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RESUMEN

Introduccién EIl nodulo tiroideo es una de las principales causas de consulta externa de
cirugia general. Se presenta en el 50% de los estudios de imagen, y solo el 5-10% son
malignos. El objetivo de la evaluacion es identificar y tratar las lesiones malignas. El
cancer de tiroides es la neoplasia endocrina mas comin. Es la sexta causa de cancer en
mujeres y vigésimo tercera en los hombres, entre los 25 a 65 afios. Dentro del algoritmo
diagnostico se encuentra la tiroglobulina, el ultrasonido tiroideo y biopsia por aspiracion
con aguja fina.

Objetivo. Determinar la asociacion de los niveles de Tiroglobulina, ultrasonido, BAAF y
estudio histopat6logico definitivo en pacientes con diagnéstico de nodulo tiroideo en el
Centro Médico Issemym Ecatepec, operados en el periodo de febrero del 2017 a diciembre
del 20109.

Tipo de estudio. Es un estudio retrospectivo, transversal y observacional, con aplicacién
estadistico de Kappa de Cohen, para la obtencion del coeficiente de concordancia, mismo
que ademas se valora su fuerza de concordancia con los pardmetros de Landis-Koch. Se
obtuvo un total de 76 pacientes operados por diagnostico de nodulo tiroideo. Integrando
tiroglobulina (Tg) preoperatoria, interpretaciones ecosonograficas, reporte histopatologico
de la biopsia por aspiracion con aguja fina (BAAF) y reporte histopatologicos de la pieza
quirurgica.

RESULTADOS La fuerza de asociacion entre los niveles séricos de tiroglobulina y los
resultados histopatoldgicos pos operatorios fue moderada con un indice de Kappa de 0.450.
La asociacion de TI-RADS y reporte histopatoldgico posoperatorio fue casi perfecta para la
determinacion de padecimientos benignos y malignos, presentd un indice de kappa de
0.905. La asociacion de la BAAF y reporte histopatoldgico pos operatorio fue considerable
o0 sustancial con un indice Kappa corregido 0.738. Sin embargo se presenté un gran sesgo,
ya que se reportan 37 resultados como inadecuado, correspondiendo al 48.68% de los
pacientes.

CONCLUSION Los niveles séricos de Tg, no pueden ser utilizados para diferenciar la
naturaleza benigna o maligna por su fuerza de asociacion moderada. Sin embargo no se
debe omitir tomar la Tg previo a un manejo quirurgico, ya que es de importancia para la
vigilancia postquirargica de patologia maligna. El reporte TI-RADS presentd una
concordancia casi perfecta para determinar padecimientos benignos y malignos. La BAAF
a pesar de presentar una asociacion considerable, no es confiable en nuestro instituto ya que
presento un gran sesgo por la cantidad elevada de resultados indeterminados, a pesar que las
guias marcan que se debe operar a los pacientes con resultado previo de patologia, en
nuestro hospital la mayoria de los resultados de patologia definitivos se determinan
posterior al evento quirdrgico, por lo que puede retrasar el manejo quirurgico.

PALABRAS CLAVE: Tiroglobulina, TI-RADS, Biopsia por aspiracion con aguja fina,
BAAF, nddulo tiroideo.
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ABSTRACT

Introduction The thyroid nodules is one of the main causes of general surgery outpatient
consultation. It occurs in 50% of imaging studies, and only 5-10% are malignant. The
objective of the evaluation is to identify and treat malignant lesions. Thyroid cancer is the
most common endocrine neoplasm. It is the sixth cause of cancer in women and twenty-
third in men, between 25 and 65 years old. Within the diagnostic algorithm are
thyroglobulin (Tg), thyroid ultrasound and fine needle aspiration biopsy (FNA).

Objective. To determine the association of the levels of Thyroglobulin, ultrasound, fine
needle aspiration biopsy (FNA) and definitive histopathological study in patients with a
diagnosis of thyroid nodule at the Centro Médico Issemym Ecatepec, operated in the period
from February 2017 to December 2019.

Type of study. It is a retrospective, cross-sectional and observational study, with statistical
application of Cohen's Kappa, to obtain the concordance coefficient, which also evaluates
its concordance strength with the Landis-Koch parameters. A total of 76 patients operated
for diagnosis of thyroid nodule were obtained. Integrating preoperative Tg, sonographic
interpretations, histopathological report of the FNA and histopathological report of the
surgical piece.

Results The strength of association between serum Tg and postoperative histopathological
results was moderate with a Kappa index of 0.450. The association of Thyroid Imaging
Reporting and Data System (TI-RADS) and postoperative histopathological report was
almost perfect for the determination of benign and malignant diseases, presenting a kappa
index of 0.905. The association of FNA and postoperative histopathological report was
considerable or substantial with a corrected Kappa index of 0.738. However, there was a
great bias, since 37 results were reported as inadequate, corresponding to 48.68% of the
patients.

