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RESUMEN

Hay una alta prevalencia de nddulos tiroideos detectados durante un examen
ultrasonografico. Muchos de éstos nddulos pueden ser malignos, por lo que se
han identificado caracteristicas ecograficas para detectar a éstos, como las
hechas por la sociedad de radiologia en ultrasonido en el consenso de
Whasington, sin embargo han surgido nuevos disefios de clasificaciéon y
determinacién de malignidad como es el caso del TI-RADS.

Objetivo: En pacientes con nodulo tiroideo diagndsticado clinicamente ;Qué
meétodo entre TI-RADS y la guia Sociedad de Radiologia en Ultrasonido (SRU)
tiene mayor utilidad para el diagndstico de malignidad detectada por estudio
histopatolégico en el nédulo tiroideo?

Disefio: Es un estudio realizado en forma de ensayo clinico, de tipo prospectivo,
transversal y observacional.

Materiales: Pacientes que presentan nodulo tiroideo clinico, se les aplican dos
métodos distintos de estadificacion para nodulo tiroideo maligno mediante
ecografia, corroborandose por biopsia de aspiracion con aguja fina en un periodo
de 2 afnos; determinando segun el resultado histolégico, una comparacion de los
resultados para conocer que método es mas eficaz.

Resultado: Se aplicaron dos diferentes sistemas de estadificacion de nodulos
tiroideos a los 66 pacientes con ultrasonido de tiroides, de los cuales 33 (50%)
pacientes del método TI-RADS y 48 (72.72%) pacientes por el método de la guia
de SRU, requiririeron de estudio histopatoldgico, siendo positivos para malignidad
el 3.03 % por el método TI-RADS vy el 9.09% por el método de la guia SRU del
total de pacientes con biopsia.

Conclusiones: Con los datos obtenidos se define que el método utilizado por la
guia de la Sociedad en Radiologia Ultrasonografica obtiene mayor volumen de
pacientes a puncionar, sin embargo se obtienen mayores porcentajes en la
deteccion de malignidad, siendo superior al método TI-RADS.

PALABRAS CLAVE:
Bocio: Aumento de tamafio de la glandula por cualquier causa.

Noédulo tiroideo: Aumento de tamafio focal en la glandula tiroides, se diagnostica mediante
la palpacién o ecografia. Puede ser uninodular o multinodular.

TI-RADS: thyroid imaging reporting and data system. (sistema de reporte y datos en
imagen de tiroides).

SRU: Sociedad de Radiologia en Ultrasonido.
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5. TITULO

“UTILIDAD DE LA GUIA DE LA SOCIEDAD DE RADIOLOGIA EN ULTRASONIDO
VERSUS CRITERIOS DEL TI-RADS ULTRASONOGRAFICO PARA
ESTADIFICACION DEL NODULO TIROIDEO MALIGNO.”

6. MARCO TEORICO

Son muchos los trastornos tiroideos que pueden manifestarse clinicamente con
uno o mas nodulos tiroideos. Esos nddulos representan problemas clinicos
frecuentes y polémicos. La exposicion a radiaciones ionizantes aumenta la
incidencia de nodulos benignos y malignos, del 20 al 30 % de la poblacion
expuesta a las radiaciones (1).

Las lesiones nodulares son tipicamente frecuentes mientras que el cancer tiroideo
es poco frecuente y representa menos de 1 % de todas las neoplasias malignas.
Gran parte de los nodulos tiroideos no se manifiestan clinicamente, ya que tienen
menos de 10 a 15 mm de diametro, aunque pueden detectarse facilmente por
ecografia de alta resolucion. El tratamiento de éstos noddulos pequefios
descubiertos casualmente en una ecografia representa un problema importante
debido a que no son adecuadamente caracterizados, es decir no se lleva a cabo
un adecuado seguimiento (1).

El tamafio de la glandula tiroides en la poblacion reviste mucha importancia, para
determinar la afectacion que pueda tener ésta, por tanto se han realizado
valoraciones del tamafo de la glandula tiroides, por diferentes técnicas
imagenologicas como ecografia, tomografia computada y resonancia magnética;
sin embargo, el método mas utilizado es el ultrasonido, técnica de primera linea,

que permite la evaluacion morfologica y vascular.

El ultrasonido es un estudio poco costoso, seguro (no emite radiaciones

ionizantes) y relativamente facil para delimitar las dimensiones de la glandula.



La literatura actual acerca de la imagenologia tiroidea nos refiere sus dimensiones,
sin embargo por las caracteristicas fenotipicas de la poblacion mexicana no son
iguales a las de éstos estudios, por lo cual se hacen estudios para obtener
parametros de referencia, debido a que el tamafio de la glandula tiroidea en
pacientes sanos, esta directamente relacionada a su talla. Ademas segun la
Organizacion de las Naciones Unidas (ONU), para calcular las dimensiones de
dicha glandula, se deben tener en cuenta el factor regional de la poblacion a

estudiar para tomar una media como valor de referencia (2).

La ecografia aunque nos da una descripcidon morfolégica muy detallada, no es
capaz de diferenciar en forma satisfactoria entre nédulo benigno y maligno. Su
rendimiento depende, entre otros factores, del tipo histologico especifico del
cancer. Para mejorar la sensibilidad y la especificidad, los n6dulos sospechosos o
aspecto ecografico dudoso, deben ir a puncion para estudio citohistologico. Desde
la perspectiva del clinico existe una gran necesidad de unificar los criterios, es
decir, encontrar parametros ultrasonograficos de uso generalizado para la
determinacién de cancer/ neoplasia y para definir benignidad con un valor
predictivo adecuado (3).

En el 2005, la Sociedad de Radiologia en Ultrasonido creé una guia, mediante un
consenso de especialistas, en la cual se estudian multiples caracteristicas
ultrasonograficas con potencial predictor para malignidad tiroidea y, mediante
éstas decidir que pacientes requieren biopsia de aspiracion con aguja fina.

6.1 EMBRIOLOGIA

La glandula tiroides aparece en la linea media ventral de la faringe entre la primera
y la segunda bolsa. El primordio tiroideo comienza en la cuarta semana como un
engrosamiento endotelial en situacion inmediatamente caudal al tubérculo medio
de la lengua y pronto se alarga para formar un conducto descendente llamada
diverticulo tiroideo. La extension caudal de éste diverticulo crece y se bifurca para



formar la glandula tiroides propiamente dicha, que consta de dos lobulos
principales conectados por un istmo. Durante algun tiempo la glandula sigue unida
a su lugar de origen mediante un estrecho conducto tirogloso. Hacia la séptima
semana, cuando la tiroides a alcanzado su localizacion final en el nivel del
segundo y el tercer cartilago traqueal, el conducto tirogloso a involucionado casi
por completo. No obstante, en cerca de la mitad de la poblacion la porcion distal
del conducto tirogloso se mantiene y constituye el I6bulo piramidal de la tiroides. El
lugar de origen del primordio tiroideo persiste como el foramen ciego, una

pequefia depresion ciega localizada en la base de la lengua (4).

La glandula tiroides experimenta su diferenciacion histologica y se vuelve funcional
relativamente pronto en el desarrollo embrionario. Hacia la décima semana de
gestacion, se hacen evidentes los foliculos que ya contienen algo de material
coloide, y unas pocas semanas después la glandula comienza a sintetizar
tiroglobulina no yodada. La secrecion de triyodotironina, una de las formas de la
hormona tiroidea, puede detectarse hacia el final del cuarto mes (5).

6.2 ANATOMIA

Es una glandula impar, casi simétrica, situada adelante y a los lados de la laringe y
la traquea. Esta ubicada en la parte mediana del tercio inferior del cuello. Por su
concavidad posterior rodea el eje visceral aerodigestivo. Esta intimamente
rodeada por la capsula tiroidea. Esta adhiere y se aplica al 6rgano, hacia cuyo
interior emite prolongaciones. Por su intermedio contrae relaciones: Adelante con
los planos musculares y fascias aponeuroticas; atras, con los elementos
viscerales y vasculonerviosos. La porciones externas a la capsula tiroidea se

ocntinua con la aponeurosis cervical y hacia atras con la vaina carotidea (5).

