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RESUMEN

Introduccién: El nédulo tiroideo es una entidad poco estudiada en pacientes pediatricos,
la literatura corresponde en su mayoria a estudios en pacientes adultos, existe poca
evidencia cientifica del tema en nifios mexicanos. Los nddulos tiroideos pueden cursar
como lesiones benignas o malignas. La glandula tiroides en nifilos es particularmente
sensible a radiaciéon y carcinogénesis, por lo que el cancer de tiroides en pacientes
pediatricos suele presentarse en estadios mas avanzados en comparativa con los adultos.
El diagnostico de nddulo tiroideo en infantes no debe ser subestimado y es necesario
establecer factores de riesgo y elementos asociados a la patologia para buscar su
diagnéstico dirigido. Objetivo General: Conocer las caracteristicas clinicas, bioquimicas y
por ultrasonido de pacientes con nodulo tiroideo de enero 2013 a diciembre 2017 en el
servicio de endocrinologia pediatrica de la UMAE Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez
Garza Centro Médico Nacional La Raza. Material y métodos: Estudio descriptivo,
observacional, transversal, retrospectivo. Criterios de inclusion: Pacientes pediatricos de
ambos géneros, con edades comprendidas entre 0 y 16 afios, con diagnéstico de nédulo
tiroideo que acudieron a la consulta de endocrinologia pediatrica en UMAE Hospital General
Dr. Gaudencio Gonzalez Garza CMN La Raza. Procesamiento de datos y analisis
estadistico: Los datos obtenidos se capturaron en una base de datos con el programa
Excel 365 y se analizaron mediante estadistica descriptiva con porcentajes, frecuencia,
medidas de tendencia central y de dispersién de acuerdo con la distribucién de cada una
de las variables, utilizando el paguete estadistico SPSS version 25, Resultados: EI 78.3%
de los pacientes correspondieron al género femenino, la edad de diagndstico en nifias tuvo
una media de 10.5 afios, y en nifios media de 9.3 afios. En relacion al valor de TSH se
registré una media de 11.0662 mU/L, mediana de 4.1300 mU/L y desviacién estdndar de +
18.84349 mU/L, Se realiz6 una correlaciéon entre el valor de TSH con el resultado de
benignidad o malignidad, tomando como corte un valor de TSH por encima de 2.5 mUI/L.
De los pacientes con reportes de malignidad, el 54.5 % se registroé por encima del corte de
TSH en 2.5 mU/L, mientras que en los pacientes con reporte de benignidad sélo el 29% se
encontraba por encima de este rango. Ningln paciente con patrén anecoico presento
malignidad, el 63.63% de los pacientes con patrén reportado como heterogéneo
concluyeron en malignidad. Discusién: La literatura refiere que el riesgo de malignidad en
nifos de un nédulo tiroideo mayor a 1 centimetro es de aproximadamente 25%. En nuestro

estudio los nddulos que resultaron en carcinoma oscilaron en diametros entre 6 y 36 mm.



De total de los nédulos con didmetro por encima de 1 cm el 30% tuvieron reporte de
malignidad. En nuestro estudio se observd que no se encontré ningun paciente con
malignidad en el grupo con patrén anecoico, y el que mayor porcentaje de pacientes con
malignidad reportaban era el patrébn heterogéneo con el 63.63%. Conclusiones: Es
importante realizar énfasis en el interrogatorio ante un paciente con nédulo tiroideo y mas
ante datos clinicos que orienten a malignidad, ademas de ser minuciosos en la exploracion
fisica a fin de evitar omitir datos clinicos importantes y con esto incrementar el porcentaje
de diagndéstico a partir de la sospecha por parte del personal médico. Los niveles de TSH
por encima de 2.5 mIU/L aungue no resultaron en nuestro estudio como un dato absoluto
relacionado a malignidad, sumado a otros datos positivos puede dar mayor peso a la
sospecha diagnéstica y que este nddulo sea maligno. En cuanto al ultrasonido, el dato de
mayor peso para relacion de malignidad fue el encontrar un nddulo tiroideo con patrén sélido

o heterogéneo, y para apoyar el diagnéstico de benignidad el patron quistico.

Palabras clave.- Nodulo tiroideo, cancer de tiroides, bocio multinodular, ultrasonido
tiroideo, TSH.



MARCO TEORICO

INTRODUCCION.

Se define como nodulo tiroideo a la lesion focal, Unica o maltiple, palpable o visible

por estudio de imagen que difiere del resto de la estructura del parénquima tiroideo.

Los nddulos tiroideos pueden cursar como lesiones benignas sin ameritar
intervencion terapéutica; sin embargo, en caso de disfuncion tiroidea o diagndstico
de cancer tiroideo el panorama es totalmente diferente. La glandula tiroides en nifios
es particularmente sensible a radiacién y carcinogénesis, esto puede explicar la
presentacion de cancer de tiroides al diagnostico con datos de enfermedad mas
avanzada en nifios comparativamente con adultos. Contemplando estas
posibilidades, el diagndstico de nddulo tiroideo en pacientes pediatricos no debe ser

subestimado.

La literatura de ndédulo tiroideo en pacientes pediatricos es limitada a nivel
internacional y en México no se han realizado muchas lineas de investigacion en
torno a este tema, por lo que es de gran interés el estudio de los factores clinicos,
bioquimicos y ultrasonograficos asociados a nédulo tiroideo en nuestra poblacion

infantil.



NODULO TIROIDEO. CARACTERISTICAS CLINICAS, BIOQUIMICAS Y POR
ULTRASONIDO EN PACIENTES PEDIATRICOS

EPIDEMIOLOGIA

Debido al incremento durante los ultimos afios de cancer tiroideo en nifios, ha
surgido el interés en estudiar la relacion de la presencia de nddulos tiroideos y
cancer tiroideo; sin embargo, muchos de ellos, pueden ser una expresiéon benigna

sin asociarse a esta patologia.

La prevalencia de nédulo tiroideo en adultos se ha estimado en un rango de 2 a 6
% a traves de diagndstico por palpacion, de 19 a 35% por diagndstico por
ultrasonografia y de 8 a 65% en hallazgos postmortem (@A), |os nédulos tiroideos
en la poblacion pediatrica presentan una prevalencia estimada de 0.05%-1.8%
@OEONNE)  Existe mucho menos informacion acerca de la prevalencia de nodulo

tiroideo en nifios y adolescentes que en adultos @.

En una revision por Niedzela ® en la que se examind bibliografia de 1960 a 2004,
la incidencia promedio de nodulos tiroideos en nifios con evolucién a malignidad fue
de 26.4%, oscilando de 9.2% a 50%; sin embargo los métodos diagnosticos no
fueron homogéneos en los diferentes ensayos, por lo que la informacion se toma

con reserva.

Destaca que aungue la mayoria de los nddulos tiroideos son benignos, el riesgo de
cancer de tiroides es mayor en nifios que en adultos WYY asi como el

porcentaje de metastasis y extension extra tiroidea 1912, Bajo la presentacion de



una masa pequefia intratiroidea, el riesgo de malignidad en nifios de un nddulo
tiroideo mayor a 1 centimetro es de aproximadamente 25% (13(4)®), En comparativa
el 25% de los nédulos tiroideos en nifios son malignos mientras que en adultos sélo

el 5% al 10% @©(2)(6)(15)

Estudios ultrasonogréaficos han revelado un rango de prevalencia de nodulos

tiroideos en nifios del 0.2 a 5.1% @,

Los canceres de tipo endocrinoldgicos son raros en pacientes pediatricos, siendo el
cancer de tiroides el mas comun y constituyendo del 0.5% a 3% de las neoplasias
en niflos 9109@)18) ocurriendo en 1 de cada 1 000 000 nifios en la primer década
de vida y 1 de cada 150 000 nifios en la segunda década de vida @317, Los
pacientes menores de 20 afios comprenden soélo el 1.8%de todos los casos nuevos

de malignidad tiroidea (8,

El adenoma folicular es la causa mas frecuente de diagndstico benigno en nifios
con nodulo tiroideo. Mientras que el carcinoma papilar de tiroides es reportado como
la neoplasia mas frecuente en nifilos con nodulo tiroideo, alcanzando hasta el

72%(4),

Una diferencia epidemioldgica que considerar entre adultos y nifios con nédulo
tiroideo radica en que en los nifios no se encuentra la tipica mayor prevalencia de

casos en género femenino@.



CAUSAS, FACTORES PREDISPONENTES Y ENFERMEDADES ASOCIADAS.

La enfermedad nodular tiroidea engloba un amplio espectro de desérdenes desde
el nédulo tiroideo solitario hasta el bocio multinodular. Se puede presentar como
una enfermedad tiroidea primaria o bien tras una enfermedad tiroidea previa, misma
que puede o no ser de tipo autoinmune @. A continuacion de describen las
condiciones clinicas asociadas a nodulo tiroideo y de riesgo para progresion a

cancer tiroideo.

