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ELASTOGRAFIA EN NODULOS TIROIDEOS QUE PRESENTAN
TRASFONDO INFLAMATORIO Y SU RELACION CON EL
DIAGNOSTICO DE MALIGNIDAD O BENIGNIDAD

1. Resumen

Introduccién

Los nodulos tiroideos corresponden a una entidad comun, frecuentemente
encontrados en la practica clinica, ya sea durante la exploracion fisica, o de forma
incidental durante la realizacidbn de diversos procedimientos de imagen. Son
clinicamente importantes primordialmente por su potencial de malignidad, aun y
cuando este es bajo (5% de los ndédulos palpables), por lo anterior el diagnostico de

cancer debe ser considerado dentro de los diagndsticos diferenciales.

El ultrasonido se ha convertido en una herramienta importante en la
caracterizacion de los ndédulos, proveyendo informacion utii como tamafio,
localizacion y caracteristicas del nédulo, asi como el uso de la elastografia,
modalidad utilizada para definir la elasticidad de los tejidos, encontrando mayor
rigidez en los nédulos malignos. Sin embargo, se ha visto que nodulos tiroideos que
muestran un trasfondo inflamatorio, presentan un incremento en la rigidez, no

necesariamente relacionado con malignidad.

Este estudio intenta demostrar la relacion que guarda un trasfondo

inflamatorio en la rigidez presentada en los nédulos tiroideos.

Material y métodos

Se incluyeron 45 nédulos tiroideos que presentaron un trasfondo inflamatorio,
diagnosticado por biopsia con aspiracién con aguja fina, la herramienta mas precisa
y confiable para el diagnoéstico de malignidad, particularmente bajo guia
ultrasonografica. Cabe mencionar que dichos nddulos habian sido previamente

evaluados con elastografia por ultrasonido en tiempo real.




Posteriormente, como objetivo principal, se buscé relacionar estas dos
variables, trasfondo inflamatorio y elasticidad, para descubrir si se encontraba
alguna diferencia estadisticamente significativa.

Resultados

De los 45 nodulos estudiados se clasificaron en 4 grupos de acuerdo con la
escala de Asteria para elastografia. 12 de estos nodulos quedaron encasillados
dentro de los dos primeros peldafios de esta escala, lo que corresponde a un tejido

elastico; de estos nodulos ninguno fue maligno.

De los restantes 33 nédulos que se encasillaron en los peldafios 3 y 4 que
corresponden a rigidez aumentada, 3 fueron malignos, sin embargo los restantes

presentaron un trasfondo inflamatorio.

Esto representa una diferencia estadisticamente significativa con una
p=0.0421 (significativa p<0.05).

Conclusiones

Los resultados de este trabajo nos arrojan que la mayoria de los nodulos
benignos que se estudiaron primero por elastografia se clasificaron dentro de las
escalas 3 y 4 de Asteria, pudiéndose llegar a la conclusion de que fueran malignos,
sin embargo en el estudio histopatolégico todos presentaron un trasfondo
inflamatorio, lo cual puede llegar a confundir al momento de dar un diagndstico o

para el seguimiento del paciente.




2. Marco teérico

2.1 Introduccioén

Los nodulos tiroideos son una o varias lesiones con aumento de volumen o
consistencia localizados dentro del parénquima tiroideo. Son comuUnmente
encontrados en la poblacién en general, con predominio en el sexo femenino (1).
Se diagnostican en 7% de la poblacion por medio de exploracion fisica y en 67%
mediante ultrasonido (2). Usualmente es una lesion asintomatica, pero gracias al
del desarrollo de nuevas técnicas de ultrasonido ha aumentado su deteccién y por

ende su incidencia.

Entre 4 y 7% de la poblacion tiene presencia de nédulos tiroideos palpables
dentro de los cuales el 75% corresponde a un nodulo solitario. En estudios
presentados se ha visto que la presencia de estos es mas comudn en mujeres y en

cuanto a edad es mas frecuente adultos que en nifios (1).

Dentro de la etiopatogenia, ésta es multifactorial, va relacionada con la
hormona estimulante de tiroides (TSH), asi como presencia de un factor genético
(desconocido), y algunos factores ambientales como: deficiencia de yodo, historia
de tabaquismo, historia de exposicion a radiacion ionizante, embarazo entre
otros (4).

Aunque el riesgo de malignidad es bajo en cada nédulo, alrededor del 5% (6,
7), el cancer de tiroides se debe considerar dentro del diagnéstico diferencial. Este
representa el 1% de todas las malignidades (8). Y como en todos los casos de

Cancer, entre mas rapido sea detectado mejor prondstico para el paciente.

Los factores de riesgo para padecer cancer de tiroides se resumen en la

siguiente figura (tabla 1).