Conclusions. Serum Tg levels cannot be used to differentiate benign or malignant nature
due to its moderate association strength. However, it should not be omitted to take the Tg
prior to surgical management, since it is important for post-surgical surveillance. The TI-
RADS report presented an almost perfect match for determining benign and malignant
conditions. The FNA, despite presenting a considerable association, is not reliable in our
institute since it presented a great bias due to the high number of indeterminate results,
despite the fact that the guidelines indicate that patients with a previous pathology result
should be operated on, in our hospital, most of the definitive pathology results are
determined after the surgical event, which may delay surgical management.

KEY WORDS: Thyroglobulin, TI-RADS, Fine Needle Aspiration Biopsy, FNA, thyroid
nodule.
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1.1.Cancer de tiroides

El cancer de tiroides es la neoplasia endocrina mas comun. Qué por lo general tiene un
comportamiento benévolo, también es capaz de manifestarse como una neoplasia letal. [1]

El cancer diferenciado de tiroides es una neoplasia maligna que se desarrolla en las células
foliculares. En los ultimos afios ha ido en incremento, la incidencia anual es de 0.5-10 por
100,000 habitantes, representando del 1-3% de todas las neoplasias malignas y es el 90% de
los tumores endocrinoldgicos corresponde a tiroides. [2]

Thyroid

Tumor

AAYO FOUNDATION FOR MEDICAL EDUCATION AND RESEARCH. ALL RIGHTS RESERVED

Figura 1.- Cancer de tiroides (tomado de www.mayoclinic.org)

El cancer de tiroides afecta con mayor frecuencia a las mujeres que a los hombres. En
México es la sexta causa de cancer en mujeres y vigésimo tercera en los hombres, con una
relacion 2 a 5:1. Se suele presentar en personas de 25 a 65 afios. [2]

La deteccion temprana tiene un porcentaje de curacion del 98% a 20 afos. EI 80% del
cancer diferenciado de tiroides tiene un pronostico favorable de sobrevida a 10 afios; el 5-
20% desarrolla recurrencia regional; 10-15% metastasis a distancia y 9% mueren de esta.

[2]

La manifestacion mas comdn es como un ndédulo tiroideo, es un problema clinico comin,
siendo una de las principales causas de consulta externa de cirugia general. Se presenta en
el 50% de los estudios de imagen, y solo el 5-10% son malignos. [2]

El orden de frecuencia de los diversos canceres de la tiroides es: papilar y folicular (80 a
90%), medular (3 a 5%), anaplasico (1 a 2.5%), linfoma, sarcoma y metastasico. [3]
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1.2 Embriologia

Para poder entender el origen de la glandula tiroides, es importante recordar el desarrollo
embrionario del cuello. Dentro de la caracteristica mas importante es la formacion de los
arcos branquiales o faringeos, los cuales aparecen entre la cuarta y quinta semana de
gestacion. En el tejido mesenquimatico se desarrollan arcos y hendiduras, y de manera
simultdnea se forman algunas evaginaciones conocidas como bolsas faringeas (Figura 2).

[4]
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Figura 2.- Formacion de arcos y hendiduras faringeas. [5]

Arcos faringeos:

. Primer arco. Forma el hueso maxilar, temporal y cigomatico. Asi como musculos
de la masticacion y V par craneal-

. Segundo arco. Forma el hueso hioides y musculos de la expresion facial

. Tercer arco. Forma las astas del hioides y noveno par craneal.

. Cuarto al sexto arco. Forma la laringe y el nervio vago. [4]

Bolsas Faringeas:

. Primera bolsa. La porcién proximal forma el conducto auditivo externo, la porcion
distal la caja del timpano y trompa de Eustaquio.

. Segunda bolsa. Se desarrollan las amigdalas palatinas.

. Tercera bolsa. Se desarrolla glandula paratiroides inferior y timo.

. Cuarta bolsa. Glandula paratiroides superior.