Antecedente de enfermedad tiroidea previa.

Los nodulos tiroideos son frecuentemente asociados a otras enfermedades

tiroideas, por ejemplo:

Los pacientes pediatricos con hipotiroidismo congénito debido a dishormogenésis,
defectos de la iodificacion, ectopia, asi como con quiste tirogloso, presentan riesgo

incrementado de nédulos tiroideos 4@,

Corrias et al. @ reportaron nédulos tiroideos en 31.5% de los pacientes con tiroiditis
autoinmune y de los pacientes con nodulos tiroideos 9.6% resultaron en cancer de

tiroides, siendo la estirpe mas comuin el cancer papilar de tiroides 4.

Niedzela et al ® reportaron que un nédulo tiroideo en pacientes con tiroiditis de
Hashimoto tiene alto riesgo de progresion a carcinoma, especialmente a cancer

papilar de tiroides.
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Antecedente de neoplasia previa.

La historia de una primera neoplasia puede condicionar un factor de riesgo para una
segunda neoplasia con ubicacién en tiroides, principalmente cuando el tratamiento
amerit0 radioterapia a la cabeza, cuello o térax superior, asociacion encontrada
comunmente en pacientes con Linfoma de Hodgkin. Por otro lado las metastasis a
tiroides son poco comunes, pero pueden presentarse en pacientes con neoplasia

previa en pulmén, mama, a nivel colo-rectal, renal o melanoma 9@,

Radiacion.

La radiacion se ha vinculado a un alto indice de cancer de tiroides M4, |a
asociacion entre la exposicion a radiacion y el desarrollo de cancer de tiroides se
reportd por primera vez en un estudio de 1950 en el que el 36% de los nifios con
lesiones malignas en tiroides tenian antecedente de radioterapia o0 exposicion a
radiacion 4 22 En un estudio de 878 nifios con malignidad a nivel tiroideo,
encontraron que 66% tenia radioterapia previa a la cabeza o cuello con una latencia
de 8.5 entre la exposicion y el diagnéstico de cancer de tiroides 143, E| riesgo de

cancer de tiroides tras exposicion a radiacion se mantiene elevado al menos por 20

afos 4)(25)

La radioterapia a cabeza, cuello y térax superior para el tratamiento de malignidad
en nifios y su relaciéon con el desarrollo de cancer de tiroides incrementa en
proporcién a una dosis de radiacién mayor a 20 a 29 Gy, pero después disminuye
a dosis mas altas, esto debido a que dosis mas altas culminan en muerte celular y

no en mutacion celular. OM@)(26)27),

11



Genética.

En pacientes pediatricos hay una serie de sindromes que presentan asociacion a
nbdulos tiroideos y cancer tiroideo. Estos incluyen Sindrome de Cowden, Sindrome
de Bannayan-Riley-Ruvalcaba, Sindrome de Carney, Poliposis adenomatosa
familiar, Sindrome de Gardner, Sindrome de Peutz-Jeghers y Sindrome de Mc Cune

- Albright 0@,

Algunos pacientes estan genéticamente predispuestos a desarrollar neoplasia
tiroidea. Esto es mas evidente en la neoplasia endocrina multiple (MEN) tipo 2 en la
gue predomina el cancer medular de tiroides, por lo que se debe considerar como

riesgo la presencia de feocromocitoma e hiperparatiroidismo primario G0M8)29)

Cuadro clinico.

El abordaje de los nddulos tiroideos debe dirigirse a responder los siguientes puntos
clave: 1) Estado funcional de la tiroides, 2) Determinar si el nddulo es benigno o
maligno, 3) Integrar si el nodulo esta causando algun otro sintoma que amerite ser
tratado. Por lo que, la historia clinica debe enfocarse a identificar datos de
enfermedad tiroidea, factores de riesgo de malignidad, sintomas sugestivos de

cancer y datos de compresion local 29,

Un nédulo tiroideo puede ser descubierto por un profesional de la salud durante una
evaluacion de rutina, ser detectado por los mismos pacientes o familiares o bien

observarse de forma incidental durante un estudio de imagen del cuello @, La

12



mayoria de los pacientes pediatricos con nédulos tiroideos tanto malignos como

benignos tienen masas en cuello que cursan asintomaticas () .

Ante el diagnostico de nodulo tiroideo existen algunos sintomas sugestivos de
malignidad como cambios en la voz, dato que se presenta secundario a la invasion
del nervio laringeo recurrente. Otro dato clinico importante es la presencia de una
masa con crecimiento rapido, a crecimiento mas acelerado existe mas asociacion a
mayor agresividad. Ademas destacan los sintomas de invasion local a estructuras
del cuello, como otalgia ipsilateral, estridor, disfagia o hemoptisis ?%. En blasqueda
de datos de malignidad tras detectar el nédulo tiroideo es decisivo evaluar la

presencia de crecimientos ganglionares asi como datos de compresion local @.

Aun las masas benignas de cuello, si son lo suficientemente grandes, pueden
causar compresion del eséfago o traquea, dificultad para deglutir, sensacion de

opresion, disnea o respiracion ruidosa @9,

La exploracion del cuello debe determinar si existe alguna tumoracion y si esta se
encuentra en la tiroides y de ser asi, buscar integrar si clinicamente se trata: 1) De
un nodulo solitario. 2) Un nodulo dominante con una glandula multinodular. 3) Un
bocio simétrico, blando a la palpacién (sugestivo de tiroiditis autoinmune). La
exploracion fisica a este nivel debe dirigirse a localizar adenopatias, desviacion

traqueal, estridor o ronquera 9,

Tanto los nédulos de comportamiento benigno como los de maligno pueden
presentar estados variables de funcion tiroidea: eutiroideo, hipotiroideo e

hipertiroidismo. Los sintomas asociados con hipotiroidismo incluyen fatiga,
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ganancia ponderal, intolerancia al frio, bradicardia, estrefiimiento y piel seca. Los
sintomas asociados con hipertiroidismo incluyen diaforesis, intolerancia al calor,

ansiedad, taquicardia, diarrea, insomnio o temblores @.

PERFIL TIROIDEO Y RELACION CON NODULO TIROIDEO

Las determinaciones de hormona estimulante de tiroides (TSH), tiroxina libre (T4) y
triyodotironina libre permiten distinguir si los pacientes presentan eutiroidismo,
hipotiroidismo o hipertiroidismo. La mayoria de los pacientes con nédulos tiroideos
cursan con eutiroidismo y gran parte de los pacientes con hipotiroidismo y nédulos

tiroideos cursan con hipotiroidismo subclinico @.

Por otro lado, los pacientes con hipertiroidismo comunmente cursan con nodulos

tiroideos de tamafio grande @.

Recientemente ha incrementado el interés en la determinacion de TSH dentro del
abordaje de estudio del nédulo tiroideo; ya que se ha observado que niveles altos
de TSH se correlacionan con diagndstico de malignidad aunque esta asociacion se
ha estudiado poco en pacientes pediatricos ®COELENE2) E| cancer tiroideo en
pacientes pediatricos casi siempre esta bien diferenciado por lo que es mas
probable que sea dependiente de TSH®. Un valor de tirotropina >2.5 mUl/L al
momento de la presentacion se considera como un predictor independiente de
carcinoma diferenciado de tiroides en nifios ®9®0  Por ejemplo; Mussa et al ©

encontraron la ausencia de cancer tiroideo con valores de TSH de 0.04 — 1.0 mU/L,

14



mientras que la prevalencia de cancer de tiroides excedio el 50% en aquellos con
rangos de TSH > 2.8 mU/L, con lo que concluyeron que los pacientes con TSH con

cifras por encima de este corte integraban riesgo para cancer tiroideo.

Relacion del nédulo tiroideo y anticuerpos antitiroideos

Actualmente se conoce poco la relacion que existe entre el nédulo tiroideo y los
anticuerpos. Antitiroideos. Tal como lo refiere un reporte en 241 nifios realizado por
Scott et al. En donde sefiala que 30% de los nifios con cancer de tiroides contaban
con anticuerpos antitiroideos positivos, pero que bien puede ser un dato confuso,

ya que puede enmascarar un nédulo tiroideo como benigno (3)@3),

CARACTERISTICAS ULTRASONOGRAFICAS DE NODULO TIROIDEO,

SOSPECHA CLINICA HACIA LA BENIGNIDAD O MALIGNIDAD

En la actualidad, la ultrasonografia es el método mas usado en la evaluacion del
nodulo tiroideo, permite la deteccion de nodulos coexistentes con un noédulo
dominante, evaluar la enfermedad multinodular, establecer la presencia de
adenomegalias y sus caracteristicas, definir o cambiar una conducta y hacer un

seguimiento objetivo @4,

Los datos de ultrasonido asociados con malignidad son: componente solido,
hipoecogenicidad, margenes irregulares o microlobulados, microcalcificaciones,

mas altos que anchos WEYEE) ademas presencia de patron vascular intranodular

15



y ausencia de halo perinodular @M@AEY)  Entre mas datos sospechosos en el

ultrasonido, mayor es la probabilidad de malignidad.