Antecedentes e Familiares con cancer de tiroides
e Radiacién en cabeza o cuello (papilar)
e Déficit de yodo (folicular)
Anamnesis e <20@0>70@
Sexo masculino
Nédulo palpable de reciente aparicion,
de crecimiento rapido e indoloro
e Disfonia (afeccion del nervio laringeo
recurrente)
Exploracion fisica e Tamarfio mayor de 4 cm
e Consistencia pétrea
e Fijacion a estructuras vecinas (no
desplazable con deglucién)
e Adenopatias palpables
Analitica e Elevacién calcitonina y/o CEA
e Normofuncién o hipofuncién tiroidea

Tabla 1. Factores de riesgo de carcinoma de tiroides ante un nddulo tiroideo. Tomado y modificado
de https://goo.gl/images/NLUr7v

Existen diferentes tipos de cancer de tiroides y aunque la estirpe papilar es

la mas frecuente, se deben conocer las demas estirpes (tabla 2).

Epidemiologia 2da-3erdécada Edad avanzada Cuatro formas: @ 6ta-7ma Mujeres 55-75
de ida 15-20% Esporéadico décadadevida @
70% tumores tumores del 80% 5% tumores del 5% de todos los
del epitelio  epitelio folicular MEN 22 epitelio folicular =~ tumores
folicular MEN 2B tiroideos
Relacion  con Familiar no Relacion  con
radiacion en la MEN tiroiditis de
infancia Hashimoto
Derivado de Si Si No Si No
epitelio
folicular
Anatomia Papilas con La invasion = Acumulo de Células Linfoma B
patolégica células y vascularydela células C con gigantes y difuso de
elementos capsula lo sustancia fusiformes células grandes
foliculares diferencia del amiloide Dificil de
Calcificaciones = adenoma Multicéntrico en diferenciar de
en “granos de folicular formas linfomas o]
arena” o benigno familiares sarcomas
cuerpos de
psamoma
Crecimiento, Crecimiento Crecimiento Adenopatias Crecimiento
diseminacién lento con lento pero calcificadas y @ rapido con gran
y metéstasis invasion de diseminacion metéstasis a  invasion local,
estructuras hemética SNC y hueso ulcerando la
vecinas y precoz, con piel
diseminacion metastasis a
linfatica pulmén, hueso
y SNC
Marcador Tiroglobulina Tiroglobulina Calcitonina


https://goo.gl/images/NLUr7v

|-131 Si Si No No No

Pronéstico El mejor Subtipo Malo El peor Variable
Harthle, peor (supervivencia
evolucion de meses)
Tabla 2. Tumores malignos de tiroides. Tomado y modificado de

https://es.slideshare.net/javito1234/tumores-malignos-de-tiroides

Otra patologia que se relaciona con nodulos tiroideos es la tiroiditis, esta se
define como la inflamacién de la glandula tiroides donde pude existir una funcién
normal, elevada o deprimida de la misma. Dentro de sus caracteristicas puede
presentarse de manera dolorosa y sensible cuando es causada por infeccion,
radiacion o trauma, o indolora cuando su etiologia es autoinmune, inducida por
medicamento o por algun proceso fibrético. Las formas mas comunes de la tiroiditis
son: la enfermedad de Hashimoto, tiroiditis granulomatosa subaguda, tiroiditis

postparto, tiroiditis linfocitica subaguda y la inducida por drogas (28).

Se ha visto en estudios que la tiroiditis mas frecuente es la de Hashimoto,
ésta es una inflamacion crénica de la glandula tiroides, tiene origen autoinmune y
es la causa principal de hipotiroidismo. Esta se ha visto relacionada con carcinoma

papilar tiroideo y con linfoma tiroideo (29,30).

En cuanto al diagnéstico de los nddulos tiroideos hablaremos acerca del
ultrasonido, ya que este nos ayuda tanto a detectarlos, como a obtener la

caracterizacion de los mismos y su diferenciacion entre los benignos y malignos.

Las diferentes caracteristicas que presentan los nédulos tiroideos en el
ultrasonido nos sirven para poder determinar la posibilidad de que presente
malignidad, y que de esta manera sea necesaria una correlacién histopatoldgica,
como lo es la biopsia por aspiracion con aguja fina (BAAF), que actualmente se
considera el examen practico mas efectivo para determinar si un nodulo tiroideo es

maligno, o si requiere cirugia para llegar a un diagndstico definitivo (9).

Aun cuando la biopsia por aspiracion con aguja fina es considerada el Gold
estandar para el diagndéstico, no es un metodo 100% certero, ya que hasta el 30%
de las muestras tomadas se consideran no diagndésticas o indeterminadas. En

algunos casos se repite el procedimiento dando resultados definitivos, siendo lo
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contrario en otros donde se muestran resultados inconclusos en 10 — 50% de los
nédulos con diagndstico inicial de no diagndéstico, y del 38 — 43% de los que tenian
diagnéstico inicial de indeterminado (10).