. Quinta bolsa. Células para foliculares [4]

La glandula tiroides es la primera glandula endocrina que se desarrolla en el embrién, a
partir del dia 24 de fecundacion. Se origina del engrosamiento endodérmico medial en el
suelo de la faringe primitiva. Este engrosamiento se evagina formando el primordio
tiroideo. Durante el crecimiento del embrién, la glandula tiroides desciende por el cuello,
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pasando por delante del hueso hioides y la laringe. Durante un periodo breve la glandula
tiroides se encuentra conectada a la lengua mediante el conducto tirogloso. [5]

Posteriormente el primordio tiroideo se divide en I6bulo derecho e izquierdo conectado por
el istmo. Hacia la semana siete adquiere su forma definitiva, para entonces el conducto
tirogloso suele haber degenerado y desaparecido. Su orificio proximal a la lengua forma el
agujero ciego. En el 50% de las personas, existe un I6bulo piramidal dirigido hacia arriba
del istmo(Figura 3). [5]

\
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Figura 3. Embriogeénesis de la glandula tiroidea. [5]

El primordio tiroideo forma una red de cordones epiteliales, al alcanzar la décima semana
se dividen en pequefios grupos celulares. Pronto aparece una luz y se organizan en una
Unica capa alrededor de esta, a la undécima forma coloide y se organiza el foliculo tiroideo.

[5].

A nivel del cuarto saco branquial se forman unos primordios laterales, los cuales poseen un
origen neuroectodérmico, estos se fusionan con el primordio medial en la quinta semana de
gestacion. Proporcionando las células parafoliculares o células C productoras de
calcitonina. [6]




1.3 Anatomia

Es una glandula impar, casi simétrica, situada adelante y a los lados de la laringe y de la
trdquea. Ubicada en la parte mediana del tercio inferior del cuello. Por su concavidad
posterior, rodea el eje visceral aerodigestivo. [7]

Formada por dos lébulos, un istmo y un l6bulo piramidal (presente en el 50%).
Normalmente se extiende entre la quinta vertebra cervical hasta la primera vertebra
torécica. El peso promedio es de 30 g. Cada l6bulo mide aproximadamente 5 cm de
longitud, 3 cm de ancho y 2cm antero posterior. El istmo mide 1.3cm de ancho. [8]

Artena carohda externa Hueso hioides

Nemvio laringeo superior
Ramo interno
Ramo extemno

Arteria carGtida interna
Arteria v vena tiroideas superiores

Arteria laringea supenor Cartilago tiroides (limina)

Membrana tirohioidea Ligamento cricotiroideo
medio

Muasculos cricotiroideos

Asa | Raiz superior
cervical | Raiz inferior

Arteria cardtida comion Cartilago cricoides

Lobulo piramidal

(a menudo ausente

0 pequefio) Glandula
Lobulo derecho tiroides
Lobulo zquierdo

Vena yugular interna

Vena tiroidea media

Venas tiroldeas inferiores
Istmo

.‘\”!'“J cervic .I' asc ('nd("l“' " Pons
Nadulos linfaticos

Arteria tiroidea interior pretraqueales

Nervio freénico
Arteria cervical superficial
Musculo escaleno anterior
Arteria supraescapular
e Nervio vago (X)
Tronco tirocervical
Vena yugular extema

Arteria
v vena subclavias Vena yugular anterior

Nervia vaga (X) 1. costilla (cortadal
Nervio laringeo recurrente

Nervio laringeo !
izquierdo

recurrente derecho

Figura 4. Anatomia de la glandula tiroidea. [9]

Tronco braquiocefalico &

La vascularizacion depende de dos arterias tiroideas, en ocasiones un vaso inconstante, la
tiroidea media 0 ima. La arteria tiroidea superior se origina de la carétida externa y se
dirige al polo superior de la glandula. En su trayecto da 6 ramas; infrahioidea,
esternocleidomastoidea, laringea superior, cricotiroidea, del constrictor inferior de Ila
faringe y de las glandulas paratiroideas (Figura 4) [8]

5
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La arteria tiroidea inferior se origina del tronco tirocervical, en el 15% de las personas parte
directo de la subclavia. Asciende por detrés de la cardtida, se sigue medial hasta llegar al
polo inferior. La arteria tiroidea media o ima es impar e inconstante, se origina de la arteria
braquiocefalica, en la arteria cardtida comun derecha o en el cayado adrtico (Ver figura 4).

[8]

El drenaje venoso es por tres venas tiroideas: superior, media e inferior. La vena tiroidea
superior acompafa a la arteria tiroidea superior, drena en la vena yugular interna. La vena
tiroidea media no acompafia a ninguna arteria, cruza la arteria car6tida comin para terminar
en la vena yugular interna. La vena tiroidea inferior es la mas grande, la vena derecha sale
del borde inferior de la glandula tiroidea, pasa delante del tronco braquiocefalico y entra en
la vena braquiocefalica derecha. La vena izquierda cruza la trdquea y entra en la vena
braquiocefalica izquierda (Figura 4). [8]

Vasos colectores centrales
Vasos colectores marginales
Vasos colectores basales

Comunicacion
con el lado opuesto

tico de la faringe:
ior

Drenaje linfatico de la lengua

Nédulo submentoniano —
Nodulo submandibalar
Nodulo vugulodigastrico

Nodulos cervicales laterales
profundos (yugulares internos)

Nodulo yuguloomohioideo —

Figura 5. Anatomia de la glandula tiroidea. [9]

Linfaticos. Tiene tres grupos de ganglios de drenaje, el superior medio drena a los ganglios
digastricos, el drenado inferior medio siguen las venas inferiores y drena en los ganglios
pretraqueales, y el drenado lateral derecho e izquierdo, drena en ganglios de la vena
yugular interna. (Figura 5) [8]
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La glandula solo presenta inervacion simpatica de la cadena cervical, del ganglio superior,
medio e inferior. La inervacion parasimpéatica es recibida por los nervios laringeos
recurrentes, rama del nervio vago (Figura 4) [8].