En el ultrasonido, la gran mayoria de los nodulos tiroideos benignos son
fundamentalmente quisticos, pueden presentar tabiques, sedimento y ser negativos

a la sefial Doppler color @9,

El uso de Doppler color para dilucidar las caracteristicas de los nodulos se podria
tomar en cuenta al encontrarse negativo, ya que siempre habrd mas flujo en
aquellos nédulos de mayor tamafio, independientemente de si son malignos o

benignos.

Se ha desarrollado un sistema de datos para categorizar y estratificar la malignidad
de los noddulos tiroideos, nombrado TIRADS, este evalia la composicion,
ecogenicidad, forma, margenes y focos ecogénicos, clasificando en cinco niveles
los nédulos tiroideos: benignos, no sospechoso, poco sospechoso, moderadamente

sospechoso, altamente sospechoso 9,

16



JUSTIFICACION

El nodulo tiroideo es una entidad poco estudiada en pacientes pediatricos, la
literatura corresponde en su mayoria a estudios en pacientes adultos. En la
poblacion infantil mexicana, es alin mas limitada la informacién, por lo que realizar
lineas de investigacion a partir de este tema es de gran importancia y

transcendencia.

Dado a que en los ultimos afios ha aumentado el diagnéstico de cancer de tiroides
en nifos, es esencial identificar los datos clinicos, estudios bioquimicos e
imagenologicos que puedan orientar a malignidad de un nddulo tiroideo, ya que esto
nos podria ayudar a establecer diagnosticos mas tempranos, iniciar terapéutica

oportuna y mejorar el pronostico de los pacientes.

Finalmente podemos decir, que a través de este estudio se buscd otorgar

informacion util para el abordaje de los nédulos tiroideos en la infancia y sensibilizar

al personal de salud sobre la importancia del diagnéstico de nédulo tiroideo.

17



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El nodulo tiroideo es una condicion médica que en pocas ocasiones se busca en
forma dirigida en pacientes pediatricos, incluso en muchos casos el diagndéstico se
presenta como un hallazgo incidental, aun en los grupos con factores de

vulnerabilidad o riesgo para neoplasia.

En poblacion pediétrica la informacion acerca del nédulo tiroideo es aun limitada,

por lo que es necesario realizar investigacion en torno a esta patologia.

El nédulo tiroideo puede comportarse como benigno o maligno, y en nifios el riesgo
de carcinogénesis es mayor que en adultos. En pacientes pediatricos el diagndéstico
de cancer de tiroides suele realizarse en estadios avanzados e incluso con

metastasis, por ello el interés en el estudio de nddulo tiroideo en este grupo etario.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢,Cudles son las caracteristicas clinicas, bioquimicas y por ultrasonido de pacientes
pediatricos con nddulo tiroideo en el servicio de endocrinologia pediatrica de enero
2013 a diciembre 2017 de la UMAE Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez

Garza de Centro Médico Nacional La Raza?

18



OBJETIVOS

Objetivo general:

Conocer las caracteristicas clinicas, bioquimicas y por ultrasonido de pacientes con
nédulo tiroideo de enero 2013 a diciembre 2017 en el servicio de endocrinologia
pediatrica de la UMAE Hospital General Dr. Gaudencio Gonzélez Garza Centro

Médico Nacional La Raza.

Obijetivo especifico:

- Identificar la relacién entre los niveles de TSH con el desarrollo de benignidad o

malignidad del nédulo tiroideo.

HIPOTESIS

Dado a que se hizo un estudio descriptivo, no se requirié de hipotesis.

19



MATERIAL Y METODOS

DISENO DEL ESTUDIO:

Tipo de estudio: Descriptivo.

Por el control de la maniobra: Observacional.

Por la medicién del fenédmeno en el tiempo: Transversal.

Por la recoleccion de la informacién: Retrospectivo.

UNIVERSO DE TRABAJO:

El estudio se realizo con los registros de los expedientes clinicos de pacientes de 0
a 16 afos con diagnostico de nédulo tiroideo atendidos en la consulta externa de
endocrinologia pediatrica, en el periodo de enero 2013 a diciembre 2017, en la
UMAE Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza Centro Médico Nacional

“La Raza” del Instituto Mexicano del Seguro Social.

LUGAR DEL ESTUDIO:

El estudio se realiz6 en el servicio de Endocrinologia Pediatrica de la UMAE Hospital

General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza CMN La Raza, Ciudad de México, México.

20



TAMANO DE LA MUESTRA:

a. Por el tipo de estudio no se requirié de céalculo de la muestra.

b. Se incluyeron todos los pacientes del género masculino o femenino con
edades comprendidas entre 0 a 16 afios, con diagnéstico de nddulo tiroideo
gue se han atendido en el servicio de Endocrinologia Pediatrica del Hospital
General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza del CMN “La Raza”, del 01 de enero

2013 al 31 de diciembre 2017.

TIPO DE MUESTREO:

a. No probabilistico a conveniencia.

DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO Y PROCEDIMIENTOS:

1. Lugar. - UMAE Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza, Centro
Médico Nacional La Raza, unidad de tercer nivel de atencion.

2. Forma de recoleccion de los pacientes. - Se captaron a partir de los
expedientes clinicos fisicos o electréonicos del servicio de endocrinologia
pediatrica que cumplan los criterios de seleccion.

3. Se llenaron las hojas de recoleccion de datos, donde se incluyeron las
diferentes variables, de los expedientes de pacientes que acudieron a la
consulta externa de endocrinologia pediatrica con diagndstico de ndédulo
tiroideo y que cumplieron los criterios de inclusion.

4. Captura de datos. - La informacion requerida se anoté en la hoja de
recoleccion de datos disefiada exprofeso, con el programa Microsoft Word

365 para y Excel 365 para Windows.
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5. Los datos obtenidos se vaciaron en una hoja de base de datos del programa
estadistico IBM SPSS Statistics 25 para su analisis respectivo.
6. Con la informacion obtenida en el andlisis se procedio a la realizacién de la

redaccion del escrito final de la tesis.

CRITERIOS DE SELECCION

CRITERIOS DE INCLUSION:

a. Expedientes completos de pacientes pediatricos de ambos géneros, con
edades comprendidas entre 0 y 16 afos, con diagnostico de nédulo tiroideo
gue acudieron a la consulta de endocrinologia pediatrica de enero 2013 a
diciembre 2017 en UMAE Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza

CMN La Raza.

CRITERIOS DE NO INCLUSION:

a. Expedientes de pacientes con sospecha diagnéstica de nodulo tiroideo sin
confirmarse por estudio ultrasonogréfico.
b. Expedientes de pacientes con diagndstico clinico o ultrasonografico de

nédulo tiroideo sin estudio de laboratorio.
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CRITERIOS DE ELIMINACION.

a. Expedientes incompletos de pacientes con nédulo tiroideo.

b. Expedientes de pacientes mayores de 16 afios.

ANALISIS ESTADISTICO

Los datos obtenidos se capturaron en una base de datos con el programa Excel 365
y se analizaron mediante estadistica descriptiva con porcentajes, frecuencia,
medidas de tendencia central y de dispersion de acuerdo con la distribucion de cada

una de las variables, utilizando el paquete estadistico SPSS version 25.

DIFUSION DE RESULTADOS

a. El proyecto se disefi6 para presentarse como tesis de posgrado con el fin de
obtener el diploma de la subespecialidad de Endocrinologia Pediatrica.

b. Los resultados obtenidos se presentaran en un congreso de la especialidad,
asi como de la subespecialidad.

c. Una vez terminado el estudio se espera publicarlo en una revista cientifica

médica indexada.
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ASPECTOS ETICOS

Este trabajo de investigacion se realiz6 a través de la revision de expedientes
clinicos de los pacientes, la informacion e identidad de pacientes se conservé bajo

confidencialidad.

Confidencialidad

A cada paciente le fue asignado un numero de identificacién y con éste se capté en
una base de datos. La base de datos solo estuvo a disposicién de los investigadores
0 de las instancias legalmente autorizadas en caso de asi requerirlo. Los
investigadores se comprometieron a mantener de manera confidencial la identidad
y los datos de los pacientes participantes y a hacer un buen uso de las bases de
datos que resultaron de la investigacion omitiendo los datos como nombre y nimero

de seguridad social de cada uno de los participantes.