Los nodulos tiroideos pueden mostrar un patron ecogréfico diverso el cual
deja en duda la posibilidad de catalogar un nédulo como maligno. Es por eso que
Horvath et al., en el 2009 propusieron la evaluacion de los nédulos por medio de un
sistema denominado TI-RADS (Thyroid Imaging Reporting and Data System) que al
igual que el BI-RADS son utilizados para la determinacion de la complejidad de los
ndédulos para llegar a un adecuado diagndstico de malignidad (10). En el afio 2011,
Kwak et al. complementaron esta clasificacion agregando un subtipo y en el 2012 el
colegio americano de radiologia (ACR por sus siglas en inglés) convoco comités
para proporcionar recomendaciones para el adecuado reporte de los nodulos
tiroideos incidentales, desarrollar un conjunto de términos estandarizados (Iéxico)
para los reportes de ultrasonido, y proponer un TI-RADS en base a este Iéxico.
Estos comités publicaron los resultados de sus primeros dos esfuerzos en el 2015
para terminar con el TI-RADS de la ACR en el 2017 que provee guias para el
adecuado manejo de los ndédulos tiroideos en base a sus caracteristicas
sonograficas (11).

Esta guia se resume adecuadamente en la siguiente imagen (Figura 1).
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KCOMPOSWON\ /ECHOGENICITY\ e SHAPE " 2 MARGIN \ /ECHOGENIC Foa

(choose 1) (choose 1) (choose 1) (choose 1) (choose all that apply)
czls::: none or large
0 points anechoic 0 points wider than tall 0 points smooth 0 points comet tail 0 points
completely
cystic artefact
spongiform O paints "V"“'iw::r"‘::z o 4 point “‘""“'i"’:""‘ 3 points ill-defined 0 points it Voot
mixed cystic
1 point eripheral/rim X
and solid po hypoechoic 2 points 'mﬁ;‘:’l 2 points pcn:gilcations 2 points
solid or almost extra-thyroidal
3 tat
completaly 2 vomt) hypoechoic 3 POts \exlensioo 3points | | echogenie focs 3 POINS
N N I N » Lol \,.

summation of points from each column to
determine TI-RADS grade

0 points 2 points 3 points 4-6 points >7 points
TR1 | TR2 TR3 TR4 TRS
benign not mildly moderately highly
suspicious suspicious suspicious suspicious
noFNA | no FNA >1.5cm >1.0cm >0.5cm
‘ follow up follow up follow up
>2.5cm >21.5cm >1.0cm
Source: ACR White Paper 2017 FNA FNA FNA

Figura 1. TI-RADS ACR.

Tomado y modificado de https://radiopaedia.org/articles/acr-thyroid-imaging-reporting-and-data-
system-acr-ti-rads

Se han tratado de implementar nuevos métodos para llegar a un diagnéstico
mas certero y preciso de benignidad o malignidad, hablando de ndédulos tiroideos,

como lo es la elastografia por ultrasonido.

La elastografia por ultrasonido es una modalidad de imagen que muestra
sensibilidad a la rigidez del tejido, fue descrita por primera vez a principios de los
noventas por Ophir et al (12,14). El propoésito principal es valorar en tiempo real los
parametros relativos a la organizacion estructural de los tejidos respecto al tejido
adyacente, es decir la elasticidad el tejido la cual se define como la tendencia del

12


https://radiopaedia.org/articles/acr-thyroid-imaging-reporting-and-data-system-acr-ti-rads
https://radiopaedia.org/articles/acr-thyroid-imaging-reporting-and-data-system-acr-ti-rads

mismo a resistir la deformacién proveniente de una fuerza aplicada o de regresar a
su forma original después de que esa fuerza ha sido retirada. Este método se
beneficia de la elasticidad de los tejidos afectados ya sea por procesos patolégicos
o fisiolégicos especificos (13). Por ejemplo, es conocido que muchos tumores
sélidos difieren mecanicamente de los tejidos sanos que los rodean, siendo de esta
forma que los diferentes métodos de elastografia pueden ser usados para

diferenciar entre tejido normal y tejido afectado para propdsitos diagnosticos.

Hablando un poco acerca de las diferentes técnicas de elastografia por
ultrasonido que estan disponibles actualmente, se pueden clasificar por la cantidad

fisica medida en dos tipos (26):

e La elastografia de tensidn (strain elastography)

En esta técnica se mide el desplazamiento en el mismo eje del tejido

gue ocurre cuando se aplica una fuerza externa.

e La elastografia de onda de corte (shear wave elastography)

En esta técnica se miden las ondas de corte que son generadas en un

eje perpendicular a la fuerza externa aplicada.

