital, Autorizo al estudiante Mario Daniel
lannuzzelli Roldos para poder recolectar la informacion de las historias
clinicas para su tema de tesis “CARACTERIZACION CLINICA E
HISTOPATOLOGICA DE LOS NODULOS TIROIDEOS EN EL
OMNIHOSPITAL DE LA CIUDAD DE GUAYAQUIL EN EL PERIODO
ENERO-DICIEMBRE DEL 2018 *.
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Anexo 1.3 Cronograma Actividades

Actividades

2019

Feb

Mar

Abr

May

Jun

Jul

Ago

Sep

Oct

Nov

May

Se

2020

Elaboracién
de ficha
técnica

Elaboracién
del Marco
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Anteproyecto
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de datos
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del
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Solicitud de
permiso
escrito para
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tesis

Exposicioén del
anteproyecto

Correccion del
anteproyecto

Entrega del
primer
borrador del
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por revisor

Elaboracién
final del
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borrador final
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Revision de
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docentes
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autor
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articulo
cientifico
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documentos
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