Consentimiento informado

De acuerdo a lo estipulado en el articulo 17.1, del reglamento de la Ley General e
salud en materia de investigacion para la salud, el presente trabajo de investigacion
se clasifica sin riesgo, tratandose de investigacion documental, retrospectiva, donde
no se realiza ninguna intervencion o medicacion intencionada en las variables

fisiol6gicas, psicolégicas y sociales de los individuos que participan en el estudio.

Este protocolo de investigacion cumple con las consideraciones emitidas en el
cédigo de Naremberg, la Declaracion de Helsinki, promulgada en 1964 y sus

diversas modificaciones incluyendo la actualizacion de Fortaleza, Brasil 2013, asi
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como las pautas internacionales para la investigacion médica con seres humanos,

adoptadas por la OMS y el Consejo de organizaciones internacionales para

investigacion con seres humanos; en México, cumple con lo establecido por la Ley

General de Salud y el IFAI, en materia de investigacion para la salud y proteccion

de datos personales.

Informacién sobre el articulo 21 de la Ley General de Salud.

ARTICULO 21.- Para que el consentimiento informado se considere existente, el

sujeto de investigacion o, en su caso, su representante legal debera recibir una

explicacion clara y completa, de tal forma que pueda comprenderla, por lo menos,

sobre los siguientes aspectos:

VI.

La justificacion y los objetivos de la investigacion.

Los procedimientos que vayan a usarse y su propésito, incluyendo la
identificacion de los procedimientos que son experimentales:

Las molestias o los riesgos esperados.

Los beneficios que puedan observarse.

Los procedimientos alternativos que pudieran ser ventajosos para el
sujeto.

La garantia de recibir respuesta a cualquier pregunta y aclaracion a
cualquier duda acerca de los procedimientos, riesgos, beneficios y otros

asuntos relacionados con la investigacion y el tratamiento del sujeto.
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VII.  Lalibertad de retirar su consentimiento en cualquier momento y dejar de
participar en el estudio, sin que por ello se creen prejuicios para continuar
su cuidado y tratamiento.

VIIl. La seguridad de que no identificara al sujeto y que se mantendra la

confidencialidad de la informacion relacionada con su privacidad.
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RECURSOS Y FACTIBILIDAD

RECURSOS HUMANOS

1.- Dra. Yunuen Sarahi Segovia Chairez.

Médico residente de segundo afio de endocrinologia pediatrica en UMAE Hospital
General Dr. Gaudencio Gonzélez Garza Centro Médico Nacional La Raza, se
encargoé de realizar el protocolo de estudio, la recopilacion de la informacion, asi
como recoleccion de datos en los expedientes clinicos de los pacientes en estudio,

con el posterior analisis de la informacion.

2.- Dr. Oscar Ochoa Romero.

Médico endocrindlogo pediatra adscrito al servicio de endocrinologia pediatrica de
la UMAE Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza del Centro Médico
Nacional La Raza, se encargo de asesorar la realizacion del protocolo de estudio,
registro ante SIRELCIS asi como analisis en conjunto con el residente, a fin de

lograr la presentacién del trabajo final.

RECURSOS MATERIALES:
Este proyecto de tesis obtuvo los datos a partir de los reportes de laboratorio y
gabinete del expediente clinico de los pacientes que cumplieron con los criterios de

seleccién. No requirié financiamiento y apoyo de otras instituciones.
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FACTIBILIDAD:
El estudio fue factible porque se conté con la informacién necesaria para la
realizacion del estudio en los expedientes clinicos de los pacientes de

endocrinologia pediatrica de UMAE Hospital General Centro Médico La Raza.

ASPECTOS DE BIOSEGURIDAD

El presente trabajo de investigacion no consideré pertinente los aspectos
relacionados con bioseguridad por no tratarse de un estudio con riesgos toxico,
infectocontagiosos o radiologicos que debiera cumplir con los requerimientos para
su realizacion establecidos por la NORMA Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012,
la cual establece los criterios para la ejecucidon de proyectos de investigacion para
la salud en seres humanos publicada en el Diario Oficial de la Federacion el 04 de

enero de 2013.
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VARIABLES

VARIABLES DE ANTECEDENTES:

Lugar de residencia, motivo de inicio del estudio de la lesion tiroidea.

Antecedente familiar de patologia tiroidea, antecedente personal de
patologia tiroidea, antecedente de neoplasia, antecedente de enfermedad
autoinmune, antecedente de enfermedad genética, antecedente de
exposicion a radiacion de cabeza o cuello, antecedente de realizacion de
tomografia de cabeza, cuello o torax, antecedente de realizacion de

radiografia cervical.

VARIABLES CLINICAS:

Edad actual, edad al diagnostico, género.

Taquicardia, hipertension, pérdida de peso, apetito incrementado,
intolerancia al calor, diaforesis, diarrea, exoftalmia, tremors, bradicardia,
hipotension, ganancia de peso, apetito disminuido, estrefiimiento, bocio,
compresion cervical, crecimiento rapido del nédulo, ronquera, disfagia, dolor
al tacto cervical, adenopatias cervicales palpables.

Pubertad, caracteristicas de desarrollo sexual de acuerdo con escala de

Tanner.
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VARIABLES BIOQUIMICAS:

e TSH, anticuerpos anti-TPO, anticuerpos anti-Tg, T3, T3L, T4, T4L.

VARIABLES ULTRASONOGRAFICAS
e Nobdulos en US, Cantidad de nédulos tiroideos reportados en el ultrasonido,
dimension del nédulo del mayor diametro reportado por ultrasonido, patron
de ecogenicidad del nédulo tiroideo por ultrasonido, margenes de nddulo
tiroideo reportado por ultrasonido, calcificaciones intranodulares reportadas
por ultrasonido, vascularizacion intranodular, bocio por ultrasonido,
descripcion del bocio por ultrasonido, patrén de ecogenicidad del bocio por

ultrasonido, adenopatias anormales cervicales reportadas por ultrasonido

VARIABLES DE ABORDAJE:

e Biopsia
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES (GRAFICA DE GANT)

ACTIVIDADES DIC ENE FEB MAR ABR MAY JUN JUL AGO

2018

Recopilacion
dela
informaciény
revision de la
misma.

Elaboracion
del protocolo
de
investigacion.

Envio y
registro en
SIRELCIS del
protocolo de
investigacion.
Asicomo su
aprobacion por
los Comités de
Investigacion.

Recoleccion de
los datos y
andlisis de los
resultados.

Presentacion
del trabajo
final.
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RESULTADOS

Se analizaron los datos de 60 pacientes con diagnostico de nddulo tiroideo, mismos

gue integraron todos los criterios de inclusion.

De los 60 pacientes, el 78.3% (47) correspondieron al género femenino y 21.6%
(13) al género masculino. Encontrando una mayor frecuencia del nédulo tiroideo en
mujeres (Grafica 1).

Gréfica 1l

Mumero de casos estudiados por género.
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La edad de diagnéstico en la que se detecto6 el nddulo tiroideo fue la siguiente: en

las nifias una media de 10.5 afios, con + 3.393 afios en desviacion estandar (Grafica
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2), mientras que la edad en nifios se ubic6 con una media de 9.3 afios con + 3.686

una desviacion estandar (Grafica 3).

Gréfica 2
Grafica de edad al diagnostico del nodulo tiroideo en ninas.
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Gréfica 3

Grafica de edad al diagnostico del nodulo tiroideo en nifios.
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Por otra parte, encontramos que en la mayoria de los pacientes, 68.3% se
establecié el diagndstico de nédulo tiroideo posterior a que el paciente o el familiar
notaban algin cambio en el cuello. En segundo lugar, con el 25% se ubico el
diagnostico de forma incidental a través de un estudio de imagen en cuello realizado
por otro motivo de abordaje médico y en tercer lugar con 6.6 % la sospecha

diagnéstica fue posterior a una exploracion fisica médica (Gréfica 4).

Grafica 4
Grafica de forma de deteccion del nédulo tiroideo.
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Forma de deteccion del nédulo tiroideo
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En cuanto a los antecedentes, 21.7% de los pacientes tenian antecedente de

patologia tiroidea en algun familiar directo, y en el 13.3% historia personal de

enfermedad tiroidea previa. En el 6.7% de los pacientes se encontr6 antecedente

de neoplasia, y en el 1.7% de enfermedad autoinmune y enfermedad genética.

En relacion al antecedente de estudios de gabinete, el 3.3% contaba con historia de

radiaciéon a cabeza y cuello y el 5% se habia realizado alguna vez una TC de craneo

(Tabla 1).