La Figura 2 ilustra el principio fisico de estas dos técnicas.
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Figura 2. Representacion esquematizada de los dos tipos de elastografia. A) Elastografia por
tension, el estrés es aplicado repetidamente por compresiones manuales con el transductor y la
cantidad de la deformacion de la lesion relativa al tejido normal circundante se mide en una region
bidimensional por debajo del transductor. La dureza relativa del tejido de la lesién de interés es
mostrada en colores en relacién de deformacion. B) Elastografia de ondas de corte, ondas de
ultrasonido de alta intensidad enfocadas, se pueden utilizar para empujar el tejido y generar ondas
de corte, que se propagan lateralmente lejos de la regién de excitacion, lo que permite al usuario
visualizar la rigidez del tejido como un mapa de color bidimensional en la region de interés (27).

Para los propositos de esta investigacién nos enfocaremos en la elastografia
de tension (strain elastography), ya que es el Unico método utilizado en el actual
estudio.

La elastografia de tensién fue la primera técnica utilizada de elastografia por
ultrasonido (14) y consiste en que el operador del ultrasonido ejerza compresién

manual con el transductor sobre el tejido a revisar. Esta técnica funciona

14



particularmente bien con los 6rganos superficiales como las mamas y en nuestro
caso la glandula tiroides, pero es poco util para valorar la elasticidad de érganos

mas profundos como el higado (15).

En este método, el estrés que se aplica tanto fisica como manualmente no
es cuantificable, pero asumiendo una constante uniforme del estrés y de la tension

normal, se puede obtener una medida cualitativa del tejido estudiado (16).

Las mediciones de tensiébn se representan como un mapa de color
semitransparente superpuesto a la imagen por ultrasonido en modo B, a esto se le

conoce como elastograma.

Tipicamente, en este elastograma, el tejido rigido se ve azul y el tejido blando
se ve rojo, aunque la escala de color puede variar dependiendo del proveedor del

equipo (Figura 3).

Figura 3. Elastografia por tension, donde se observa un nédulo tiroideo del I6bulo derecho,
histolégicamente reveld un carcinoma papilar (22).
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Existen diferentes sistemas de clasificacion para cuantificar la elasticidad que

se despliega en estos elastogramas. La escala que usaremos en este estudio es la

escala de Asteria (17) que se basa en 4 grados de elasticidad del nédulo tiroideo

examinado en cuestion dependiendo de su aspecto en el elastograma (tabla 3,

figura 4,5, 6, 7, 8).

Escala de elasticidad de nédulos tiroideos y el patron elastogréfico de cada escala

ES1

ES 2

ES 3

ES 4

Elasticidad presente en
toda el area examinada
Elasticidad presente en
gran parte del érea
examinada

Sin elasticidad en gran

parte de area examinada

Sin elasticidad en toda el
area examinada

Homogeneamente verde

Cerca de la totalidad del
tumor se encuentra en
verde y periféricamente o
en el centro con color azul
Cerca de la totalidad del
tumor se encuentra e azul
fuerte con algunas éareas
rojas y/o verdes
Homogeneamente
fuerte

azul

Tabla 3. Escala de Asteria para elastografia en nédulos tiroideos (21).

ES 1: inside of the nodule is displayed
homogeneously in green.

ES 2: almost the whole tumor is
displayed in light green with some
peripheral and/or central blue arcas.

ES 3: almost the whole tumor is
displayed in hard blue with some regions
of light green and red mixed in.

ES 4: the whole tumor is displayed
in homogenously hard blue.

Figura 4. Descripcion ilustrativa de la escala de Asteria para elastografia en nédulos tiroideos (16).
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Figura 7. Imagen de carcinoma papilar de tiroides, escala 3 de Asteria (17).

17



Figura 8. Imagen de carcinoma papilar de tiroides, escala 4 de Asteria (17).

Estudios previos en este tema han mostrado resultados mixtos sobre cual
método es superior para predecir malignidad, el ultrasonido en modo B o la
elastografia de tension en tiempo real. Y como estos dos métodos arrojan resultados
independientes, una posibilidad es que la combinacion de los dos dé como resultado
una herramienta diagnoéstica mas eficaz, sin embargo, también hay estudios que

muestran resultados mixtos al respecto.

Estos resultados mixtos en los estudios que se han realizado con anterioridad
pueden deberse a las diferentes poblaciones y criterios de exclusién utilizados, en
especial esto se demuestra por la alta variabilidad del porcentaje de malignidad en
algunos de ellos, que va desde el 9% hasta el 34% en algunos casos.

A continuacion, se presentan una lista de limitaciones de la elastografia en

tiempo real con respecto a la evaluacion tiroidea:

. Compresion manual externa lo que apunta a una variabilidad

dependiente del operador (18).

o La elasticidad del tejido no es lineal, esto da como resultado que

la rigidez sea mayor a grados mas altos de compresion (18).
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. Fibrosis dentro de los nédulos benignos o malignos puede

incrementar su rigidez (18).