La glandula tiroides esta formada por dos Iébulos (derecho e izquierdo), miden
aproximadamente 6 cm de longitud, 4 cm de ancho y 2.5 cm de profundidad y
pesa entre 25 y 50 gramos. Los lobulos se encuentran unidos por un istmo en el
90% de la poblacién y por el I6bulo piramidal en el 50% de los casos. El istmo se



situa por encima de los cartilagos traqueales segundo y tercero desde el punto de
vista histolégico, la tiroides esta formada por un estroma de tejido fibroso con gran
aporte vascular y parénquima glandular de foliculos tiroideos. Los foliculos son
cavidades recubiertas de una capa de células cilindricas (células foliculares) que
segregan hormonas ricas en yodo. La glandula posee una rica red capilar
dependiente de las arterias tiroideas superior e inferior; éstos vasos se encuentran
entre la capsula fibrosa y la capsula pretraqueal de la fascia cervical profunda. Por
lo comun, la 12 rama de la arteria cardtida externa, la arteria tiroidea superior,
desciende hasta el polo superior de cada Iébulo glandular, perfora la capa
pretraqueal de la fascia cervical profunda y se divide en las ramas anterior y
posterior. La rama anterior de la arteria tiroidea superior, mas grande, desciende
por el borde anterior de la glandula tiroides y envia ramas para la cara anterior.
Las ramas anteriores de los lados derecho e izquierdo se anastomosan en la linea
media. La rama posterior de la arteria tiroidea superior desciende por la cara
posterior de la glandula tiroides y se anastomosan con la arteria tiroidea inferior.
La arteria tiroidea inferior, la mayor del tronco tirocervical que nace de la arteria
subclavia, sigue un curso superomedial detras de la vena carétidea hasta alcanzar
la cara posterior de la glandula tiroides. Se divide en varias ramas que perforan la
capa pretraqueal de la fascia cervical profunda e irrigan el polo inferior de la
glandula. (5,6).

Tres pares de venas tiroideas suelen drenar del plexo venoso de la glandula
tiroides. Las venas tiroideas superiores drenan los polos superiores de la glandula
tiroides; las venas tiroideas medias, la parte media de los lobulos, y las venas
tiroideas inferiores, los polos inferiores. Las venas tiroideas superior y media
desembocan en la vena vyugular interna, y las inferiores, en las venas

braquiocefalicas, detras del manubrio esternal. (6).

Los vasos linfaticos de la gladula tiroides discurren por tejido conjuntivo
interlobulillar, casi siempre alrededor de las arterias, y se comunican con una red
capsular de vasos linfaticos. Desde aqui llegan hasta los ganglios linfaticos
prelaringeos, pretraqueales y paratraqueales. Lateralmente, los vasos linfaticos

situados a lo largo de las venas tiroideas superiores terminan en los ganglios



linfaticos cervicales profundos inferiores. Algunos vasos linfaticos drenan a los

ganglios braquiocefalicos o al conducto toracico. (6).

Los nervios de la glandula tiroides proceden de los ganglios linfaticos cervicales
superior, medio e inferior. Llegan a la glandula por los plexos; cardiaco y
periarteriales tiroideos superior e inferior, que acompafan a las arterias tiroideas.
Estas fibras son vasomotoras, pero no secretomotoras; la glandula tiroides esta
sujeta a regulacién hormonal (por la glandula pituitaria o hipdfisis). (6).

2.3 FISIOLOGIA

La funcidn tiroidea esta regulada mediante un mecanismo de retroalimentacion
hipotalamico-hipofisiario. El papel principal de la tiroides es la produccion de dos
hormonas: triyodotironina (T3) y tiroxina (T4). Su formacion y liberacién depende
del factor hipotalamico estimulante de tiroides (TRH). La sintesis de hormonas

tiroideas consta de varios pasos que consisten en:

* Captacion del yodo plasmatico por las células foliculares.

* Oxidacion del yodo mediante una peroxidasa en las células foliculares.

* Organificacién del yodo en las hormonas tiroideas mediante yodacion de la
tirosina para formar monoyodotirosina y diyodotirosina, que experimentan
un acoplamiento variable para formar T3 y T4.

* La liberacion de T3 y T4 a la sangre bajo control de la Hormona tiroitropina
(TSH).

Hay enfermedades genéticas y adquiridas que afectan a cada uno de éstos
procesos, entre las que se incluyen efectos congénitos de la organificacion vy
captacion de yodo, y alteracion de la organificacion, como la tiroiditis de
Hashimoto.

Las hormonas tiroideas estan ligadas a la tiroglobulina en la glandula. En la

sangre se unen a varias proteinas: la globulina transportadora transportadora de
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tiroxina o TBG, que transporta entre el 60 y el 70% de T3y T4 y entre el 25 y el
30% de la T3. La hormona activa es la que se encuentra libre, sin unir a proteinas,
y representa menos del 0.5 % de las hormonas. La T3 es unas 3 veces mas
potente que la T4. La T4 se sintetiza en su totalidad en la glandula, mientras que
la T3 proviene en su mayor parte de la conversion extraglandular de T4 (7).

Transporte y metabolismo de las hormonas tiroideas. La glandula tiroides al
menos secreta 20 veces mas T4 que T3. Ambas hormonas circulan unidas a
proteinas plasmaticas, como la globulina de union a tiroxina (TBG), la transtiretina
(TTR) y la albumina. Las funciones de las proteinas séricas de unidén consiste en
aumentar la reserva de hormona circulante, retrasar la depuraciéon hormonal v,
regular el suministro de hormonas a determinadas regiones histicas. La
concentracion de TBG es relativamente baja (1 a 2 mg/100 ml), pero debido a su
elevada afinidad por las hormonas tiroideas (T4 > T3), transporta
aproximadamente el 80% de las hormonas unidas. La albumina tiene una afinidad
mas o0 menos baja por las hormonas tiroideas, pero una elevada concentracion
plasmatica (cerca de 3.5gr/100ml), y une hasta el 10% de T4 y el 30% de T3. La
TTR también transporta cerca del 10% de T4, pero poca triyodotironina. Cuando
se combinan los efectos de las diversas proteinas de union, aproximadamente
99.98% de la T4 y 99.7% de la T3 estan unidas a proteinas. Debido a que la T3
presenta una union ligeramente menor que la T4 , la cantidad de T3 libre es mayor
que la de T4 libre, aunque haya menos T3 total en la circulacion. Solo la hormona
libre esta bioldgicamente disponible para los tejidos. Por consiguiente los
mecanismos homeostaticos que regulan el eje tiroideo estan dirigidos al

mantenimiento de las concentraciones normales de hormonas libres. (7).

La TSH es una hormona adenohipofisiaria, una glucoproteina con un peso
molecular de aproximadamente 28 000. Esta hormona aumenta la secrecién de
tiroxina y de triyodotironina por la glandula tiroidea. Los efectos que ejerce sobre
ésta glandula son los siguientes:
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* Eleva la protedlisis de la tiroglobulina que se encuentra almacenada en los
foliculos, con lo que se liberan hormonas tiroideas a la sangre circulante y
disminuye la sustancia folicular.

* Incrementa la actividad de la bomba de yoduro, que aumenta el
atrapamiento de yoduro en las células glandulares, elevando en ocasiones
la relacion entre la concentracion intracelular y la extracelular de yodo en la
sustancia glandular hasta 8 veces por encima de los valores normales.

* Intensifica la yodacion de la tirosina para formar hormona tiroideas.

* Aumenta el tamafio y la actividad secretora de las células tiroideas.

* Eleva el numero de células tiroideas y transforma las células cubicas en
cilindricas e induce un plegamiento del epitelio tiroideo en el interior de los
foliculos.

En resumen, la TSH estimula todas las actividades secretoras conocidas de las
células glandulares tiroideas. El efecto precoz mas importante tras la
administracion de TSH consiste en el comienzode la protedlisis de la tiroglobulina ,
que determina la liberacion de la tiroxina y triyodotionina a la sangre en un plazo
de 30 minutos. Los demas efectos tardan varias horas o incluso dias y semanas
en desarollarse por completo. (8).

ACCION DE LAS HORMONAS TIROIDEAS. Las hormonas tiroideas actdan

uniéndose a los receptores nucleares, denominados receptores de hormonas

tiroideas (TR) alfa y beta. Tanto TRalfa como TRbeta se expresan en gran parte
de los tejidos, pero sus niveles relativos de expresion varian en los distintos
organos: el TRalfa es particularmente abundante en el encéfalo, rifion, gonadas,
musculo y el corazén, mientras que la expresion de TRbeta es especialmente
elevada en la hipofisis y el higado. Ambos receptores experimentan escisiones
variables para originar isoformas unicas. La isoforma TRbeta2, que tiene un
extremo amino terminal unico, se expresa selectivamente en el hipotalamo y la
hipdfisis, donde parece desenpanar un papel importante en el control de
retroalimentacion del eje tiroideo. La isoforma TRalfa2 contene un extremo

carboxiterminal unico que previene la unién de la hormona tiroidea; puede actuar
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bloqueando la union de otras isoformas de los receptores de las hormonas
tiroideas. Los TR contienen un dominio central de unién al DNA y un dominio C-
terminal de union al ligando. Se unen a secuencias de DNA especificas,
denominadas elementos de respuesta tiroidea (TRE) en las regiones promotoras
de genes Diana. Los receptores se fijjan como homodimeros o como
heterodimeros a receptores “X” de acido retinoico (RXR). El receptor activado
puede estimular la transcripcion génetica o inhibir la transcripcidn, segun la
naturaleza de los elementos reguladores contenidos en el gen Diana. Las
hormonas tiroideas se unen con afinidades similares a los TRalfa y TRbeta. No
obstante la T3 se une a sus receptores con una afinidad de 10 a 15 veces mas
que la T4, lo que explica su mayor potencial hormonal. Aunque se produce mayor
cantidad de T4 que de T3, los receptores son ocupados principalemente por la T3,
lo que refleja la conversidon de T4 en T3 en los tejidos periféricos, la mayor
biodisponibilidad de la T3 en el plasma y la mayor afinidad de los receptores por la
T3. Tras unirse a los TR, la hormona tiroidea induce cambios de conformacién en
los receptores que modifican sus interacciones con factores de transcripcion
accesorios. En ausencia de unién a hormonas tiroideas, los aporeceptores se
unen a proteinas correpresoras que inhiben la transcripcidn genética. La union a
hormonas disocia los correceptores y permite el reclutamiento de coactivadores
que potencian la transcripcién. El descubrimiento de las interacciones de los TR
con los correceptores explica el hecho de que el TR silencie la expresion genética
en ausencia de union hormonal. En consecuencia, el déficit hormonal tiene un
profundo efecto sobre la expresién genética, por que provoca una represion
genética activa ademas de la pérdida de la estimulacion inducida por la hormona.
Este concepto se ha visto corroborado por el hallazgo de que la delecién dirigida
de los génes que codifican los TR en ratones tiene un efecto fenotipico menos

pronunciado que el déficit hormonal (8).
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6.4 PATOLOGIA