1.4 Fisiologia

La glandula tiroidea, secreta dos hormonas importantes, la tiroxina y la triyodotironina,
denominadas habitualmente como T3 y T4. Ambas inducen aumento del metabolismo del
organismo. La secrecion tiroidea es controlada por la tirotropina (TSH) secretada por la
adenohipofisis. Ademds secreta calcitonina, una hormona importante para el metabolismo
del calcio. [10]

La glandula se compone de foliculos cerrados rellenos de una sustancia secretora
denominada coloide y revestida de células epiteliales ctibicas que secretan al interior del
foliculo. El principal elemento del coloide es una glicoproteina denominada tiroglobulina
(Tg), cuya molecula contiene las hormonas tiroideas. [10]

Foliculo (

Células epiteliales
cubicas

Coloide

Eritrocitos

Figura 6. Aspecto microscépico de la glandula tiroidea [10]

La primera etapa para la formacién de hormonas tiroideas, consiste en el transporte de yodo
desde la sangre a las células y foliculos tiroideos. La membrana basal bombea de forma
activa yodo al interior de la célula, proceso denominado atrapamiento del yoduro. [10]

Posterior el yoduro se oxida por enzimas peroxidasa en la membrana apical de la célula,
proporcionando yodo oxidado a la tiroglobulina, atravesando la membrana celular al
coloide. La unién del yodo con la molécula tirosina de la Tg recibe el nombre de
organificacién. Las etapas sucesivas de la yodacion de la tirosina forman la tiroxina y la
triyodotironina. Las hormonas se almacenan en la sustancia coloide. La Tg no se libera a la
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sangre circulante, sino que la T4 y T3 se escinden de la molécula Tg para ser secretadas de
forma libre, las células tiroideas captan las hormonas mediante pinocitosis y posterior
enzimas lisosomales para su liberacion en la sangre. (Figura 7) [10]

Foliculo

Sangre

Enzima |

Tiroglobulina
yodada

Tiroglobulina-|

Tiroxina

Trioyodotironina

Tiroxina

Pinocitosis
ronina

Figura 7. Fisiologia de la glandula tiroidea [10]

1.5 Factores pre disponentes del cancer de tiroides.

Dentro del protocolo de estudio de un nddulo tiroideo es necesario investigar factores de
riesgo el cual nos puede incrementar el riesgo a malignidad. Dentro de los factores de
riesgo estudiado se encuentran:

e Regiones con deficiencia de ingesta de yodo, el cual incrementa el riesgo a cancer
folicular [2]

e La exposicion a la radiacion se vincula con un incremento de cancer diferenciado.
La exposicion para tratamientos benignos o malignos; con mayor riesgo en la
infancia. La exposicion a radiaciones ionizantes de 2 a 5Gy, incrementa el riesgo de
2% por afio. La exposicion de 800 a 1000rads, incrementa el riesgo hasta el 50%. El
méaximo riesgo se alcanza 20 a 30 afios después de la exposicién. Provoca
translocaciones RET/PTC [2]

e Hereditarios.

o Los cénceres tiroideos medulares familiares aparecen aislados o

acompafiados de otros tumores como parte de los sindromes de neoplasia
endocrina maltiple tipo 2 (MEN-2). [6]
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o Los pacientes con presencia de Poliposis adenomatosa familiar presentan
mayor riesgo de padecer cancer papilar de tiroides. [6]

o En la enfermedad de Cowden, sindrome causado por defectos en el gen
PTEN, se presenta mayor riesgo de desarrollar cAncer papilar o folicular de
tiroides. [6]

1.6 Manifestaciones Clinicas

Usualmente llegan a pasar asintomaticos por un gran periodo de tiempo, cominmente se
presentan como un nédulo solitario. [11]

Puede estar o no acompafiado de ganglios centrales o laterales del cuello. Las
caracteristicas de malignidad del nédulo tiroideo son: consistencia solida, dura o pétrea, sin
margenes bien definidos, adherido a planos profundos. [3]

Los tumores que presentan un comportamiento invasivo pueden cursar con disfonia,
disfagia, disnea o esputo hemoptoico. [6]