. Noédulos tiroideos mayores a 3 cm de diametro pueden causar

valores de compresion inadecuados (19).

. La elastografia no se puede realizar en nédulos que tengan un
borde externo calcificado, ya que las ondas de sonido no pueden penetrar
hacia el centro no calcificado, que es la region de interés (20).

o Los nOdulos tiroides benignos que tienen calcificaciones
gruesas pueden arrojar resultados falsos de rigidez aumentada (17).

Tomando en cuenta la clasificacion de Asteria para nodulos tiroideos y
sabiendo que puede existir la presencia de inflamacién, podemos llegar a la
conclusién de que se puede entorpecer el diagnostico de malignidad o benignidad

por medio de la elastografia por ultrasonido.

El principio de este estudio es tomar en cuenta estas tres variables
(elastografia, tiroiditis y benignidad o malignidad) con el fin de ayudar y mejorar el
diagnéstico oportuno de cancer tiroideo, por lo que es necesario un estudio a fondo
en todo paciente con el fin de evitar estudios invasivos innecesarios y detectar

aguellos con riesgo aumentado de neoplasia.
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3. Planteamiento del problema

La prevalencia de los nddulos tiroideos en la poblacion general es muy alta,
razon por lo cual es de suma importancia la adecuada caracterizacion de los mismos
para poder discernir con eficacia cuales ameritan una correlacion histopatologica
para diferenciar los nddulos de etiologia benigna, de los nddulos de etiologia

maligna.

La evaluacién por imagen con ultrasonido de alta definicion es la herramienta
ideal, ya que es un procedimiento no invasivo y disponible en la mayoria de los
centros de diagndstico. Sin embargo, no ha sido lo suficientemente efectivo por si

solo para cumplir esta dificil tarea con la eficacia que se requiere.

La elastografia por ultrasonido en tiempo real es un método relativamente
nuevo que en conjunto con el modo B del ultrasonido puede aumentar la eficacia

para realizar esta tarea.

Al ser relativamente nueva, la elastografia requiere de estudios como este

para poder validar su utilidad en este campo de la medicina diagndstica.

3.1 Pregunta de investigacion

¢La presencia de inflamacion en la glandula tiroides puede llegar a influir en
el diagndstico de malignidad o benignidad al momento de realizar la elastografia por

ultrasonido?
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4. Objetivos

e Analizar la asociacion entre la inflamacion de la glandula tiroides, el grado de

elasticidad de los nddulos tiroideos y la malignidad.

4.1 Objetivos especificos

e Descubrir la frecuencia con la que los nédulos malignos de tiroides tienen

una rigidez aumentada.

e Descubrir la frecuencia con la que los ndédulos benignos de tiroides tienen

una elasticidad conservada.

e Descubrir las limitantes de la elastografia para discernir entre estos dos

factores.

5. Hipotesis

La inflamacién en la glandula tiroides puede entorpecer el diagnostico de

malignidad mediante el uso de elastografia por ultrasonido.
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5.3 Material y métodos
5.1 Disefo del estudio

Transversal observacional descriptivo comparativo.

5.2 Poblacion del estudio

La muestra de 45 nédulos tiroideos 45 pacientes se obtuvo a partir de los

archivos del departamento de Imagen y de Patologia del Hospital Angeles Lomas.

Se eligieron aquellos pacientes que contaban con cuantificacion de

elastografia y resultado de correlacion patolégica del nédulo tiroideo en cuestion.

5.3 Criterios deinclusion

e Pacientes conocidos con nédulos tiroideos.

e Pacientes sometidos a biopsia por aspiracion con aguja fina de nodulos
tiroideos.

¢ Nodulos tiroideos que cuenten con cuantificacion de elastografia previo a la
toma de biopsia.

5.4 Criterios de exclusion

e Noddulos tiroideos con cuantificacion de elastografia inadecuada.

5.5 Criterios de eliminacion

e Reporte de patologia con resultados de muestra no diagnostica o
insatisfactoria.

e Expedientes incompletos con falta de variables incluidas en el estudio.
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5.6

Tamafio de la muestra

Se incluyeron a todos los pacientes que acudieron a realizarse una biopsia

por aspiracion con aguja fina de nodulos tiroideos que contaran con cuantificacion

de elastografia previa a la toma de biopsia.