HIPOTIROIDISMO. EI déficit de yodo sigue siendo la causa mas frecuente de
hipotiroidismo en el mundo entero. En areas en las que hay suficiente yodo, la
enfermedad autoinmunitaria (tiroiditis de Hashimoto) y las causas yatrogenas
(tratamiento de hipertiroidismo) son mas frecuentes.

El hipotiroidismo autoinmunitario puede acompafarse de bocio (tiroiditis de
Hashimoto o tiroiditis bociosa) o en fases mas tardias de la enfermedad, a tejido
tiroideo residual minimo (tiroiditis atrofica). Debido a que el proceso
autoinmunitario reduce, gradualmente la funcion tiroidea, existe una fase de
compensacion durante la cual los niveles de hormonas tiroideas se mantienen
mediante una elevacion de la TSH. Aunque algunos pacientes pueden presentar
sintomas leves, ésta fase recibe el nombre de hipotiroidismo subclinico o leve.
Mas adelante los niveles de T4 descienden y los niveles de TSH aumentan
todavia mas, los sintomas se hacen mucho mas evidentes en esa fase que se

denomina hipotiroidismo clinico.

En la tiroiditis de Hashimoto existe una infiltracion linfocitica marcada de la
glandula tiroides con formacion de centros germinales, atrofia de foliculos tiroideos
acompafnada de metaplasia oxifila, ausencia de coloide y fibrosis leve o0 moderada.
El infiltrado linocitico tiroideo esta compuesto por células T CD4 y CD8 activadas y
por células B. Se cree que la destruccion de la célula tiroidea es mediada de
manera primaria por las células T CD8 citotoxicas. Ademas la produccidon de
citocinas por células T locales como el factor de necrosis tumoral (TNF),
interleucina- 1 e interferon (IFN) gamma, pueden volver a las células tiroideas mas

suceptibles a la apoptosis mediada por receptores de muerte.

Las principales caracteristicas clinicas suelen ser graduales, y a menudo el motivo
de consulta es debido al bocio y no a los sintomas propios del hipotiroidismo.
Aunque el bocio no sea grande, suele ser irregular y de consistencia firme. El
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aumento de contenido de glucosaminoglucanos en la dermis atrapa agua
provocando engrosamiento de la piel sin fovea (mixedema). Las caracteristicas
tipicas son cara hinchada con parpados edematosos y edema pretibial sin fovea.
Otras son problemas de estrefiimiento y aumento de peso. La libido esta
disminuida en ambos sexos puede haber oligomenorrea en la enfermedad de
larga duracion. La contractilidad miocardica y la frecuencia de pulso estan
disminuidas. El aumento de la resistencia periférica puede asociarse a
hipertension. La memoria y la concentracion estan deterioradas. Los problemas
neurolégicos como ataxia cerebelosa reversible, demencia, psicosis y coma

mixedematoso no son frecuentes. (9).

HIPERTIROIDISMO. Se define como el estado de exceso de hormonas tiroideas,
las principales causas son la enfermedad de Graves, bocio multinodular toxico y

los adenomas toxicos.

Como sucede en el hipotiroidismo inmunitario, una combinacion de factores
genéticos entre ellos polimorfismos y factores ambientales contribuyen a
susceptibilidad. Este transtorno rara vez comienza antes de la adolescencia y
ocurre normalmente entre los 20 y 50 afios de edad.

El hipertiroidismo en la enfermedad de Graves se debe a que las
inmunoglobulinas estimulantes del tiroides (TSI) se sintetizan en la glandula
tiroides, en la médula 6sea y en los ganglios linfaticos. Como la citotoxidad
mediada por células T puede afectar también la funcion tiroidea, no existe una
correlacion directa entre la concentraciéon de TSI y la de hormonas tiroideas. Las
citocinas desempefan una funcion de primera importancia en la oftalmopatia
tiroidea debido a que hay una infiltracion de células T activadas en los musculos
extraoculares. En el transcurso de la enfermedad aparece fibrosis y las células
musculares manifiestan la lesion. Los fibroblastos orbitarios son particularmente
sensibles a las citocinas, lo que quiza explique la localizacion anatomica de la

reaccion inmunitaria. (9).

La manifestacion clinica depende de la gravedad de la enfermedad, la duracion de
la enfermedad, la predisposicion individual al exceso de hormona tiroidea y la

15



edad del paciente. Puede haber pérdida inexplicada de peso, hiperactividad,
nerviosismo e irritabilidad. El insomnio y la incapacidad de concetracion son
frecuentes. Hay incremento de la tasa metabdlica y otras manifestaciones

comunes como el temblor fino y taquicardia sinusal.

El hiperparatiroidismo de la enfermedad de Graves se trata disminuyendo la
sintesis de hormonas tiroideas, administrando farmacos antitiroideos o reduciendo
la cantidad de tejido tiroideo mediante tratamientos con yodo reactivo (I1131) o
tiroidectomia subtotal.

NODULO TIROIDEO. Los nédulos tiroideos pueden ser soélidos o quisticos. Los
quisticos puros son muy poco comunes (menos de1%), y los nédulos parcialmente
quisticos el 20%. Las lesiones quisticas se reportan como baja probabilidad de ser
malignos (0.5 a 3%). El hallazgo de un nodulo puramente quistico no debe
descartar la posibilidad de practicar una puncién y aspiracion con aguja fina;
igualmente los nédulos sdélidos conllevan un riesgo mayor de que sean malignos
(10%). El signo “de la rueda”, es un signo poco frecuente, pero puede ser un
elemento diagnostico mas que colabore en la discriminacion ecografica de
benignidad/malignidad, especialmente en nodulos de gran tamafo, permitiendo
asi disminuir en numero de Biopsia por Aspiracion con Aguja Fina (BAAF)
innecesarias. Muchos estudios se han enfocado en los hallazgos ecograficos para
determinar el riesgo de neoplasia maligna pero ninguno de ellos ha descubierto
una caracteristica definitiva que confirme que un noédulo sea maligno o que no lo
sea. (10, 11)

Los nodulos benignos, como los adenomas, estan generalmente rodeados de una
capsula bien definida, que muestran un signo de Diana en la ecografia; los
depdsitos de calcio pueden ser finos en los pacientes con cancer papilar, que
corresponden a los cuerpos de Psammoma que se encuentran a la histologia. (10,
11).

Para el manejo de los nddulos tiroideos hay que establecer su naturaleza benigna
o maligna, ya que en estos ultimos, el tratamiento inicial de eleccion es la

reseccion del tumor. Dada su alta prevalencia de los ndédulos tiroideos, su baja
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frecuencia de malignidad, y considerando la morbilidad y los costos asociados a la
tiroidectomia, es indispensable contar con buenas técnicas de diagnostico. En la
actualidad la herramienta diagnodstica fundamental en el diagnostico diferencial del
nodulo tiroideo es la biopsia con aspiracidn con aguja fina, que permite establecer
un diagnostico a través del analisis citologico de la muestra. En casos dudosos,
como en patologias foliculares, en los que la histologia no diferencia casos entre
un adenoma de una neoplasia folicular, quedan como nodulos sospechosos vy

requieren vigilancia ecografica. (11).

CANCER TIROIDEO. Comprende el 0.6% de los procesos neoplasicos en el
hombre y el 1.6% en la mujer. La prevalencia esta muy aumentada en pacientes

con antecedentes de irradiacion cervical en la infancia.