1.7 Diagnostico

Para paciente con nddulo tiroideo, el primer paso es cuantificar los niveles sericos de
tirotropina (TSH) y realizar un ultrasonido de cuello y glandula tiroidea. Los niveles de
TSH, los resultados del Ultrasonido y las manifestaciones clinicas, pueden determinar si el
paciente amerita una biopsia por aspiracion con aguja fina. [11]

1.8 Perfil tiroideo, tiroglobulina y calcitonina.

La mayoria de los individuos con nddulos tiroideos permanecen eutiroideo. Las
determinaciones de triyodotironina (T3), tiroxina (T4) y hormona estimulante de tiroides
(TSH) usualmente son normales, evalian el estado funcional de la glandula. No son
indispensables en el estudio inicial del nddulo tiroideo. Sin embargo son Utiles posterior a
manejo quirdrgico para vigilancia y supresion de la TSH. [12]

La TSH en el cancer papilar de tiroides juega un papel como cancerigeno, ya que provoca
el crecimiento tiroideo al estimular por las vias de la proteina cinasa (CAMPPKA) o del
trifosfato de inositol (PLC-1P3); por lo tanto, debe mantenerse suprimida en el tratamiento
del cancer diferenciado de tiroides. [3]

La tiroglobulina es una glucoproteina con peso de 660 Kd, se sintetiza en el reticulo
endoplasmico rugoso y se glucosila en el aparato de Golgi de las células foliculares de la
tiroides. Se localiza en la interfase célula-coloide en donde se produce la yodacién v,
posteriormente, la organificacion y el acoplamiento de las iodotironinas para la sintesis de
hormonas tiroideas. Posteriormente se deposita en el coloide mediante exocitosis [12]
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La tiroglobulona (Tg), puede llegar a la circulacion a través de la via linfatica, en rangos
que oscilan entre 1-20 ng/mL. [12]

Se detectan incrementos de Tg no solo en padecimientos oncoldgicos, sino también en
enfermedades benignas como tiroiditis subaguda, adenoma toxico y bocio difuso. La
principal aplicacion es en el seguimiento. En padecimientos oncoldgicos, operados de
tiroidectomia total, los niveles posoperatorios deberian ser indetectables, en caso de
mantenerse o encontrase en ascenso indica la persistencia tumoral o metéstasis. [12]

Dentro de algunos estudios, se encuentra el de Guarino et al, un estudio retrospectivo con
172 pacientes, confirmando que la medicién de los niveles séricos de Tg en pacientes con
nédulos tiroideos no diferencian la naturaleza benigna o maligna del nédulo. Los niveles
séricos de Tg se correlacionaron positivamente con el tamafio del nodulo [13]

Se debera determinar los anticuerpos antitiroglobulina (TgAb), ya que los valores de Tg se
pueden detectar disminuidos, dando resultados no confiables donde pueda existir
persistencia de tejido tumoral o metastasis. [14]

Los TgAb, se observan en enfermedades tiroideas autoinmunes, como la tiroiditis de Graves
y Hashimoto. Es m&s comun en pacientes con bocio esporadico, bocio multinodular y
cancer. TgAb es una molécula de 330 kd. Las concentraciones de Tg se pueden encontrar
falsamente disminuidas. Un resultado falso negativo puede causar un retraso en la
deteccidn y tratamiento de enfermedades recurrentes o metastéasicas. [15]

Deben medirse las concentraciones séricas de calcitonina en individuos con cancer tiroideo
medular o antecedente familiar de cancer tiroideo medular [6]

1.9 Ultrasonido

El colegio americano de Radi6logos mediante el sistema de informes y datos de imagenes
de tiroides TI-RADS (Thyroid Imaging Reporting and Data System) tienen el objetivo de
unificar las caracteristicas de los nddulos tiroideos si son benignas o malignas. Dentro de
las caracteristicas a evaluar estan la composicion, ecogenicidad, forma, margen y focos
ecogenicos (Tabla 1), asignando de 0-3 puntos a cada una de las caracteristicas. El total de
puntos determina el nivel de riesgo, oscila entre TI-RADS 1 que es benigno, a TI- RADS 6,
que es una lesién con confirmacion histologica de malignidad por método de biopsia
percutanea. [16]

De acuerdo a la unificacion de criterios ultrasonograficos, existe la clasificacion TI-RADS
(Thyroid Imaging Reporting and Data System) el cual permite un manejo mas facil para
normar conducta clinica. Y nos ayuda a distinguir cuando presenta caracteristicas benignas
o malignas (Tabla 2). [17]
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Composicién