5.7 Operacionalizacion de variables
Medidas
) L, Tipo de Definicion de de . Prueba
Variable Definicién : . . tendencia .
variable dimensiones y estadistica
dispersién
Capacidad
de un tejido
para volver
a su forma Predominantemente .
- original o suave y Med|_a Y, Chi
Elasticidad . Cualitativa . desviacion
después de Predominantemente . cuadrada
-, estandar
ser rigido
sometido a
una fuerza
externa
Malignidad Egggjlg;?ca Cualitativa Ben_igno L\i/l:so\lllggién Chi
» Maligno . cuadrada
de un tejido estandar
Aumento Media
.. | enel o Positivo ; y., Prueba T
Inflamacion Cualitativa . desviacion
volumen de Negativo . Student
. estandar
un tejido

5.8

Procedimientos

5.8.1 Ultrasonido Tiroideo

El ultrasonido tiroideo fue realizado por expertos con mas de 10 afos de

experiencia en promedio con dos objetivos principales: el primero, la adecuada

identificacion y caracterizacién de los nddulos tiroideos de acuerdo con el TI RADS

ACR (11) que parte como una escala del 1 al 5, en donde 1 corresponde a benigno,

2 corresponde a no sospechoso para malignidad, 3 corresponde a levemente
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sospechoso para malignidad, 4 corresponde a moderadamente sospechoso para
malignidad y 5 corresponde a altamente sospechoso para malignidad. Los nédulos
tiroideos con una calificacion de 3 o superior se canalizaban para correlacion
histopatoldgica por biopsia por aspiracion con aguja fina. El segundo objetivo fue
que, de estos noddulos ya seleccionados, se les tomaba una cuantificacion de
elastografia de tension por ultrasonido en tiempo real dentro de los pardmetros
recomendados por los fabricantes del equipo y se clasificaban segun la escala de
Asteria para elastografia (21) que va del 1 al 4 en donde 1 corresponde a suave, 2
corresponde a predominantemente suave, 3 corresponde a predominantemente
rigido y 4 corresponde a rigido. Esta clasificacion se llevé a cabo por los expertos
previamente mencionados sin que se conocieran los resultados histopatolégicos

con antelacion.

5.8.2 Biopsia por aspiraciéon con aguja fina

Con los nddulos tiroideos previamente seleccionados se procedio a realizar
la biopsia por aspiraciébn con aguja fina guiada por ultrasonido por 2 médicos
radidlogos con mas de 20 afios de experiencia en este procedimiento, el cual
consiste en informar al paciente y hacerlo firmar la hoja de consentimiento del
procedimiento para posteriormente, previa asepsia y antisepsia, proceder a instilar
anestésico local en la region anterior del cuello y proceder a realizar la biopsia
obteniendo al menos dos muestras por nédulo tiroideo examinado, posteriormente
se transporta el material en laminillas a patologia donde se examinan clasificAndolas
con el sistema Bethesda (39) que cuenta con una escala del 1 al 6 en donde 1 es
no diagnostico o insatisfactorio, 2 es benigno, 3 es atipia de significado
indeterminado o lesién folicular de significado indeterminado, el 4 es neoplasia
folicular o sospechoso para neoplasia folicular, el 5 es sospechoso para malignidad
y el 6 es malignidad. En este estudio se tom0 como datos de malignidad las
puntuaciones de 3, 4,5y 6.
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5.9 Andlisis estadistico

Las variables de este estudio son clasificadas dentro de las cualitativas por

lo que se llevara a cabo el andlisis estadistico mediante la U de Mann-Whitney.

Se analizard la asociacion de los nédulos que presentaron un trasfondo
inflamatorio dado por patologia, la malignidad o benignidad y la clasificacion de
elasticidad en los grados 3 y 4 que son caracteristicos de malignidad a través de la
prueba de U de Mann-Whitney. Se considerara como significativo un nivel de
p<0.05.

Todos los analisis se llevaran a cabo con el software estadistico Prism 6.0 y
SPSS Versién 21.0. Las gréficas se realizaran utilizando el Software estadistico

Graphpad Prism 6.0.

5.10 Recursos humanos, materiales y financieros

5.10.1 Recursos humanos

Todos los materiales y recursos seran proporcionados por el investigador

principal.

Por el tipo de estudio se requerird exclusivamente de acceso a los archivos
y expedientes de pacientes a quienes se les haya realizado ultrasonido tiroideo con
elastografia y que hayan sido sometidos a biopsia por aspiracion con aguja fina con

su respectivo resultado del departamento de patologia.

El investigador principal y algunos de los colaboradores seran los

encargados de la recoleccion, codificacion, y llenado de la base de datos.