La ecografia es muy sensible para detectar nédulos, pero poco especifica en la
determinacidon de su malignidad. Para esto se utiliza la biopsia por aspiracion con
aguja fina dirigida por ecografia o mediante puncion directa. La mayoria de los
carcinomas son solidos e hipoecogénicos. La excepcidon es el carcinoma papilar
quistico, en el que su forma irregular y la mala delimitacién del resto de la tiroides
sugieren esta etiologia. La afectaciéon extraglandular, la infiltracion de musculos
vecinos, vasos, eso6fago o via respiratoria, y la presencia de adenopatias son
signos que indican malignidad. El caracter maligno de las adenopatias se
presume cuando su diametro es superior a 1.5 cm en la cadena yugulodigastrica y
a 1 cm en el resto de las cadenas o también si hay adenopatias multiples e
infiltracion de la capsula. Si el diametro transverso del ganglio supera el 50% del
diametro longitudinal, orienta hacia un origen metastasico. Las adenopatias
quisticas se ven a veces en casos de carcinoma papilar metastasico. El carcinoma
medular se sospecha cuando existe gran cantidad de calcio en la masa. Si la
calcificacion aparece en las adenopatias cervicales, indica matastasis de
carcinoma medular. Cuando el carcinoma de tiroides tiene una incidencia familiar

se debe pensar en el sindrome de endocrinopatia multiple (11).

CANCER PAPILAR DE TIROIDES. El cancer papilar de tiroides es el tipo méas
comun, constituyendo aproximadamente el 70 a 80% de todos los canceres de
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tiroides. El cancer papilar de la tiroides puede ocurrir a cualquier edad. Hay sdlo
12 000 casos nuevos de cancer papilar en los Estados Unidos cada afo, pero
como estos pacientes tinen una expectativa de vida tan larga, se estima que 1 de
cada 1000 personas en los Estados Unidos tiene o a tenido éste tipo de cancer. El
cancer papilar tiende a crecer lentamente y a extenderse primeramente a los
ganglios linfaticos del cuello. A diferencia de otros tumores, el excelente prondstico
del cancer papilar no se ve afectado por la extensién de éste cancer a los ganglios
linfaticos.

CANCER FOLICULAR DE TIROIDES. El céancer folicular de tiroides que
constituye aproximadamente del 10% al 15% de todos los canceres de tiroides en
los Estados Unidos, tiene la tendencia a ocurrir en pacientes algo mayores que en
el cancer papilar. Como en el cancer papilar, el cancer folicular puede crecer
primero en los ganglios linfaticos del cuello. El cancer folicular tiene la tendencia a
crecer con mas frecuencia que el cancer papilar, en los vasos sanguineos y de ahi

a extenderse a areas distantes, particularmente a los pulmones y huesos.

CANCER MEDULAR DE TIROIDES. El cancer medular de tiroides es el
responsable del 5% al 10% de todos los canceres de tiroides, puede ocurrir en
familias y estar asociado a otros porblemas endocrinoldgicos. De hecho, el cancer
medular de tiroides es el unico cancer de tiroides que puede ser diagnosticado por
pruebas genéticas de las células sanguineas. En los familiares de una persona
afectada, una prueba positiva de proto-oncogen REN, puede conducir al

diagndstico temprano de cancer medular de tiroides y en consecuencia a cirugia.

CANCER ANAPLASICO DE TIROIDES. Es el cancer de tiroides mas avanzado y
agresivo, y el que tiene menos probabilidades de responder al tratamiento.
Afortunadamente el cancer anaplasico de tiroides es raro, y se encuentra en

menos del 5% de los pacientes con cancer de tiroides. (11,12).
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6.5 EXPLORACION FiSICA DE TIROIDES

Ademas de estudiar la tiroides en si, la exploracién fisica debe de descartar la
presencia de signos de funcion tiroidea anormal y las caracteristicas
manifestaciones oftalmicas y cutaneas extratiroideas. La exploracion del paciente
sentado empieza inspeccionando el cuello de frente y lateralmente, se buscan
cicatrices quirurgicas, masas evidentes o distension venosa. La tiroides se palpa
con ambas manos, colocandose por delante o por detras del paciente, utilizando
los pulgares para palpar cada I6bulo. Es mejor combinar éstos métodos, en
particular cuando los nédulos son pequenos. El cuello del paciente debe estar
ligeramente flexionado para relajar los musculos del cuello. Una vez localizado el
cartilago cricoides, se identifica el istmo y se sigue su curso lateralmente para
localizar cada lobulo. Se pide al paciente que trague sorbos de agua para apreciar
mejor la consistencia de la tiroides mientras la gladula se mueve bajo los dedos.

Deben valorarse las siguientes caracteristicas: el tamafo de la tiroides,
consistencia, nodularidad y cualquier hipersensibilidad a la palpacion o fijacion. La
mejor forma de registrar los hallazgos consiste en realizar un dibujo, aunque la
ecografia es el método de eleccion cuando es importante determinar con exactitud
el tamano de la tiroides. También debe de representarse el tamafo, la
consistencia y localizacién de cualquier nddulo identificado. La presencia de un
soplo sobre la glandula tiroides indica vascularizacion, como sucede en el
hipertiroidismo. Si no se palpa con claridad los bordes inferiores de los lobulos
tiroideos el bocio puede ser retroesternal. Los bocios retroesternales voluminosos
pueden causar distencion venosa en el cuello y dificultades respiratorias,
especialmente cuando se elevan los brazos (signo de Pemberton). En caso de
cualquier masa central situada por arriba de la glandula tiroides debe extenderse
la lengua, con lo que los quistes tiroglosos se moveran hacia arriba. La
exploracién tiroidea no es completa sin que se valore la presencia de

linfadenopatias en las regiones supraclavicular y cervical. (12).
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6.6 ESTUDIOS DE LABORATORIO Y GABINETE

Los avances en la sensibilidad y especificidad de los analisis de la TSH han
mejorado sustancialmente la valoracion de laboratorio de la funcion tiroidea.
Debido a que los niveles de TSH cambian de modo dinamico en respuesta a las
alteraciones de la T3 y T4 libres, un enfoque légico para las pruebas tiroideas
consiste en establecer en primer lugar si la TSH esta suprimida, normal o elevada.
Con raras excepciones la concentracion de TSH normal excluye una anomalia
primaria de la funcion tiroidea. Esta estrategia se basa en la utilizacién de analisis
inmunorradiomeétricos (IRMA) de la TSH que tenga la sensibilidad suficiente como
para discriminar entre el limite inferior del intervalo de referencia y los valores
suprimidos propios de la tirotoxicosis. Existen analisis de extraordinaria
sensibilidad capaces de detectar niveles de TSH < 0.004 mU/L, pero en la pratica
los analisis con una sensibilidad < 0.1 mU/L son suficientes. La disponibilidad
generalizada del IRMA para la TSH a dejado practicamente obsoleta la técnica de
estimulacién de la TRH, ya que la falta de elevacion de ésta hormona tras la
administracion de bolos intravenosos de 200-400 pg de TRH tiene las mismas
implicaciones que una TRH basal suprimida determinada mediante analisis

inmunorradiométricos.

Si la concentracion de TSH es anormal, se deben determinar lo niveles de
hormona circulante para establecer el diagnéstico de hipertiroidismo (supresion de
la TSH) o de hipotiroidismo (elevacion de la TSH). Actualmente estan disponibles
y son de uso generalizado los radioinmunoanalisis para T4 y T3 séricas totales.
Estas hormonas presentan una elevada unién a proteinas y numerosos factores
(enfermedades, farmacos, factores genéticos) influyen en esta union. Por tanto es
importante medir los niveles de hormona libre o no unida, que se corresponde con
la reserva de hormona biologicamente disponible. Para determinar las hormonas
tiroideas libres se emplean dos métodos directos: 1) competicion de la hormona
tiroidea libre con T4 radiomarcada ( 0 un analogo) por la unién a un anticuerpo de
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fase solida y 2) separacion fisica de la fraccion de hormona libre mediante
ultracentrifugacion o dialisis de equilibrio. Aunque los primeros inmunoanalisis
tenian problemas de artefactos los analisis mas recientes concuerdan bien con los
resultados de los métodos de separacion fisica, que son mas costosos y tienen
mayor complejidad técnica. Un método indirecto para calcular los niveles de
hormona tiroidea libre consiste en calcular el indice de T3 o de T4 libre a partir de
la concentracion total de T4 o de T3 y la proporcion de union de hormonas
tiroideas (THBR). Esta Gltima deriva de la prueba de captacién de T3 por resina,
que determina la distribucion de T3 radiomarcada entre una resina absorbente y
las proteinas de union a hormonas tiroideas no ocupadas presentes en la muestra.
La unidén de la T3 marcada en la resina estda aumentada cuando existe una
disminucién de los sitios proteinicos de unién a la hormona o un aumento de la
cantidad total de hormona tiroidea en la muestra, esta reducida en las
circunstancias opuestas. El producto de THBR y la T3 o la T4 total proporciona el
indice de T3 o T4 libre. Este indice corrige los valores totales anémalos de

hormona causados por las anomalias de la union hormona-proteina.