Tabla 1. Tabla de antecedentes

CON ANTECENTE

SIN ANTECENTE

Pacientes Porcentaje Pacientes Porcentaje
Antecedentes familiares de
patologia tiroidea
13 21.7% 47 78.3%
Antecedente personal de
patologia tiroidea
8 13.3% 52 86.7%
Antecedente de neoplasia
4 6.7% 56 93.3%
Antecedente de enfermedad
autoinmune
1 1.7% 59 98.3%
Antecedente de patologia
genética
1 1.7% 59 98.3%
Antecedente de radiacién a
cabeza o cuello
2 3.3% 58 96.7%
Antecedente de realizacion de
TC de craneo
3 5.0% 57 95.0%
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De las caracteristicas clinicas que presentaban los pacientes al diagnostico. El 90%
de los pacientes se mantenian sin datos clinicos al interrogatorio de enfermedad
tiroidea. El 6.67% de los pacientes referian datos clinicos compatibles con
hipertiroidismo y el 3.33% mencionaban datos clinicos sugestivos de hipotiroidismo

(Gréfica 5).

Gréfica b

Clinica referida en el interrogatorio al momento del diagndéstico de nddulo tiroideo
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En relacion a las manifestaciones clinicas comentadas al interrogatorio inicial, la
mas manifestacion comunmente referida fue el crecimiento rapido del nodulo
tiroideo en 33.3% de los pacientes, 5% comentaron disfagia y 3.3% de los pacientes
presentaban disfonia y dolor. A la exploracion fisica el 15% de los pacientes
presentaban nédulo tiroideo palpable y el 10% tenia adenomegalias palpables en

cuello (Tabla 2).

En nuestro grupo de pacientes, se observd que de los 20 pacientes que referian
crecimiento rapido del nddulo, 4 de ellos eran portadores de cancer tiroideo. De los
2 pacientes que referian disfonia, solo uno de ellos presenté cancer de tiroides, se
encontraron 2 pacientes con dolor en cuello y 1 de ellos finalizo con diagnostico de
malignidad y finalmente de los 6 con adenopatias palpables, 4 culminaron en

cancer tiroideo hasta el momento de la recoleccion de datos (Tabla 3).

Tabla 2. Tabla de caracteristicas clinicas

CON POSITIVIDAD SIN POSITIVIDAD
Pacientes Porcentaje Pacientes Porcentaje

Crecimiento rapido del 20 33.3% 40 66.7%
nodulo tiroideo

Disfonia o ronquera 2 3.3% 58 96.7%

Disfagia 3 5.0% 57 95.0%

Dolor en cuello 2 3.3% 58 96.7%

Nodulo palpable 9 15.0% 51 85.0%

Adenomegalias palpables 6 10.0% 54 90.0%

en cuello.
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Tabla 3. Relacion de caracteristicas clinicas con malignidad

Total de pacientes Numero de
con manifestacion pacientes que
clinica. culminaron en
malignidad
Crecimiento rapido del nédulo tiroideo 20 4
Disfonia o ronquera 2 1
Disfagia 3 0
Dolor en cuello 2 1
No6dulo palpable 9 3
Adenomegalias palpables en cuello. 6 4

Con respecto a los estadios de Tanner al momento de diagnostico del nédulo
tiroideo se encontrd en los nifios que el Tanner pubico registré una mayor frecuencia

en el estadio 1 y en las nifias el estadio de Tanner pubico fue el 4 (Gréfica6y 7).

El Tanner mamario presenté una frecuencia mayor en el estadio 4, mientras el

Tanner testicular mayor frecuencia fue estadio 1 (Grafica 8y 9).
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Gréfica 6. Estadio de Tanner PuUbico en nifios
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Frecuencia

Gréfica 8. Estadio de Tanner Mamario
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Gréafica 9. Estadio de Tanner Testicular
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Los resultados encontrados por ultrasonido arrojaron que 45% de los pacientes
presentaban un patron de ecogenicidad heterogéneo, 40% presentaba patron con

hipoecogenicidad y 15% un patrén anecoico (Gréfica 10).

Gréfica 10

Grafica patréon de ecogenicidad del nédulo tiroideo por ultrasonografia.
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En relacion al valor de TSH del perfil tiroideo inicial de los 60 pacientes con nédulo
tiroideo, se registr6 una media de 11.0662 mU/L, mediana de 4.1300 mU/L y
desviacion estandar de + 18.84349 mUI/L, esto debido a la diversidad de los valores
de TSH. Se realiz6 una correlacion entre el valor de TSH con el resultado de
benignidad o malignidad, tomando como corte un valor de TSH por encima de 2.5
mU/L. En lo referente con los pacientes con reportes de malignidad, el 54.5 % se
registrd por encima del corte de TSH en 2.5 mU/L, mientras que en los pacientes
con reporte de benignidad solo el 29% se encontraba por encima de este rango.
Destaca ademas que de los pacientes con reporte de malignidad el valor minimo de

TSH se ubic6 en 1.28 mU/L.

En el ultrasonido se reportaron varias condiciones. De los 60 pacientes con nédulo
tiroideo, el 51.7 % de los pacientes tenian multiples nédulos y el 48.3% un nédulo
unico. Los margenes del nddulo en 85% de los pacientes se encontraban definidos
y en el 15% eran irregulares. El 15% de los pacientes tenian calcificaciones
intranodulares. 41.7% vascularidad intranodular. De los 60 pacientes con nédulo
tiroideo, el 40% presentaban bocio por ultrasonido; es decir, un total de 24 pacientes
y de ellos el 95.9% presentaba bocio con patrén multinodular y el resto un patrén
uninodular. Por ultrasonido 11.7% de los reportes sefialaban la existencia de

adenopatias atipicas (Tabla 4).

De los 13 pacientes masculinos, 8 presentaron nodulo tiroideo Unico, siendo el

61.5%, mientras que 5 registraban multiples ndédulos tiroideos, es decir el 38.5%. En
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el grupo de las 47 mujeres, 26 presentaron nédulos multiples, constituyendo la

mayoria con un 55.3%, contra 21 mujeres, 44.7%, con nddulo Unico (Tabla 4).

La mayoria de los pacientes no presentd bocio por ultrasonido. En el grupo de los
varones solo 4 pacientes tuvieron reporte ultrasonogréafico de bocio (30.7 %), y en

el grupo de mujeres, 20 pacientes (42.5 %) (Tabla 4).
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Tabla 4. Caracteristicas de nédulo tiroideo por ultrasonografia

Pacientes Porcentaje
Cantidad de nddulos reportados

Unico 29 48.3%

Maltiples 31 51.7%

Margenes del nédulo
Definidos 51 85.0%
Irregulares 9 15.0%
Calcificaciones intranodulares

Si 9 15.0%

No 51 85%

Vascularidad intranodular

Si 25 41.7%

No 35 58.3%

Bocio

Si 24 40.0 %

No 36 60.0%

Caracteristicas del bocio
Uninodular 1 4.1%
Multinodular 23 95.9%
Adenopatia atipica
Si 7 11.7%
No 53 88.3%
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En los reportes de ultrasonido el diametro del nddulo presenté una media de 12.75

mm, mediana de 9.50 mm y desviacién estandar de + 10.34 mm.

En nuestro estudio los n6dulos que resultaron en carcinoma oscilaron en diametros
entre 6 y 36 mm. De total de los n6dulos con didmetro por encima de 1 cm el 30%

tuvieron reporte de malignidad.

En la siguientes tablas (Tabla 5 y 6), se establece la relacion de las caracteristicas
por ultrasonido con el diagndstico de malignidad, destaca que ningun paciente con
patron anecoico presentd malignidad, por otro lado el 63.63% de los pacientes con
patron reportado como heterogéneo concluyeron en malignidad, del resto de las
caracteristicas de ultrasonido establecidas como de riesgo, como lo son margenes
irregulares o microlobulados y microcalcificaciones, ninguno fue de relacion como
factor independiente con el diagndstico de cancer de tiroides; sin embargo, lo es la

sumatoria de las mismas.
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Tabla 5. Correlaciéon de patron ecogénico de nédulo tiroideo por ultrasonografia con

malignidad

Frecuencia en el
total de pacientes

Frecuencia en
pacientes con

Porcentaje de
pacientes con la

malignidad caracteristica

clinica del total

con malignidad

Cantidad de nédulos
reportados
Anecoico 9 0 0%

Hipoecogénico 24 4 36.36%
Heterogéneo 27 7 63.63%
Total 60 11 100.0%
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Tabla 6. Correlacion de caracteristicas de nddulo tiroideo por ultrasonografia con

malignidad
Total de Total de Porcentaje de
pacientes pacientes con pacientes con la
malignidad caracteristica clinica
del total con
malignidad
Cantidad de nédulos

reportados
Unico 29 6 54.54%
Multiples 31 5 45.45%
Total 60 11 100.0%

Margenes del nédulo
Definidos 51 7 63.63%
Irregulares 9 4 36.36%
Total 60 11 100.0%
Calcificaciones
intranodulares
Si 9 4 36.36%
No 51 7 63.63%
Total 60 11 100.0%
Vascularidad intranodular
Si 25 6 54.54%
No 35 5 45.45%
Total 60 11 100.0%
Bocio
Si 24 4 36.36%
No 36 7 63.63%
Total 60 11 100.0%
Caracteristicas del bocio

Nodular 1 0 0.00%
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Multinodular 23 4 36.36%

Total 24 4 36.36%
Adenopatia atipica

Si 7 3 27.7%

No 53 8 72.72%

Total 60 11 100.0%

De los 60 pacientes evaluados, sélo a 35 de ellos se les realizé una biopsia tiroidea,

el 68.5% tuvieron un reporte de benignidad y 31.4% biopsia con malignidad (Tabla

7).