5.10.2 Materiales

e Computadora con Sistema operativo Windows 10
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e Software: Office Works 2013, SPSS v21, Graphpad Prism v6

e Ultrasonido Siemens Acuson S2000

5.11 Cronograma

Actividades a partir de su ler 2do 3er
aprobacion por el comité mes mes mes
Trabajo de campo (recoleccion de informacion) X

Codificacion de la base de datos X X

Andlisis estadistico X
Redaccién de resultados y conclusiones X
Redaccion del proyecto final X
Entrega de la tesis X
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6. Aspectos éticos

El protocolo de investigacion se realiza de acuerdo con la declaracion de
Helsinki de 1996 y la Guia Tripartita Armonizada de Buenas Practicas Clinicas de
1996, (enmienda en la 592 Asamblea General en Corea, 2008). El cumplimiento de
estas normas asegura la proteccion de los derechos, seguridad y bienestar de los
sujetos que participan en el estudio y su aprobacion por escrito en el consentimiento
bajo informacion en los dos grupos; asi como, la credibilidad de los datos obtenidos

en el estudio clinico.

De acuerdo con la Ley General de Salud de los Estados Unidos Mexicanos
vigente, de los aspectos éticos de la investigacion en seres humanos (Capitulo 1,

Articulo 17) corresponde a con riesgo menor que el minimo.

6.1 Participacion informada y consentimiento informado

Por el tipo de estudio no se requiere de consentimiento informado por parte

de los pacientes incluidos en el trabajo.

6.2 Confidencialidad

Los nombres de los participantes seran mantenidos en estricta
confidencialidad. Los datos personales de los participantes seran almacenados de
acuerdo la Ley de Proteccion de Datos Personales vigente.

Los participantes seran informados que los datos obtenidos durante el
estudio seran conocidos por el Comité de Etica local, y el Comité Institucional
Revisor, asi como autoridades reguladoras, para verificar la veracidad de la
informacion, todo sera manejado con estricta confidencialidad y de acuerdo con la

regulacion vigente de proteccion de datos.
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7. Resultados

7.1

Malignidad

Se incluyeron un total de 45 nodulos tiroideos que cumplieron con los criterios

de inclusion. De estos, 42 fueron benignos y 3 malignos, de acuerdo con los criterios

establecidos previamente. Esto corresponde a un porcentaje de benignidad de

93.3% y a un porcentaje de malignidad de 6.7%.

Frecuencia Porcentaje
Benigno 42 93.3
Validos Maligno 3 6.7
Total 45 100,0

Tabla 1. Representa los valores correspondientes al total pacientes benignos y malignos y su
porcentaje.

Recuento

Benignos vs Malignos

Benignos

Malignos

Grafica 1. Representa de manera ilustrativa la cantidad de pacientes con benignidad y malignidad.
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7.2 Edad

Como parte complementaria observamos también las edades de los
pacientes estudiados, donde el paciente de menor edad fue de 19 afios y el de
mayor edad 74 afios Esto representdé una media de 49 afios con una desviacion
estandar de 11.88.

En cuanto a la relacion de la edad con la malignidad, se observo que la media
de edad en los pacientes con nddulos tiroideos malignos fue de 49 afios, con una
desviacién estdndar de 16, mientras que, en los pacientes con nédulos tiroides

benignos, la media 48.5 de afios de edad con una desviacion estandar de 11.78.

Esto no representa una diferencia estadisticamente significativa con una
p=0.6958.

Estadisticos de grupo
Malignidad N Media Desviacion tip. Error tip. de la media
Benigno 42 48,5 11,78 1,81
Edad
Maligno 3 49 16,00 9,23

Tabla 2. Representa la diferencia de edad entre pacientes con diagnostico de benignidad y

malignidad.

7.3 Sexo

En lo que corresponde al sexo, 44 pacientes del estudio fueron mujeres, lo
que equivale al 97.7%; de esas mujeres, 41 tuvieron nddulos benignos y 3 tuvieron
nédulos malignos. En lo que corresponde a los hombres, solamente hubo 1 paciente

masculino, lo que equivale al 2.3%; el cual present6 un nddulo de caracter benigno.

Esto representa una diferencia estadisticamente significativa con una p
<0.05.
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Sexo*Malignidad tabulacién cruzada

Recuento
Malignidad
benigno maligno Total
Sexo  mujer 41 3 44
hombre 1 0 1
Total 42 3 45

Tabla 3. Representa la diferencia entre sexo femenino y masculino y su relacién con benignidad y

malignidad.

@l Benigno
40- Bl Maligno

Recuento

Mujer Hombre

Grafico 2. Representa de manera ilustrativa la relacion del sexo con malignidad y benignidad.

7.4 Elasticidad

De los 45 nodulos estudiados se clasificaron en 4 grupos de acuerdo con la
escala de Asteria mencionada previamente, de los cuales 3 corresponden a la
escala de suave, lo que equivale al 6.6%, 9 corresponden a la escala de
predominantemente suave lo que equivale al 20%, 22 corresponden a la escala de
predominantemente rigido que equivale al 48.8% y 11 corresponden a la escala de
rigido lo que equivale al 24.6%.
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Cuando se correlaciona esta distribucién con la malignidad encontramos que
de los 3 nédulos que corresponden a la escala 1 de Asteria ninguno fue maligno,
del igual manera los 9 que corresponde a la escala 2, de los 22 nédulos que
corresponden a la escala de predominantemente rigido, 3 fueron malignos y de los

11 nodulos que corresponden a la escala de rigido ninguno fue maligno.