Los niveles totales de hormona tiroidea estan elevados cuando la TBG esta
aumentada debido a una concentracién elevada de estrogenos y reducidos
cuando la uniébn a TBG esta disminuida. Los transtornos genéticos y las
enfermedades agudas también pueden causar anomalias de la proteina de unién
a hormonas tiroideas, y diversos farmacos pueden interferir con su union a las
hormonas tiroideas. Debido a que en todas estas circunstancias los niveles de
hormona tiroidea simple son normales y el paciente es eutiroideo, es preferible

utilizar la hormona libre, en lugar de medir las hormonas tiroideas totales.

En la mayor parte de los casos el nivel de T4 libre es suficiente para confirmar la
existencia de tirotoxicosis, pero 2 a 5% de los pacientes soélo presentan una
elevacion de la concentracion de T3. Por consiguiente, deben de determinarse los
niveles de T3 libre en los pacientes con supresion de la TSH pero con T4 normal.

CAPTACION DE YODO RADIACTIVO Y GAMMAGRAFIA TIROIDEA. La glandula
tiroides transporta selectivamente isotopos radiactivos de yodo (1131) vy
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pertecnetato de Tc99, lo que permite visualizar selectivamente la glandula vy

cuantificar la captacion fraccionaria de marcador radiactivo.

Las gammagrafias de la enfermedad de Graves se caracterizan por una glandula
aumentada de tamafo y un incremento de la captacion del marcador que se
distribuye de forma homogénea. Los adenomas toxicos aparecen como areas
focales de mayor captacidn, con supresion de la captacion del marcador en el
resto de la glandula. En el bocio multinodular toxico, la glandula esta aumentada
de tamafno y existen multiples areas de captacion relativamente aumentada o
disminuida del marcador. La tiroiditis subaguda se relaciona con muy baja
captacion a causa de la lesion de las células foliculares y la supresion de la TSH.
En la tirotoxicosis ficticia también hay baja captacion. Los denominados nédulos
frios, que presentan una captacion reducida de marcador suelen ser benignos. Sin
embargo éstos nodulos tienen una mayor probabilidad de ser malignos que los
denominados nodulos calientes, que practicamente nunca son malignos. La
gammagrafia tiroidea también se utiliza en el seguimiento de cancer de tiroides.
Tras la tiroidectomia y la ablacion con 1131, existe una disminucion de la captacion
de yodo radiactivo en el lecho tiroideo, lo que permite detectar los depdsitos de
cancer metastasico que retienen la capacidad de transportar el yodo. Las
gammagrafias corporales totales con 111 a 185 MBq de 1131 habitualmente se
realizan después de retirar la hormona tiroidea para elevar el nivel de TSH o tras
la administracion de TSH recombinante humana (12).

ULTRASONIDO DE TIROIDES. Actualmente los transductores de alta frecuencia
(7.5- 15 MHz) ofrecen una mayor penetracion de los ultrasonidos (hasta 5 cm) e
imagenes de mayor definicion, con una resolucion de 0.7 a 1.0 mm. Ninguna otra
técnica de imagen proporciona éste grado de resolucién espacial. Es preferible
usar transductores de red lineal en lugar de transductores sectoriales debido a que
los primeros tienen un campo de vision cercana mas amplio y permiten combinar
las imagenes de escala de grises de alta frecuencia con la ecografia Doppler
color. La glandula tiroides es uno de los 6rganos mas vascularizados del
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organismo, y la ecografia Doppler puede aportar informacion diagnostica muy util
en algunos trastornos tiroideos. También se llega a utilizar medio de contraste en
burbujas y ecografia a escala de grises con imagenes no disasociadas (un indice
mecanico bajo) para el diagndstico de algunos casos de trastornos nodulares y
para la supervision y el control de las intervenciones terapéuticas de la tiroides
bajo ecografia guiada (13).

La exploracion se realiza con el paciente en decubito supino y el cuello extendido,
pudiendo colocar una almohadilla bajo los hombros para mejorar la exposicion del
cuello. La tiroides se examina en los planos longitudinal y transversal (14).

El parénquima tiroideo normal tiene una ecogenicidad homogénea, media o alta,
que facilita relativamente la deteccion de las lesiones focales quisticas o
hipoecoicas en la mayoria de los casos. La delgada linea hiperecoica que delimita
los I6bulos tiroideos corresponde a la capsula que a menudo puede identificarse
en la ecografia. Puede calcificarse en los pacientes urémicos (15).

El TI-RADS es un método de correlacion anatomo-patologica con el aspecto del
ultrasonido, ayudando a definir el patron de los noddulos, de las diferentes
neoplasias y de las lesiones observadas en las diferentes tiroiditis.

EL TI-RADS establece caracteristicas de los nddulos de sospecha, incluyendo las
microcalcificaciones o] calcificaciones gruesas, capsula gruesa,
hipervascularizacién y la hiper o hipoecogenicidad, encasillando en una categoria

segun éstas caracteristicas. A continuacion se muestran las categorias.

CATEGORIA TI-RADS |. Negativo, examen normal, la glandula es de tamafo y
ecogenicidad conservados, es homogénea, sin nodulos, quistes o
calcificaciones.(16).

CATEGORIA TI-RADS II. Son hallazgos benignos como:

Tiroiditis de Hashimoto

23



Tiroiditis de Quervain tipico

Enfermedad de Graves

Quistes coloideos

Nédulo con calcificacién periférica

Nodulo totalmente calcificado

Ndédulo hipoecogénico, coloideo fibroso

CATEGORIA TI- RADS lll. Hallazgos probablemente benignos

Una anomalia de ésta categoria deberia tener menos probabilidad de malignidad,

lo que autoriza el seguimiento ultrasonografico.

Solo se hara puncion en caso de ansiedad o en presencia de factores de riesgo,
como antecedentes familiares, irradiacion externa del cuello, hombre, edad mayor

de 45 afos, etc.

Se incluyen:

Pseudo-nodulos tipicos de la tiroiditis de Hashimoto.

Ndédulos coloideos mixtos, de hasta 3-4 cm (> de éste tamafo se puncionaran).

CATEGORIA TI-RADS V. Esta categoria esta reservada a aquellas anomalias
que a veces no tienen aspecto clasico de malignidad, pero que poseen
probabilidad de malignidad de mayor rango.

La recomendacion es de puncién y de estudio histologico.
Se clasifican en:

Nodulos solidos hipoecogénicos en general.

Todos los nédulos de patron neoplasico.

Noédulos sélidos o mixtos de mas de 4-5 cm.
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CATEGORIA TI- RADS V. Estas lesiones tienen una fuerte probabilidad de

corresponder a un cancer.

La puncion es indispensable.

Aqui podemos incluir:

Nodulos con patrones malignos.

Nédulos mas metastasis lateral ipsi-lateral.

Aparicion de ndédulo hipoecogénico en el lecho operatorio post-tiroidectomia por
cancer. (16).

El estudio ultrasonografico de la glandula tiroides aporta importante informacion
respecto a su patologia nodular benigna y maligna, ésto puede ser
complementado con BAAF, contribuyendo al diagnostico definitivo de la patologia
tiroidea, ademas permite la ubicacidn intraoperatoria de las lesiones y como guia

de procedimientos invasivos, determinando la conducta diagnostica y terapéutica.

El médico puede decidir entre éstos dos métodos para asisitile mejor para
determinar el origen benigno o maligno. La recomendacion es utilizar el BAAF a
criterio propio del radidlogo, debido a las variaciones requisitantes para utilizar la
biopsia en ambos métodos, lo que nos permite ser mas flexibles en la eleccién de
éstos nodulos que requieren seguimiento ultrasonografico e histopatologico, ya
que la meta es determinar el origen benigno o maligno de la lesién. (16).

Guia de la Sociedad Radiologica de Ultrasonido (SRU). Aqui se estudiaron las
caracteristicas ultrasonograficas predictoras potenciales para malignidad de
tiroides. Sin embargo se siguen mostrando apariencias contradictorias, causando
una inconcistencia en el valor predictivo de las caracteristicas por ultrasonido, por
lo que la tendencia ha ido a favor a la realizacion de BAAF y de evaluacion
citopatoldgica para llevar al paciente a su tratamiento.
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Se realiz6 un estudio en Washingtong el el que hubo un consenso para definir las

recomendaciones basadas en el tamafo y las caracteristicas ultrasonograficas, y

definir que tipo de nddulos son los que deben de requerir BAAF (17).

Las caracteristicas ultrasonograficas estan basadas en tres principales bases.

1.- Tamano

2.- Composicion (solida, quistica o mixta).

3.- Calcificaciones

Caracteristicas ultrasonograficas del
nodulo tiroideo

Recomendacion

Microcalcificaciones
Calcificaciones gruesas o solidas
Solida mixta y quistica o casi
completamente
quistica con componente mural solido
Ninguna anterior, pero hay crecimiento
sustancial en comparacion con
ultrasonido previo.

Casi enteramente quistica, sin ningun
criterio
anterior y sin crecimiento.

Considerar BAAF si es >1 cm
Considerar BAAF sies >1.5cm
Considerar BAAF si es > 2 cm.