En el grupo de los varones se realizaron 6 biopsias, de las cuales el 50% resultaron

con malignidad. En el grupo de las mujeres se realizaron un total de 29 biopsias de

las cuales el porcentaje de malignidad se encontré en 27.5% (Tabla 7).

48




Tabla 7. Tabla de relacion de biopsias

Pacientes Porcentaje
Comparativo con y sin biopsia
Con biopsia 35 58.3%
Sin biopsia 25 41.6%
Total 60 100.0%
Comparativo con y sin biopsia por género
Hombres con biopsia 6 10.0%
Hombres sin biopsia 7 11.6 %
Mujeres con biopsia 29 48.3 %
Mujeres sin biopsia 18 30.0%
Total 60 100.0%
Malignidad y benignidad contra el total
Benigho 24 40.0%
Maligno 11 18.3%
Sin biopsia 25 41.6%
Resultados de biopsia

Benigho 24 68.5 %
Maligno 11 31.4%
Total 35 100.0%

Biopsia en hombres
Benigho 3 50.0 %
Maligno 3 50.0 %
Total 6 100.0 %

Biopsia en mujeres
Benigho 21 72.4%
Maligno 8 27.5 %
Total 29 100.0 %
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DISCUSION

En una revision por Niedzela et al ® en la que se examino bibliografia de 1960 a
2004, la incidencia promedio de nddulos tiroideos en nifios con evolucion a
malignidad fue de 26.4%, oscilando de 9.2% a 50%; sin embargo los métodos
diagnosticos no fueron homogéneos en los diferentes ensayos, por lo que la
informacién se toma con reserva. Corrias et al establecié en su revision de 2013
que por encima del 25% de los nédulos tiroideos en nifios se comportan de forma
maligna @. En el estudio actual se encontré que el 58.3% de los pacientes que
tuvieron biopsia tiroidea, de estos el 31.4 % presentaban datos de malignidad, este

porcentaje es mayor a lo reportado en la bibliografia internacional.

Niedzela et al ® en 2006 y Rivkees et al y Guille et al *> 1% en 2015, refieren que el
riesgo de malignidad en nifios de un nodulo tiroideo mayor a 1 centimetro es de
aproximadamente 25%. En nuestro estudio los nddulos que resultaron en carcinoma
oscilaron en diametros entre 6 y 36 mm. De total de los nédulos con diametro por

encima de 1 cm el 30% tuvieron reporte de malignidad.

Guille JT et al 4, refiere que el adenoma folicular es la causa mas frecuente de
diagndstico benigno en nifios con nddulo tiroideo. Mientras que el carcinoma papilar
de tiroides es reportado como la neoplasia mas frecuente en nifios con nédulo
tiroideo, alcanzando hasta el 72%. Datos que corresponden a los observado durante

este estudio.
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Corrias et al en 2013 @ establece que una diferencia epidemioldgica que considerar
entre adultos y nifilos con nddulo tiroideo radica en que en los nifios, no se encuentra
la tipica mayor prevalencia de casos en el género femenino; sin embargo, en
nuestro grupo de pacientes, se observé mayor frecuencia de nifias en comparacion
a nifios con nédulo tiroideo, representando las mujeres en porcentaje el 78.3% de
los pacientes estudiados. Destaca ademas que en su mayoria las mujeres ya

presentaban pubertad, 74.4% de los casos.

En cuanto a los antecedentes de interés, Guille et al y Corrias 4 2 describen que
los pacientes pediatricos con hipotiroidismo congénito debido a dishormogenésis,
defectos de la iodificacion, ectopia, asi como con quiste tirogloso, presentan riesgo
incrementado de nodulos tiroideos. En nuestra serie de pacientes se registraron 8
pacientes, 13.3 % del total, con antecedente de enfermedad tiroidea, de los cuales

uno presentaba antecedente de quiste tirogloso.

Chadwick DR 2017 @9 y Corrias 2013 @ mencionan que la historia de una primera
neoplasia puede condicionar un factor de riesgo para una segunda neoplasia con
ubicacion en tiroides, primordialmente si hay historia de radioterapia a la cabeza,
cuello o toérax superior, asociacion encontrada comunmente en pacientes con
Linfoma de Hodgkin. En nuestro estudio se observé antecedente de neoplasia en 4
pacientes con diagndstico de nédulo tiroideo, constituyendo el 6.7 % del total de
muestra, destaca que 2 de estos pacientes durante su evolucion y al momento de
la recoleccion de datos para este estudio integraron diagndstico de cancer papilar

de tiroides, el resto se mantiene en vigilancia.
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La radiacién se ha vinculado a un alto indice de cancer de tiroides Jatana 2015 @,
Guille JT 2015 4y Rose J 2012 V), realizaron una asociacién entre la exposicion
a radiacion y el desarrollo de cancer de tiroides, misma que se establecié desde
1950, ademés Corrias A 2013 @, Acharya S en 2003 ?¥ y Ron E desde 1995 (2%
junto a sus colaboradores establecen que el riesgo de cancer de tiroides tras
exposicion a radiacion se mantiene elevado al menos por 20 afios. En nuestro grupo
de pacientes se encontraron 2 con historia de radioterapia a cabeza o cuello, es
decir el 3.3% del total, uno de ellos ya con evolucién hacia cancer papilar de tiroides,
en estos pacientes se desconoce la cantidad total de Gy que recibieron durante su

tratamiento.

Chadwick DR 2017 @9, Jatana 2015 @, Corrias A 2013 @y colaboradores comentan
gue en pediatria los sindromes que presentan asociacion a nodulos tiroideos y
cancer tiroideo, incluyen Sindrome de Cowden, Sindrome de Bannayan-Riley-
Ruvalcaba, Sindrome de Carney, Poliposis adenomatosa familiar, Sindrome de
Gardner, Sindrome de Peutz-Jeghers y Sindrome de Mc Cune — Albright. En nuestro
grupo de pacientes ninguno se asoci6 a estas patologias, Gnicamente un paciente
con sindrome de Down como antecedente de enfermedad genética se encontré en

este grupo.

Chadwick DR 2017 9, Corrias A 2013 @ comentan algunos sintomas sugestivos
de malignidad en pacientes con nédulo tiroideo como cambios en la voz, por

invasion del nervio laringeo recurrente, crecimiento rapido, sintomas de invasion
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local a estructuras del cuello, como otalgia ipsilateral, estridor, disfagia o0 hemoptisis,
asi como crecimientos ganglionares, se menciona que aun las masas benignas de
cuello, si son lo suficientemente grandes, pueden causar algunos de estos
sintomas. En nuestro grupo de pacientes, se observo que de los 20 pacientes que
referian crecimiento rapido del nédulo, solo 4 de ellos presentaron diagnéstico de
cancer de tiroides, asi mismo 2 pacientes referian disfonia y 1 presenté cancer de
tiroides, se encontraron 2 pacientes con dolor en cuello y 1 de ellos terminé con
diagnéstico de malignidad y finalmente de los 6 con adenopatias palpables, 4
culminaron a cancer de tiroides hasta el momento de la recoleccion de datos. Es
importante sefalar que algunos de estos datos clinicos pueden estar subestimados
debido a que en los expedientes encontramos que muchos de ellos, no se

interrogaron o exploraron de forma dirigida durante la evaluacion inicial del paciente.

Jatana 2015 @ comenta que tanto los nédulos de comportamiento benigno como
los de maligno pueden presentar estados variables de funcion tiroidea: eutiroideo,
hipotiroideo e hipertiroidismo. En este estudio en relacion a las caracteristicas
clinicas que presentaban los pacientes al diagnostico, el 90% de los pacientes se
mantenian sin datos al interrogatorio de enfermedad tiroidea, el 6.67% de los
pacientes referian datos clinicos compatibles con hipertiroidismo y el 3.33%

mencionaban datos clinicos sugestivos de hipotiroidismo.