Ecogenicidad

Forma

Margenes

Focos ecogenicos

Quistica o
espongiforme
0 puntos

Mixto. Quiste
y solido 1
punto

Anecoico
Hiperecoico o
isoecoico

1

Hipoecoico

Muy hipo
ecoico

0

2

3

Mas ancho
que alto
0

Mas alto que
ancho
3

Regular
0

Lobulado o
irregular
2

Extensién
extra tiroidea
3

Macrocalcificaciones
1

Calcificaciones
periféricas 2

Tabla 1: Caracteristicas ecograficas [16]

TIRADS Puntaje Caracteristica Riesgo de | Conducta
malignidad
TI-RADS 1. 0 Glandula tiroidea | 0% No biopsia
normal
TI-RADS 2 2 Nodulos benignos | 0% No biopsia
TI-RADS 3 3 Nodulo <5% Seguimiento
probablemente >1.5cm
benigno Biopsia
>2.5cm
TI-RADS 4 4-6 Nodulo 10-50% Seguimiento
probablemente >1cm
maligno Biopsia
>1.5cm
TI-RADS 5 >7 Nodulo >85% Seguimiento
maligno >0.5cm
Biopsia >1cm
TI-RADS 6 Biopsia con reporte Cirugia
de malignidad

Tabla 2 Clasificacion TI-RADS [17]

La mayoria de los nédulos son asintomaticos, los Ultrasonidos lineales con alta frecuencia
de 12-18Fr, pueden identificar quistes de 1mm, y nddulos sélidos de 2-3mm. [18]

Dentro de los primeros estudios, que correlacionan los reportes por Ultrasonido con la
histopatologia de la muestra quirdrgica lo comenta el estudio de Ito et al, donde realizo
ultrasonido a 900 pacientes, y 255 se llevan a evento quirurgico, el 97.2% con sospecha de

malignidad tuvo relacion con el reporte histopatoldgico definitivo. [19]

Horvath et al, incluye 210 pacientes, con 502 nddulos. La malignidad reportada fue:
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ANTECEDENTES

0% (0/116) en TIRADS 2, 1.79 % (1/56) en TIRADS 3, 76.13 % (185/243) en TIRADS 4 y
98.85 % (86/87) en TIRADS 5. Con una sensibilidad de 99.3%, especificidad de 81.3%,
valor predictivo positivo de 86.3%, valor predictivo negativo de 98.9%, indice de kappa de
0.66. [18]

Dentro de las guias del 2017 de la asociacién Europea de Tiroides (ETA), las caracteristicas
ecograficas la clasifican como TIRADS 1-5, no incluyendo TIRADS 6 como es el caso de
las guias de la ATA (Tabla 3). [20]

Categoria

Caracteristicas

‘ Riesgo de malignidad

EU-TIRADS 1- Normal Sin presencia de nddulo Ninguna
EU-TIRADS 2- Benigno Quiste 6 espongiforme 0%
EU-TIRADS 3. Bajo Ovoide, liso, isoecoico 2-4%
riesgo hiperecoico.
EU-TIRADS 4. Riesgo Ovoide, liso, levemente 6-17%
intermedio. hipoecoico.
EU-TIRADS 5. Riesgo Forma y bordes 26-87%
alto irregulares,

microcalcificacion,

hipoecoico y sélido.

Tabla 3.- EU-TIRADS. European Thyroid Imaging Reporting and Data System. Ultrasound [20]
1.10. Biopsia por aspiracion por aguja fina

Dada su minima invasividad, simplicidad técnica y alta concordancia con los resultados
histolégicos, la biopsia por aspiracion por aguja fina tiende a convertirse en un método de
rutina para la biopsia de muchas patologias benignas y malignas. [21]

Una vez que se clasifican los nddulos tiroideos, se deberd realizar una biopsia por
aspiracion con aguja fina (BAAF) guiada por US, para la evaluacion diagnostica de los
nodulos tiroideos y determinar si se trata de una lesion benigna o maligna, cuya
sensibilidad es del 88% y especificidad del 90.5%. [22]

En el afio 2015 la American Thyroid Association (ATA) publicd sus recomendaciones para
BAAF de nddulos, basadas en el riesgo de malignidad definido por las caracteristicas
ecogréaficas. Estas guias definen distintos patrones ecograficos y su correlacion con riesgo
de malignidad. (Tabla 3). [23, 24]
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Riesgo de malignidad TI-RADS Indicacién de PAAF

Alta sospecha TIRADS e >delcm

(70-90% de riesgo de | 4b/4c/5 e 5y 10 mm, evaluar caso

malignidad) e 5 mm: adenopatfas con aspecto de metéstasis o
extension extratiroidea, sospecha de
compromiso traqueal o de nervio laringeo
recurrente.