Considerar BAAF

BAAF innecesaria

Cuando hay presencia de crecimientos ganglionares sospechosos también

requiere biopsia. La vascularidad demostrada por ultrasonido Doppler, puede ser

considerada como una herramienta para resolver problemas, pero no esta incluida

para resolver problemas. La vascularidad interna es mas sospechosa que la

vascularidad periférica (17).
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Nodulo tiroideo que contiene microcalcificaciones y mide 3.4 cm (mayor a 1cm). Lo
recomendado es toma de BAAF. Resultado: Cancer Papilar. (Imagen de articulo
17).

27



|MI 1.4

7.5L40L4.0
Thyroid
100%

28dB RS4
4.0cm ‘lsfps

THI ’

|

Measur%
0:00:00

- D= 18.3mm
>{D= 18.1mm

TIS 0.6
(TIB 0.8)
e = : g =513 7.5L40ﬂ4.0
L e gy Thyroié¢
o R 100% r
28dB RS4
4.0cm |6fps

THI

CF5 .5MHz
PRF110ZHz
F-Med

70dB RS6

Lesién mixta solido-quistica, sin calcificaciones y que mide 1.8 cm, por lo que
segun criterios de la SRU no es candidata a BAAF (a); sin embargo al aplicar color
Doppler se observa vascularidad periférica y central, por lo que se realiza puncion
(b). Resultado: Cancer papilar. (Imagen de articulo 17).
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Lesion tiroidea de aspecto mixto que mide 3.8 cm. Se recomienda BAAF.
Resultado: Lesion folicular. Se considera de bajo grado de probabilidad de
neoplasia. (Imagen de articulo 17).
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Nodulo solido menor a 1.5 cm. No se recomienda BAAF (a). En un afo la lesion
crecio a 1.3 cm, se recomienda puncion (b). Lesiones sospechosas con un
incremento en su tamafo del 50% en su volumen o 20% en dos dimensiones en
un periodo de 6-18 meses se recomienda BAAF. (Imagen de articulo 17).
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Ndédulo tiroideo que mide 0.8 cm y que muestra microcalcificaciones. La Guia SRU
no recomienda BAAF. Por TI-RADS se encuentra en categoria [V
recomendandose BAAF. Resultado: Cancer Papilar. (Imagen de articulo 17).
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6.7 HISTOPATOLOGIA

La glandula tiroides se divide en lobulillos formados por unos 20 a 40 foliculos
dispuestos de manera homogénea. El tamafio de los foliculos puede ser uniforme
o variable, se encuentran revestidos por epitelio cubico o cilindrico bajo, y estan
ocupados por la tiroglobulina. En el estroma interfolicular de la glandula tiroides
existe ademas una poblacion de células parafoliculares, o células C, que sintetizan

y secretan la hormona calcitonina (18).

El diagndstico de carcinoma papilar reside en la identificacion de las
caracteristicas nucleares y en éste sentido la escasez de la muestra no debe ser
un obstaculo para el diagnostico. El carcinoma papilar debe contener papilas, a
veces soOlo de manera muy focal o no contenerlas en absoluto. La citologia
muestra células de nucleo claro, a veces superpuestas en capas, con hendiduras,
formando grupos tridimensionales papiliformes o placas poco cohesivas. En el
corte histologico del cilindro, el agrandamiento, solapamiento y aclaramiento
nucleares, junto con las hendiduras y las perforaciones, son datos histologicos
claves en el diagnostico. A veces se afiaden cuerpos de psammoma Yy esclerosis
de estroma. La inmunotincion con HBME-1 y con CK 19 ayudara a identificar
dichas células como neplasicas (18).

Siempre hay que pensar en el carcinoma medular cuando el patdlogo se
encuentra frente a un tumor epitelial de caracteristicas poco definidas. La intensa
positividad para calcitonina, cromogranina y antigeno carcinoembrionario, y la
ausencia de marcaje con tiroglobulina delatan la naturaleza de éstos tumores. La
citologia del liquido de transporte muestra una celularidad poco cohesiva
compuesta por elementos de habito oncocitoide con las técnicas de Papanicolaou.
El tumor contiene células poliédricas organizadas en nidos, cordones, lobulos
sélidos, y pseudoglandulas inmersos en una matriz con esclerosis, a veces con
depdsitos de material eosindfilo y acelular identificable como amiloide con las

técnicas especificas. Las células muestran un citoplasma eosinofilo granular (18).

Solo se puede diagnosticar adenoma folicular en presencia inequivoca de invasion

capsular y/o vascuclar segun esquemas ampliamente publicados. Para ser
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valorada como tal, la invasion capsular debe ser penetracion completa de todo el
espesor de la capsula que limita el nédulo, que por lo general es gruesa y fibrosa.
La invasion vascular debe descartar de forma inequivoca el arrastre de nidos
foliculares hacia la luz de los vasos durante el procesamiento de bloque de
parafina. En éste sentido, ayuda a la identificacion de fendmenos de trombosis
asociado al nido de células o el hecho de encontrar adhesién del grupo de células
a la pared endotelial (19).

Es muy variable el modo que se emplea el término “presunta neoplasia folicular” a
partir de material obtenido mediante puncion aspirativa con aguja fina. La
terminologia que emplean los citopatologos para informar los resultados abarca
desde términos amplios como “lesion folicular” , “proliferacion folicular” y “muestra
indeterminada”, hasta terminos mas especificos como “descartar una neoplasia
folicular”, “presunta neoplasis folicular”, “sugerente de neoplasia folicular” y, mas
concluyente, “neoplasia folicular”. Gran parte de ésta variabilidad obedece a que
las denominadas “lesiones foliculares”, término que abarca el bocio nodular
(hiperplasia nodular), el adenoma folicular y el carcinoma folicular, tienen
caracteristicas citologicas que se superponen, de modo que no es posible
distinguirlas a ciencia cierta valiéndose unicamente de la BAAF. No obstante, hay
algunas caracteristicas citolégicas que inducen a pensar en una neoplasia y, lo
que es mas importante, en el posible diagnostico de cacinoma folicular. Al
respecto, puede considerarse que la BAAF es un estudio de tamizaje, dado que
permite reconocer los nédulos que tienen mayores probabilidades de ser malignos
y derivarlos para tratamiento quirurgico. El diagnostico definitivo depende de la
lobectomia, ya que la invasion capsular o vascular constituye una caracteristica

del carcinoma folicular. (20).

En el sistema de Bethesda, se consideran igualmente aceptables para ésta
categoria los términos “neoplasia folicular” y “presunta neoplasia folicular”.
Algunos laboratorios prefieren emplear “presunta neoplasia folicular” en lugar de
“neoplasia folicular” por que una proporcidon significativa de los casos que
cumplen con los criterios que se describen finalmente no representan neoplasias

sino proliferaciones hiperplasicas en el bocio nodular. El término “presunta
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neoplasia folicular” tiene en cuenta ésta limitacion, proporciona un marco racional
para vincular los resultados citologicos con los histolégicos y conserva la
credibilidad de los citopatologos frente a sus colegas endocrinélogos y pacientes.
Es probable que ésta limitacion que padece en la actualidad la BAAF de tiroides
pueda resolverse en el futuro si se descubren biomarcadores especificos del
carcinoma folicular. (20).

El propésito de esta categoria es identificar todos los posibles carcinomas
foliculares y derivarlos para que se efectue la lobectomia diagnostica. No es
propésito de la BAAF diagnosticar todas las neoplasias foliculares, puesto que los
adenomas son asintomaticos y practicamente no hay ningun dato que respalde la
posible progresion de adenoma a carcinoma de tiroides. Sin embargo, se prefieren
los términos “neoplasia folicular” o “presunta neoplasia folicular” por sobre
‘presunto carcinoma folicular” por varios motivos. Estos dos términos se vienen
utilizando en muchos laboratorios desde hace tiempo; al emplear estos términos,
el citopatologo reconoce la imposibilidad entre distinguir a un adenoma y un
carcinoma por medio de la BAAF y, ademas, el hecho de que la mayoria de los
casos que son interpretados mediente alguno de éstos dos términos terminan
siendo adenomas foliculares tiroideos, sencillamente por que éstos son mucho

mas frecuentes que los carcinomas foliculares. (20).