Multiples estudios Chadwick DR 2017 @9, Corrias A 2013 @, Mussa A 2013 ©®, Chiu
HK 2012 @9, Fiore E 2012 ®Y, Fiore E 2009 2 y colaboradores han establecido
interés en determinar la relacion de TSH y el diagnostico de malignidad, aunque
esta asociaciébn se ha estudiado poco en pacientes pediatricos. Un valor de
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tirotropina >2.5 mUI/L al momento de la presentacion se considera como un
predictor independiente de carcinoma diferenciado de tiroides en nifios. Mussa et al
®) encontraron la ausencia de cancer tiroideo con valores de TSH de 0.04 — 1.0
muU/L, mientras que la prevalencia de cancer de tiroides excedio el 50% en aquellos
con rangos de TSH > 2.8 mU/L, con lo que concluyeron que los pacientes con TSH
con cifras por encima de este corte integraban riesgo para cancer tiroideo. En este
estudio se correlaciono el valor de TSH con el resultado de benignidad o malignidad,
estableciendo un corte de TSH por encima de 2.5 mU/L, 7 pacientes con reporte
benigno se ubicaron en este rango, mientras que 6 pacientes con reporte de
malignidad se encontraban también en este rango; sin embargo, aunque la
frecuencia de pacientes en los dos grupos fue similar, los porcentajes en relacion al
total de pacientes en cada grupo presento variabilidad, en los pacientes con reportes
de malignidad el 54.5 % se registro por encima del corte de TSH en 2.5 mUIL,
mientras que en los pacientes con reporte de benignidad soélo el 29% se encontraba
por encima de este rango. Destaca ademas que de los pacientes con reporte de

malignidad el valor minimo de TSH se ubico en 1.28 mU/L.

En torno a las caracteristicas del nodulo tiroideo, la bibliografia internacional
@A8)EEEANM(ET) comenta que los datos de ultrasonido asociados con malignidad
son: componente sélido, hipoecogenicidad, margenes irregulares o microlobulados,
microcalcificaciones, mas altos que anchos, ademas presencia de patron vascular
intranodular y ausencia de halo perinodular, a mas datos sugestivos mayor
probabilidad de malignidad. Ademas establecen que en el ultrasonido, la gran

mayoria de los nddulos tiroideos benignos son fundamentalmente quisticos, pueden
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presentar tabiques, sedimento y ser negativos a la sefial Doppler color, el uso de
Doppler color se podria tomar en cuenta al encontrarse negativo, ya que siempre
habra mas flujo en aquellos n6dulos de mayor tamafo, independientemente de si
son malignos o benignos. En nuestro estudio se observé que no se encontré ningun
paciente con malignidad en el grupo con patrén anecoico, y el que mayor porcentaje
de pacientes con malignidad reportaban era el patrén heterogéneo con el 63.63%.
El resto de las manifestaciones de riesgo por ultrasonido no fue de peso en forma
individual para sospecha de malignidad, pero si lo fue la sumatoria de la mismas.
Contrario a que la ausencia de flujo intronodular exima de malignidad, en nuestro
grupo de pacientes se encontraron 5 casos, 14.2 %, que aun sin vascularidad

intranodular reportada se termino estableciendo diagnéstico de cancer de tiroides.
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CONCLUSIONES

Es importante que el médico de cualquier nivel de contacto, no omita realizar
énfasis en el interrogatorio ante un paciente con nddulo tiroideo y mas ante
datos clinicos que orienten a malignidad. Ademas de ser minuciosos en la
exploracion fisica a fin de evitar omitir datos clinicos importantes y con esto
incrementar el porcentaje de diagndstico a partir de la sospecha por parte del

personal médico.

La mayor frecuencia de nodulo tiroideo fue en pacientes femeninos con
pubertad, se desconoce la relacion que existiria entre ambos, siendo una

linea futura de investigacion.

De acuerdo a lo estudiado, los pacientes masculinos con nodulo tiroideo
fueron menos en comparaciéon con las nifias; sin embargo, un dato a
considerar es que cuando lo presentan, muchos de ellos comparten un

diagnostico de malignidad.

Es imperativo en los pacientes con historia de radiacion o neoplasia, buscar
de forma dirigida la presencia de nédulo tiroideo, ya que este no es un motivo
frecuente de derivacién o seguimiento en nuestro servicio, y hay evidencia
bibliografica suficiente para mantener a estos pacientes sin pérdida del

seguimiento.
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En los pacientes con datos de riesgo, es importante la vigilancia, ya que se
ha observado que algunos pacientes con seguimiento a largo plazo en un
inicio pueden presentar caracteristicas de benignidad, que con el paso de los

afos pueden cambiar estas caracteristicas a malignidad.

Pocos pacientes en el estudio contaron con realizacibn de anticuerpos
antitiroideos y gammagrama, lo cual en los candidatos oportunos debe
realizarse. Se rescata esta situacion como una debilidad, pero una

oportunidad para fortalecer el estudio de los pacientes.

Los niveles de TSH por encima de 2.5 mlU/L aunque no resultaron en nuestro
estudio como un dato absoluto relacionado a malignidad, sumado a otros
datos positivos puede dar mayor peso a la sospecha diagnostica y que este

nodulo sea maligno.

En cuanto al ultrasonido, el dato de mayor peso para relacién de malignidad
fue el encontrar un nddulo tiroideo con patrén sélido o heterogéneo, y para
apoyar el diagnéstico de benignidad el patron quistico. Del resto de las
manifestaciones ultrasonograficas de riesgo, se concluye que en sumatoria,
a mas datos, la posibilidad de cancer tiroideo incrementa, sin lograr integrar

en este estudio algun otro dato que de forma independiente lleve gran peso.

57



Se encontré un importante porcentaje de pacientes sin biopsia, ante esto

podemos comentar que se debe fortalecer esta herramienta diagndstica.

Los resultados que encontramos en el estudio pueden verse modificados por
la forma en que se abord6 a cada paciente, ya que hay varianza en criterios
de cada médico ante la toma de decisiones y conducta de cada paciente. Por
lo anterior es de gran importancia normar y unificar algoritmos de abordaje y
tratamiento, en base a la literatura actual, con el objetivo de mejorar la
atencion a los pacientes y llegara a diagnésticos en forma mas eficiente y

eficaz.
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[ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION Y POLITICAS DE SALUD
@ COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD
IMSS CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

XIV.CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio: Caracteristicas clinicas, bioquimicas y por ultrasonografia del nddulo tiroideo en pacientes pediatricos de la
UMAE Hospital General Dr. Gaudencio Gonzélez Garza CMN La Raza.

Patrocinador externo (si aplica): No aplica

Lugar y fecha: Azcapotzalco, Ciudad de México, México. Julio de 2018

Numero de registro: En Tramite

Justificacion y objetivo del estudio: El grupo de investigadores tiene como objetivo determinar cuéles son los antecedentes familiares, las

manifestaciones fisicas, los datos de laboratorio y de estudios de imagen de los pacientes que como su hijo
tienen el diagnéstico de la entidad llamada nédulo tiroideo, la cual consiste en un crecimiento anormal del
tejido de la tiroides. Es importante estudiar esto ya que en México existe poca informacién de este tema en
la poblacién infantil.

Procedimientos: Si usted autoriza la participacion en este estudio, se revisara el expediente clinico de su hijo para conocer
las manifestaciones que ha presentado durante su enfermedad, ademas de los resultados de laboratorio y
de estudio de imagen que se le realizaron previamente.

Posibles riesgos y molestias: Su participacion y la de su hijo en este estudio no condiciona ningun riesgo o molestia, ya que sélo se
revisaran algunos datos del expediente de su hijo.

La garantia de recibir respuesta a cualquier pregunta y aclaracién acerca de los procedimientos, riesgos,

Posibles beneficios que recibira al participar en el estudio: . ) - A ; :
beneficios y otros asuntos relacionados con la investigacion y el tratamiento del sujeto.

Informacién sobre resultados y alternativas de tratamiento: Si usted quiere conocer los resultados de la revision del expediente de su hijo, puede solicitarlo.

Participacion o retiro: En el momento en que usted decida no participar, puede hacerlo, esto no afectara la atenciéon que se le
brinda a su hijo en el Instituto Mexicano del Seguro Social.

Privacidad y confidencialidad: A usted y su hijo, no se les identificara por nombre, nimero de seguridad social o imagenes, por lo que se
mantiene su confidencialidad. Sélo se hara uso de los datos del expediente para fines de esta investigacion.

En caso de coleccion de material biol6gico (si aplica):
No autoriza que se tome la muestra.
Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.

Si autorizo que se tome la muestra para este estudios y estudios futuros.

Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si aplica): El tratamiento que tiene indicado por su médico tratante no sufrira
cambios.
Beneficios al término del estudio: La garantia de recibir respuesta a cualquier pregunta y aclaracion

acerca de los procedimientos, riesgos, beneficios y otros asuntos
relacionados con la investigacion y el tratamiento del sujeto.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a: Departamento de Endocrinologia pediatrica del Hospital General en el Centro Médico Nacional
La Raza.
Investigador Responsable: Oscar Ochoa Romero

Colaboradores: Yunuen Sarahi Segovia Chairez

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comisién de Etica de Investigacién de la CNIC del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330
4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores, Ciudad de México, CP 06720. Teléfono (55) 56 27 69 00 extensién 21230, Correo electronico:
comision.etica@imss.gob.mx y/o al Comité de Etica e Investigacion de la Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital General “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” CMN La Raza
en Av. Jacarandas s/n Col. La Raza, Delegacién: Azcapotzalco, Ciudad de México. Direccién de Ensefianza e Investigacion en Salud. Teléfono 57245900 extension 24428.