Sospecha intermedia | TIRADS e >delcm

(10-20% riesgo de | 4/42

malignidad)

Baja sospecha TIRADS 3 e >1,5cm

5-10% de riesgo

Muy baja sospecha TIRADS 2 e >2 cm o también se podria solo observar

(< 3% de riesgo de

malignidad)

Benigna (<1%) TIRADS 2 e No requiere BAAF

Situacion especial

Adenopatias sospechosas

Extensién extratiroidea
Sindromes familiares

Exposicion a radiacion antes de los 18 afios

Tabla 4.- Riesgo de malignidad del nddulo tiroideo e indicacion de BAAF [23, 24]

La técnica de BAAF se recomienda ampliamente con aguja 19 o 21 G, utilizando las
técnicas de block celular, coagulo y citologia, segun sea la experiencia de cada centro,
deben ser puncionados bajo guia de ecografia empleando transductores adecuados (5-12 o

5-17 MHz). [24]

Debe ser hecho por un patélogo con experiencia en PAAF de tiroides o dedicado a la
patologia tiroidea y debe ser reportada usando las categorias diagnosticas del Sistema
Bethesda (The Bethesda System for Reporting Thyroid Cytopathology) (Tabla 4). [25]

Bethesda Riesgo de malignidad

I INSATISFACTORIO 1-4%

Il BENIGNO 0-3%

i Atipia de significado 5-15%
indeterminado

v Neoplasia folicular 15-30%

\Y Sospechoso de cancer | 60-75%

Vi Cancer 97-99%

Tabla 5. Clasificacion Bethesda de acuerdo a BAAF [1]

La Sociedad Americana de Patologia Clinica establece que para que una muestra sea
suficiente, debe haber cuando menos 10 células foliculares por grupo, en seis grupos

diferentes. [22]
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Las muestras reportadas como no diagndsticas o inadecuadas son atribuibles a contenido
quistico, hematico o técnica deficiente en la preparacion de laminillas. Cerca del 70% de
las biopsias son clasificadas como benignas, 5% malignas, 10% sospechosas o
indeterminadas y el restante 10-20% como no diagnésticas o inadecuadas. [2]

Dentro de los estudios méas importantes que correlacionan la BAAF vy reporte
histopatolégico, se encuentra el estudio de Bakhos et al, con 625 pacientes con BAAF.
Reportando diagnostico citoldgico en 583 casos (93%), y 42 casos como insatisfactorias o
indeterminadas (7%). De los 583 pacientes el 88% present6 correlacion histologica y el
12% discrepo. De las muestras insatisfactorias 20 casos se revelaron con neoplasia (48%) y
22 casos (52%) no neoplasias (Adenoma folicular y tiroiditis de Hashimoto). Y
determinando entre sus errores para los insatisfactorios como: 45% por error diagnostico, el
27% error por muestra insuficiente y 27% error en la técnica de tomar la muestra.
Marcando una sensibilidad del 93% y especificidad 96%. [26]

Otro estudio de Ko et al, evalian 1613 pacientes con BAAF, 1,344 (83.3%) se clasificaron
como no neoplasicas, 26 (1,6%) como neoplasias foliculares, 118 (7.3%) como malignidad,
44 (2.7%) como indeterminado y 81 (5.0%) como insatisfactorio para el diagnostico. La
causa mas comun de resultados indeterminados dificil de distinguir fue bocio nodular de
neoplasia folicular, ya que los hallazgos citoldgicos se superponen en gran medida.
Adquirir un buen aspirado es el primer paso para un diagnéstico correcto La baja
frecuencia de resultados insatisfactorios para el diagnostico, resulté de un combinacion de
una buena técnica de aspiracion y un examen inmediato de la muestra por el citopatdlogo
[27]

Se concluye que la BAAF es un método accesible, econémico y de facil reproduccion , que
hace posible la obtencion de células para establecer un diagndstico. Se puede realizar de
manera directa, guiada por ultrasonido o por tomografia. [1]

Dentro de los algoritmos diagndsticos de acuerdo a las guias de la asociacion americana de
tiroides del 2015, se establece los criterios para llevar a los pacientes a BAAF, como son: a)
paciente con nédulo >1cm con un patrdon de sospecha alta o intermedia a malignidad, b)
nddulo >1.5cm con sospecha baja a malignidad, c¢) ndodulo >2cm con sospecha muy baja a
malignidad, ver Figura 8. [23]
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Suspected Thyroid Nodule
TSH Normal or Elevated (R2C)

No nodule or
nodule not meeting

Thyroid/Neck FNA size cutoff
Sonography (R6, 21)

High Intermediate . Very Low
T S Low Suspicion i
Suspicion Suspicion Suspicion
Pattern
Pattern Pattern Pattern

Benign
Pattern

FNA
not required
(R8E, 8F, 23)