TECNICA DE BIOPSIA POR ASPIRACION CON AGUJA FINA. Se explica al
paciente el método del procedimiento, se realiza rastreo ultrasonografico en el que
se identifica la lesion a puncionar, obteniendo la informacion de éste con sus
caracteristicas principales asi como la utilizacion del Doppler a color para evitar los
trayectos vasculares. Se realiza asepsia y antisepsia. Debido a la superficialidad
de la glandula, en éste caso no se utilizara anestésico, el procedimiento se llevara
a cabo con gel congelado aplicado en la regién a biopsiar, ya que es un buen
sustituto de la anestesia local por su facil aplicacion y la vasoconstriccion lo cual
disminuye la hemodilucién por aspiracion. La aguja a utilizar puede ser variable,
siendo de 22 a 27 gauge con jeringa de 10 a 20 ml. El transductor se coloca
directamente sobre la lesibn en un plano transverso, la aguja se introduce

paralelamente, teniendo siempre monitorizacion de la localizacion de la aguja,
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realizando varios movimientos para raspar la lesiébn y obtener mayor material,
haciendo la aspiraciéon con la jeringa al menos en dos ocasiones. El material
obtenido se coloca sobre portaobjetos, se adelgaza el tejido comprimiendo los
portaobjetos y son colocados en alcohol etilico al 95%. Los insumos utilizados son
desechados y se comprime la lesion por 20 minutos para hemostasia (21, 22).
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7. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Actualmente el cancer de tiroides representa una de las principales patologias
malignas que conllevan a un buen pronostico cuando son identificados en un
estadio temprano. El tener un protocolo bien establecido, en base a las
caracteisticas ultrasonograficas de las lesiones para poder categorizarlas y dar un
seguimiento y un pronostico segun los hallazgos obtenidos, lo que reducira tiempo
para que el paciente reciba su tratamiento de manera oportuna. Al dar un
seguimiento en base a una puncion por biopsia de aspiracion con aguja fina,
ayudara también a reducir costos, tras formar criterios mas confiables de los

nodulos a puncionar.

8. PREGUNTA DE INVESTIGACION

En pacientes con nodulo tiroideo diagndsticado clinicamente ;Qué método entre
TI-RADS y la guia SRU ofrece mayor sensibilidad y especificidad para el
diagndstico de malignidad histopatologica?
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9.- HIPOTESIS

En pacientes con noédulo tiroideo diagnosticado clinicamente no existe diferencia
de sensibilidad y especificidad entre TI-RADS y la guia SRU para el diagnostico de
malignidad histopatologica.

10. OBJETIVO GENERAL

Valorar en pacientes con nodulo tiroideo diagnosticado clinicamente, que método
entre TI-RADS y la guia SRU ofrece mayor sensibilidad y especificidad para el

diagnodstico de malignidad histopatologica.

11. OBJETIVOS ESPECIFICOS
1.- Demostré clinicamente la presencia de nddulo tiroideo.

2.- Realiz6 método Tl -RADS y la guia SRU a los pacientes detectados con orden
aleatorio.

3.- Diagnosticd histopatologicamente por medio de BAAF. (consentimiento

informado).
4.- Estableci6 sensibilidad para TI-RADS y la guia SRU.

5.- Comparé sensibilidad para ambas pruebas.

37



12. MATERIAL Y METODO

Para el presente estudio se utilizé un equipo de ultrasonido Siemens modelo
Acuson X300 con sistema Doppler color, Doppler poder, modo M y angiopoder;
con transductor lineal de alta resolucion utilizandose a 10MHz, en tiempo real y en
escala de grises.

12.1 UNIVERSO DE TRABAJO Y MUESTRA

Son todos aquellos pacientes derechohabientes a la institucion, que acuden a
realizarse estudio de ultrasonografia de cuello en el Centro Medico ISSEMYM
Ecatepec durante el periodo comprendido entre Enero 2011 y Febrero 2012.

12.2 CRITERIOS DE INCLUSION

Aquellos pacientes que se les realice ultrasonografia de cuello y se les dignostique
nodulo tiroideo y que éste tenga criterios de BAAF segun cada clasificacion.

Pacientes de cualquier edad.

Pacientes de ambos sexos.

12.3 CRITERIOS DE EXCLUSION

Pacientes a quierenes que presenten nodulo que haya sido previamente

manipulado mediante tratamiento meédico y/o quirurgico.
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12.4 CRITERIOS DE ELIMINACION

Pacientes que presenten nddulo tiroideo que no reune con las caracteristicas

ultrasonograficas de ninguno de los dos métodos para ser biopsado.

Pacientes que no aceptan el procedimiento de BAAF.

12.5 DISENO EXPERIMENTAL

Este tipo de estudio es un ensayo clinico de tipo prospectivo, transversal y
Observacional.

12.6 TAMANO DE MUESTRA

Por las caracteristicas del estudio y el propdsito final del mismo, la muestra a
estudiar sera de 66 pacientes de los cuales 3 pacientes reunieron criterios para
categoria IV y V de TI-RADS y 48 pacientes que reunieron criterio segun la guia
SRU para someterse a BAAF.

12.7 UBICACION ESPACIO TEMPORAL

El estudio es llevado a cabo en el Centro Médico ISSEMyM Ecatepec, en el
periodo comprendido de Diciembre del 2011 hasta Noviembre del 2012.
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12.8 VARIABLES DEL ESTUDIO

VARIABLES INDEPENDIENTES

Ultrasonido de Tiroides

Operacional.- Realizacién del estudio en pacientes con imagenes de nodulo
tiroideo.

Categoria.- Cuantitativo
Escala de Medicion.- Discreta

Unidad de Mediciéon.- En milimetros.

VARIABLE DEPENDIENTE

Nodulo tiroideo

Categoria.- Cuantitativo
Escala de Medicion.- Discreta

Unidad de Mediciéon.- En milimetros.
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12.9 ANALISIS ESTADISTICO

Por ser un estudio descriptivo, se determinaran frecuencias simples y en caso de
que los grupos propuestos sean comparables, se hara una aprueba exacta de
Fisher para las variables cualitativas y “t" de student para las variables

cuantitativas.

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

ACTIVIDAD NOV DIC ENE | FEB | MAY | AGO | SEP | NOV
2011 2011 | 2012 | 2012 | 2012 | 2012 | 2012 | 2012

Seleccion de Tema XX

Ver disponibilidad del material XX

Investigar la variabilidad del XX

protocolo

Autorizacion del uso de XX

ultrasonido para el protocolo

Autorizacion del protocolo XX

Cita de ultrasonido troideo XX

Vaciamiento de datos XX

Analisis de datos XX

Registro de informacién XX

Resultados y conclusion XX

Aprobacién de tésis XX
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12.11 CONSIDERACIONES ETICAS

“El presente estudio implica un riesgo minimo para el paciente, sin embargo, es un
riesgo al que se expone todo paciente que recibe este tipo de procedimientos.
Tomamos en cuenta al Acta de Helsinki y las Buenas Practicas Clinicas”.

12.12 PROCEDIMIENTO
1.- Acude paciente a estudio de ultrasonido de tiroides.

2.- El investigador verifica que el paciente cuente con todos los criterios de

seleccion para incluirlo en el estudio.

3.- El investigador informa al paciente sobre la intencidén del estudio y se le invita a

participar en el mismo.

4 .- El paciente acepta ingresar y firma el consentimiento informado.

5.- Se le realiza toma de BAAF.

6.- Después de un periodo de 2 semanas se recaban los resultados de patologia.

7.- Termina la intervencion del paciente en el estudio.

Se realiz6 BAAF de nodulos tiroideos que de manera general presentaban
diferentes criterios ultrasonograficos para malignidad, en base a las diferentes
caracteristicas que mencionan ambos métodos, se dara el resultado
histopatoldgico y en base a éste se estadificara cual fué la determinacioén a seguir
de cada método, dando a conocer la superioridad de uno de los dos métodos.

Mediante los criterios siguientes establecidos en el sistema de reporte y datos por
imagen de la tiroides, y las caracteristicas aprobadas por la guia de SRU, se di6
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un valor predictivo, mediante una correlacion anatomo-patologica con el aspecto
ecografico y la realizacion de la BAAF y, asi definir el patron de los nédulos segun

sus caracteristicas.

Utilizando una metodologia mas sencilla, se propondran los siguientes cuadros, en
donse se hara mencion de cuantas caracteristicas ecograficas significativas para
el TI-RADS y cuantas para la guia de SRU, asi como el procedimiento que sugiere
cada método, comparandose al final con el resultado de la BAAF.

13.- RESULTADO

Se realizd un total de 73 estudios ultrasonograficos de tiroides con aplicacion de
BAAF, de los cuales 66 resultaron adecuados para el estudio, descartando a 7
pacientes biopsiados, debido a que resultaron muestra insuficiente para
diagnostico histopatoldgico. Deacuerdo al sexo, de los 66 pacientes totales, hubd
un total de 42 (63.63%) mujeres, mientras 24 (36.36%) pacientes fueron del sexo
opuesto.