Nombre y firma de ambos padres o tutores o representante legal Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento
Testigo 1 Testigo 2
Nombre, direccién, relacién y firma Nombre, direccién, relacién y firma
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Carta de Asentimiento
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

Titulo de la investigacion: CARACTERISTICAS CL’I'NICAS, BIOQUIMICAS Y POR ULTRASONOGRAFIA
DEL NODULO TIROIDEO EN PACIENTES PEDIATRICOS DE LA UMAE HOSPITAL GENERAL DR.
GAUDENCIO GONZALEZ GARZA CMN LA RAZA.

Lugar: Ciudad de México, México.
Fecha: Julio 2018
Tus papés previamente han autorizado tu participacion en este estudio, pero nos gustaria saber tu qué opinas.

Esta investigacion consiste en usar la informacion de tu expediente, incluyendo los resultados de estudios de
sangre y de imagen que ya se te realizaron hace algun tiempo, no sera necesario realizarte nuevas pruebas.

Tu participacién no te causara ninguna molestia y ayudara a tener mas informacién sobre tu enfermedad
llamada: “ndédulo tiroideo” y asi ayudarte a ti y otros nifios.

¢SAceptas participar?

Si No

Si aceptaste escribe en la siguiente linea tu nombre completo y edad:
Nombre:

Edad:

65



INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
HOSPITAL GENERAL DR. GAUDENCIO GONZALEZ GARZA, CMN LA RAZA.
TITULO DEL TRABAJO DE INVESTIGACION: CARACTERISTICAS CLINICAS, BIOQUIMICAS Y POR
ULTRASONOGRAFIA DE NODULO TIROIDEO EN PACIENTES PEDIATRICOS DE LA UMAE HOSPITAL GENERAL
DR. GAUDENCIO GONZALEZ GARZA CMN LA RAZA.

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Nombre:

NSS:

Edad actual:

Edad al diagndstico:

Género: Masculinod/ Femenino[l
Lugar de residencia: Ciudad , Estado , Pais

é¢COémo se inicid el estudio de nédulo tiroideo?
1) Evidencia por un profesional de la salud durante una exploracion fisica OJ .
2) Descubierto por el paciente o el familiar O.
3) Hallazgo durante un estudio de imagen de cuello .

Antecedentes:
1) Antecedente familiar de patologia tiroidea: Sild / No[d.
éCudl?
Antecedente personal de patologia tiroidea: Sild / No[.
éCudl?
2) Antecedente de neoplasia: Sild /No[d.
¢Cudl?
3) Antecedente de enfermedad autoinmune: Sild / No[.
¢Cudl?
4) Antecedente de enfermedad genética: Sild / No[.
éCudl?

5) Antecedente de exposicién a radiacion de cabeza o cuello: Sild / No[.

¢Qué cantidad de sesiones recibio? ¢Qué cantidad de Gy recibié?
6) ¢Se realizéd tomografia computada de cabeza, cuello o térax? Sild / NoLd.
7) éSe realizé radiografia cervical? Sild / No[.

Caracteristicas clinicas:
1) Datos clinicos de hipertiroidismo: Sild / No[d.
Taquicardia /, Hipertension /, Pérdida de peso__ /, Apetito incrementado /,

Intolerancia al calor /, Diaforesis /, Diarrea /, Exoftalmia / Tremors .
2) Datos clinicos de hipotiroidismo: Sild / No[d.

Bradicardia /, Hipotensién /, Ganancia de peso con apetito disminuido /, Intolerancia al
frio /, Estrefiimiento .
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3)
4)
5)
6)
7)
8)
8)
9)

Presenta bocio: Sild/ No[l.

Compresion cervical: Sild / No[.
Crecimiento rapido del nédulo: Sild / No[.
Ronquera o disfonia: Sild / No[.

Disfagia: Sil0 / No[.

Dolor al tacto: Sild / No[.

Adenopatias cervicales palpables: SiCd / No[.
Pubertad: Si 0 / No[.

10) Estadio de Tanner:
Mamario.-1 020304050
Pubico.-1020304050
Testicular.-1 020304050

Ultrasonido:

1)

2)

3)

Nédulo: Sild / No[.

Cantidad de nédulos: Unico O / Multiples [J.

Dimensién del nédulo de didametro mayor: mm

Patron de ecogenicidad del nédulo: Anecoico 1/ Hipoecogénico 1/ Heterogéneo 1.
Mérgenes del nédulo: Definidos 1 / Irregulares].

Calcificaciones intranodulares: Sild / No[.

Vascularizacion intranodular: Sild / No[O.

Reportan bocio: Sild / No[.

uninodular O /multinodular O

Adenopatias anormales: Sil1/ No[d.

Numero de adenopatias anormales:

Las adenopatias tienen margenes irregulares: Sil1/ No[d.

Las adenopatias tamafio aumentado: Sil1/ No[d.

Las adenopatias presentan alteracion del hilio: SiC1/ No[.

Bioquimico:
1) Perfil tiroideo
TSH: mlU/L / Menor a 2.5 mIU/L OO / Mayor a 2.5 miu/L .
T3T: , T3L: , T4T: , T4L:
2) Hipotiroidismo subclinico: Sild/ No[.
3) Hipertiroidismo subclinico: Sil1/ No[d.
4) Anticuerpos: Sil1/ No[d.

Antitiroglubulina positiva: SilC1/ No[d.
Antiperoxidasa positiva: Sil1/ No[.

Biopsia: Sil1 /No[.

Resultado de biopsia: Benigno [1/ Maligno[.
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Tanner testicular

Volumen testicular menor de 1,5

Tanner | o ml. Pene pequefo, de 3cm o
prepuberal | menos. Edad normalmente 9 afios
0 menor.

Volumen testicular entre 1,6 y 6

ml. La piel del escroto se

Tanner I adelgaza, se enrojece y se
agranda. La longitud del pene sin
cambios. Edad entre 9y 11 afios.

Volumen testicular entre 6 y 12 ml.
El escroto se agranda aln mas. El

Tanner Il .
pene comienza a alargarse. Edad
entre 11y 12,5 afios.
Volumen testicular de entre 12 y
20 ml. El escroto se agranda mas
Tanner v | Y S€ oscurece. El pene incrementa

su longitud, y hay diferenciacion
del glande. Edad entre los 12,5y
los 14 afios.

Volumen testicular mayor de 20
Tanner V ml. Escroto y pene de adulto.
Edad 14 afios o mayor.
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https://es.wikipedia.org/wiki/Escroto
https://commons.wikimedia.org/wiki/File:Tanner_scale-male.svg

Tanner mamario

Sin tejido glandular; la areola sigue
Tanner | o los contornos de la piel del térax.
prepuberal Edad normalmente de 10 afios o
menor.

Botdn mamario, con una pequefa
zona de tejido circundante

Tanner |l glandular; la areola comienza a
ensancharse. Edad entre 10y 11,5
afos.

La mama comienza a elevarse, y
se extiende més alla de los limites
de la areola, que continua
aumentando, pero permanece
dentro del contorno mamario.
Edad entre 11,5 y 13 afios.

Tanner Il

Elevacion y aumento de tamafio
de los senos; areola
y pezén forman un monticulo
secundario que sobresale del
reborde de la mama. Edad entre
13y 15 afios.

Tanner IV

La mama alcanza su tamafio
definitivo de adulto; la areola
vuelve al nivel de la superficie
mamaria, pero el pezén sigue
haciendo prominencia. Edad 15
afios o mayor.

Tanner V
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https://es.wikipedia.org/wiki/Areola
https://es.wikipedia.org/wiki/Pez%C3%B3n
https://commons.wikimedia.org/wiki/File:Tanner_scale-female.svg

Tanner pubico

;Z%Tjebrelrgl Sin vello pubico. Edad de 10 afios o0 menor.

Pequefia cantidad de vello largo y aterciopelado con una ligera
Tanner Il pigmentacion en la base del pene y el escroto (hombres) o en los labios
mayores (mujeres). Edad entre 10 y 11,5 afios.

Tanner Il El vello se vuelve mas grueso y rizado, y comienza a extenderse
lateralmente. Edad entre 11,5 y 13 afios.

Las caracteristicas del vello son similares a las del adulto; se extiende a
Tanner IV través del pubis, pero no alcanza los muslos. Edad entre los 13 y los 15
afos.

El vello se extiende por la superficie media de los muslos. Edad 15 afios o

Tanner V
mayor
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