Malignidad*Elastografia tabulacién cruzada

Recuento
Elastografia
Suave Predom suave Predom rigido Rigido Total
Malignidad Benigno 3 9 19 11 42
Maligno 0 0 3 0 3
Total 3 9 22 11 45

Tabla 4. Representa la relacion de los nédulos estudiados dentro de la escala de Asteria para

elasticidad con respecto benignidad y malignidad.

Elastografia
20~

Bl Benigno
15- - l\/laligno
10-
] I
0"I T T
N v > ™

Escala de Asteria

Recuento

Grafico 3. Representa de manera ilustrativa la relacion de los nddulos estudiados dentro de la escala

de Asteria para elasticidad con respecto benignidad y malignidad.
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8. Inflamacién

Los 45 nédulos estudiados en este trabajo contaban con un trasfondo
inflamatorio el cual se dio a conocer por el estudio histopatologico. Por lo que se
decidié relacionarlos con los parametros establecidos por la escala de Asteria'y su

benignidad y malignidad dando donde obtuvimos una p=0.0421

A continuacion se muestran la tabla estadistica y la grafica correspondiente:

Analisis Significancia
estadistico estadistica
U de Mann- 0.0421
Whitney

Kruskal Wallis 0.0426

Tabla 5. Pruebas estadisticas utilizadas y su significancia

Recuento

Benigno Maligho

Grafica 4. Representacion ilustrativa de la relacion entre malignidad y benignidad en nédulos
tiroideos con trasfondo inflamatorio y su calificacion en la escala de Asteria.
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9. Discusion

En la investigacion realizada en este trabajo estudiamos la elasticidad que
presentaron nodulos tiroideos con un trasfondo inflamatorio, y la relacion con el

diagndstico de malignidad o benignidad.

Se estudiaron 45 nodulos con trasfondo inflamatorio, 33 de estos fueron
rigidos (73%) correspondientes con la escala 3 y 4 de Asteria, de estos 33,
solamente 3 tuvieron un diagnéstico de malignidad (9%), y el resto, es decir 30
(91%) resultaron ser benignos.

Como resultados complementarios se estudié la relacion de la edad y la
presencia de los nodulos, en donde los malignos tuvieron una edad media de 49
afos y los benignos de 48.5 afios, resultando en una diferencia estadistica no
significativa. Se podrian definir de acuerdo a grupo etario como se observa en la
tabla 1 y probablemente se podrian obtener resultados favorecedores con respecto

a esta variable.

En relacion al sexo, se encontrd una diferencia estadisticamente significativa
(p<0.05) en relacion mujer-hombre, donde observamos que de las 44 mujeres
estudiadas, 41 tuvieron nédulos benignos (93%) y 3 tuvieron ndédulos malignos
(6.8%); en lo que corresponde a los hombres, solamente hubo 1 paciente masculino,
lo que equivale al 2.3% siendo este nédulo de caracter benigno. En este apartado
se corrobora lo anteriormente descrito sobre la presencia de ndédulos tiroideos,
donde se encuentran mayormente en el sexo femenino (1). En cuanto a la
malignidad, se sabe que es mas comun en el sexo masculino (tabla 1) por lo que se

recomienda aumentar la muestra de hombres en el estudio.

En cuanto a hallazgos de malignidad, de los 45 nodulos estudiados
Gnicamente 3 fueron malignos (6.7%), siendo el resto benignos (93.3%). Como se
ha visto en estudios anteriores donde la cantidad de nédulos malignos es menor
gue la de benignos (41), pero es recomendable aumentar la N para tener una mayor

cantidad de pacientes con ambos diagndésticos y volver a ver la relacion estadistica.
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10. Conclusion
Con los datos obtenido en los resultados de este trabajo se pudo observar

que, si existe un entorpecimiento al momento de dar un diagndéstico de malignidad
al tener solo los datos de la elastografia, debido a que como se ha visto en algunos
articulos el grado de elasticidad presentado por los ndédulos con trasfondo
inflamatorio (ya sea por tiroiditis de Hashimoto o alguna otra razon de tiroiditis) hace
gue el tejido sano se encuentre con infiltracion linfocitica y fibrosis, provocando esto
una disminucion en la elasticidad y por ende el nédulo entra en la clasificacion de
escala 3 0 4 de Asteria (34). Esto podrian llegar a pensarse que puede ser un nédulo
maligno debido a que se ha reportado de igual manera que entre menor elasticidad

(mayor rigidez) se considera como maligno antes de realizar la biopsia.
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