SEGUN SEXO

4.5

3.5 1

2.5 B SEGUN SEXO

1.5 -

0.5 -

Mujeres Varones
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Grafca 1

En 33 (50%) de éstos pacientes presentaron criterios para biopsia por el método
TI-RADS, de los cuales 19 (57.57%) tenian caracteristicas para categoria IV TI-
RADS, y 14 (42.42%) pacientes con caracteristicas para categoria V TI-RADS; 48
(72.72%) pacientes de los 66 estudiados, completaron criterios de biopsia segun la
guia SRU. (Gréfica 2).
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GRAFICA 2

Del total de pacientes estudiados, 15 (22.72%) pacientes presentaron criterios
para biopsia por ambos métodos; por o que el numero de pacientes a los que se
les aplicd unicamente el método TI-RADS fueron 18 (27.27%), y a los pacientes
que se les aplicé unicamente el método SRU fueron 33 (50%) pacientes. (grafica
3).
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BAAF SEGUN EL METODO

H BAAF por TI-RADS 27.27%
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22.72%

Grafica 3

Segun los resultados histopatolégicos, se obtuvo un total de 17 (25.75%)
pacientes con resultado positivo para malignidad. De éstos a 9 (13.6%) pacientes
de los ge se les realiz6 BAAF por ambos métodos, resultaron con biopsia positiva
para malignidad. Del total de pacientes con BAAF por método TI-RADS, 2 (3.03%)
pacientes tuvieron resultado positivo, mientras a los que se les realizé BAAF por
método SRU, 6 (9.09%) pacientes con BAAF por método SRU tuvieron resultado

positivo. Cuadro 1.

Total pacientes

% de

Pacientes

% de pacientes

METODO con BAAF pacientes con | resultado positivo | con resultado
BAAF para malignidad positivo para
malignidad
TI-RADS 18 27.27% 2 3.03%
SRU 33 50% 6 9.09%
AMBOS METODOS 15 22.72% 9 13.6%
TOTAL 66 99.99 17 25.72%

Cuadro 1.
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Segun el sexo, el numero de pacientes mujeres con resultado positivo para
malignidad fue de 12 (18.18 %), mientras que de los varones fueron 5 (7.5%) con
resultado positivo. Cuadro 2.

SEXO Total de | % de pacientes | Pacientes con | % de pacientes
pacientes con | con BAAF resultado positivo | con resultado
BAAF para malignidad positio para
malignidad
MUJERES 42 63.63% 12 18.18%
VARONES 24 36.36% 5 7.5%

Finalmente el valor predictivo positivo utilizando el método TI-RADS
correspondiente del total de pacientes con BAAF por ese método fue del 11.11 %.
Por método SRU del total total de sus pacientes con BAAF, el 18.18% tuvieron
positividad histologica. Asi mismo se compara el valor predictivo de los pacientes
que se les realizé BAAF por ambos métodos, que fue del 60% . (Grafica 4).

SENSIBILIDAD DIAGNOSTICA
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15 1 H PACIENTES CON BAAF
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METODOS

Graica 4.
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14.- CONCLUSIONES

A pesar de que cada método sugiere diferentes criterios ecograficos para
pensarse en malignidad y realizar el BAAF, ambos demostraron tener congruencia
en cuanto a la sugerencia de malignidad, sin embargo las tablas comparativas
entre el resultado histopatolégico demuestran que el mayor valor predictivo es por
el método de SRU.

Llama la atencion el resultado de sensibilidad diagnostica que se obtiene al
emplear ambos métodos diagndsticos, con un resultado muy apreciable para
aplicarse como criterio para la punciéon de pacientes y asi mismo, dar con un
diagndstico mas certero y conseguir un método de rastreo (escreening) para
patologias malignas de tiroides; por lo que esto sugiere, futuras modificaciones
para ambos métodos, que fusionen o intercambien ciertos valores entre si,
naciendo asi un método distinto a ambos pero que comparten caracteristicas para
la realizacion del BAAF, el cual seguira siendo el estandar de oro, principalmente

para patologias no foliculares.

Otro factor a considerar es la facilidad que debe de tener cada método, pues éste
debe de ser practido y a la vez facil de realizar, por lo que en un comentario muy
personal, me parece ser mas facil de recordar el método de la SRU, que el
extenso TI-RADS, pues aunque éste ultimo es dirigido a la busqueda de
malignidad del nodulo tiroideo, éste también implica a enfermedades tiroideas que
pudiesen no estar en relacién directa con patologia maligna, y que sin embargo,
mencionan patrones ecograficos de enfermedad tiroidea que confunden con los
que si pudiesen tener alguna implicacion maligna, es decir, incluyen a otras
enfermedades describiendo su morfologia y que pudiesen ser muy similares a
patologias malignas debido a que también se describen con nodulaciones
tiroideas. En base a ésto, sugiero un punto adicional al método de SRU, pues
facilmente es recordable, puesto que son menos criterios y van especificamente

dirigidos a la patologia maligna.
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16. ANEXOS
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Ecatepec, Estado de México, a ___ de noviembre de 2012.

16.1 Carta de Consentimiento informado

Por éste conducto doy mi consentimiento para que me sea tomada una muestra
de biopsia por aspiracion con aguja fina de mi tiroides que servira para detectar
malignidad en dicho érgano y sera relacionado con mi estado clinico. Esta
informacion esta registrada y sera util para ayudar a tratar mejor mi padecimiento y
prevenir complicaciones.

Este consentimiento lo doy después de haberseme explicado en qué consiste y sin
ninguna presion.

Atentamente

RFC y firma o huella del paciente Testigo
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16.2 HOJA DE AUTORIZACION

Asunto: Se solicita autorizacién para uso de equipo

Ecatepec, Estado de México a 20 de Spetiembre de 2011

C. Dr. Efrén Garcia Dominguez
Jefe del Departamente de Imagenologia del
Centro Médico ISSEMyM Ecatepec

Presente

Después de saludarle por este medio, se solicita de la manera mas atenta su autorizacién
para utilizar un equipo de ultrasonido, para realizar estudios a pacientes derechohabientes
del ISSEMyM con la finalidad de obtener datos e imagenes de mi protocolo de
investigacion titulado “Utilidad de la guia de la sociedad de radiologia en ultrasonido
versus criterios del TI-RADS ultrasonografico para estadificacion del noédulo tiroideo
maligno”, esto ya con autorizacion informada y firmada por cada uno de los pacientes en
cuestion.

Sin mas por el momento quedo ante usted.

ATENTAMENTE

Dr. Ricardo Cuevas Sandoval
Médico Residente de 3er ano

Radiologia e Imagen
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16.3 FORMATO DE REGISTRO

UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO DE MEXICO
SECRETARIA DE INVESTIGACION Y ESTUDIOS AVANZADOS
DIRECCION DE ESTUDIOS AVANZADOS
Formato de registro de Protocolo de Trabajo de Tesis Terminal de Especialidad Médica
(Orientacioén Profesional)
Nombre del programa académico: Especialidad en Radiologia e Imagen.

Tema de investigacion: “Utilidad de la guia de la sociedad de radiologia en ultrasonido versus criterios del TI-RADS
ultrasonografico para estadificacion del nédulo tiroideo maligno”.

Nombre del alumno: Ricardo Cuevas Sandoval.
No. De cuenta: 1030429
Fecha de ingreso: 01 de Marzo del 2010 Duracién del plan de estudios en afios: 3 afios.

Nombre del tutor académico y grado universitario: Esp en Rad. Juan Angel Vargas Mejia. Estudios de posgrado en
Radiologia e Imagen.

Cuenta con beca: No () Sl (x) de que tipo: Beca para médico residente.

Breve descripcion del trabajo terminal de grado: que incluya objetivos, y en la siguiente hoja anexar el cronograma de
actividades:

Se realiza ultrasonido de tiroides a 66 pacientes de los cuales 45 pacientes reunieron criterios para realiza cion de biopsia
por aguja fina mediante el metodo TI-RADS, y 57 pacientes reunieron criterios para biopsia por el método de la guia SRU.

Objetivos:
General:

En pacientes con nodulo tiroideo diagndsticado clinicamente ;Qué método entre TI-RADS y la guia SRU tiene mayor
utilidad para el diagnoéstico de malignidad detectada por estudio histopatolégico en el nédulo tiroideo?

Esecificos:

Observar la certeza del diagnostico en los pacientes en categoria IV y V del TI-RADS y de la guia SRU que fueron
puncionados por biopsia de aspiracion.

Comparar resultados finales entre ambas técnicas mencionando cual tiene mayor utilidad.
Material y Método:
Universo de trabajo

Derechohabientes del Instituto de Seguridad Social del Estado de México y Municipios (ISSEMyM) que presentan un nédulo
tiroideo clinico y que acuden a consulta regularmente al Centro Médico de Ecatepec.

Resultados:

Se aplicaron dos diferentes sistemas de estadificacién de nddulos tiroideos a los 66 pacientes con ultrasonido de tiroides,
de los cuales 45 pacientes del método TI-RADS y 57 pacientes por el método de la guia de SRU, requiririeron de estudio
histopatoloégico, siendo positivos para malignidad el 33. 33 % por el método TI-RADS y el 52.08% por el método de la guia
SRU.

Financiamiento: UAEM ( ) CONACYT () Otro: ISEMyM
Dr. Ricardo Cuevas Sandoval. Dr. Juan Angel Vargas Mejia
Nombre y Firma del Alumno VoBo Coordinador de la Especialidad

Dr. Juan Angel Vargas Mejia

Nombre y Firma del Director Asesor
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