Cytology
Bethesda system
(R9)

i G M}m m
Repeat FNA No Surgery See Surgery
(R10) (R11,23) St (R12)

Figura 8.- Algoritmo para evaluaciéon y manejo de pacientes con nédulo tiroideo basado en el ultrasonido y
resultado citoldgico obtenido por BAAF. [23]

13-17

Cuando el resultado de la BAAF se reporta como no diagndstica, en las guias de la ATA determina que se
debera repetir la BAAF. En caso de nédulos que se ha realizado en multiples ocasiones BAAF, y continta
como no diagnéstico, y de acuerdo al ultrasonido no presenta alta sospecha de malignidad, se debera realizar
vigilancia estrecha 6 escision quirdrgica. Se debe considerar la cirugia si el nédulo presenta un patrén
ecografico de alta sospecha. [23] De acuerdo a las ETA no se sugiere toma de BAAF en EU-TIRADS 2. Se
sugiere de acuerdo a las guias ETA toma de BAAF: EU-TIRADS 3 con nodulo >20mm, EU-TIRADS 4 con
nodulo >15mm y EU-TIRADS 5 con nodulo 10mm. En EU-TIRADS 5 se recomienda manejo quirdrgico,
(Ver Figura 9). [20]

Para n6dulos Bethesda 111-V se deberd considerar las caracteristicas clinicas y ecogréficas, se repetira la
BAAF o pruebas moleculares para complementar la evaluacion del riesgo de malignidad. Si se repite la
citologia BAAF, las pruebas moleculares o ambas y si continua como no concluyente, se puede realizar una
escision quirdrgica con estudio citoldgico transquirdrgico. L En Bethesda VI el manejo es quirdrgico. [23]

Thyraid nodule*
Mo features of |

At least one
feature of high
suspicion

high suspicion

Figura 9.- Algoritmo para evaluacion y manejo de nodulo tiroideo. [20]
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JUSTIFICACION

El cdncer de tiroides en México es la sexta causa de cancer mds comun en mujeres y
vigésimo tercera en los hombres, la deteccidn temprana es factible llevando un adecuado

algoritmo diagnostico del nédulo tiroideo.

Durante la consulta diaria de la especialidad de Cirugia general, el nddulo tiroideo es un
padecimiento frecuente, y es de suma importancia determinar su origen maligno o

benigno.

El 95% de los nddulos tiroideos en el Centro Médico Issemym Ecatepec son referidos al
servicio de Cirugia Oncoldgica sin un protocolo diagndstico previo. Esto se ve reflejado en

el retrasé en diagndstico y tratamiento de los pacientes con patologia maligna.

La intencidn del presente trabajo es evaluar la asociacidon que existe en el Centro Médico
Issemym Ecatepec de los reportes de niveles séricos de tiroglobulina, ecosonograficos y
reportes histopatolégicos obtenidos por biopsia con aspiracién con aguja fina con el
reporte histopatologico posoperatorio de los pacientes con nddulo tiroideo. Y de esta

manera determinar la utilidad de cada uno de los estudios en nuestro medio hospitalario.

Lo anterior con el fin de proporcionar una orientaciéon basada en evidencias respecto al
protocolo diagndstico de los pacientes con ndédulo tiroideo, y los estudios necesarios al
momento de realizar la referencia al servicio de cirugia general y/o cirugia oncoldgica,

favoreciendo asi el diagndéstico y tratamiento oportunos.
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3.- PREGUNTA DE
INVESTIGACION
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PREGUNTA

» (Cual es la asociacion de los niveles de Tiroglobulina, ultrasonido, BAAF y estudio
histopatdlogico en pacientes con diagndstico de nddulo tiroideo en el centro médico

Issemym Ecatepec?
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4.- HIPOTESIS
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HIPOTESIS

1. Se considera alta la asociacion de los niveles de Tiroglobulina, ultrasonido, BAAF
y estudio histopatologico postquirtrgico o definitivo en pacientes con diagndstico

de nddulo tiroideo en el Centro Médico Issemym Ecatepec.
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OBJETIVOS

5.1 Objetivo General

Evaluar la asociacion de los niveles de Tiroglobulina, ultrasonido, BAAF y estudio
histopatélogico en pacientes con diagndstico de nddulo tiroideo en el centro médico

issemym Ecatepec, operados en el periodo de febrero del 2017 a diciembre del 2019.

5. 2 Objetivos especificos

e Evaluar la asociacion de los niveles de Tiroglobulina con el estudio histopatdlogico

definitivo o postquirargico en pacientes con diagndstico de nddulo tiroideo.

e Evaluar la asociacion del ultrasonido tiroideo con el estudio histopatologico

definitivo o postquirdrgico en pacientes con diagndstico de nddulo tiroideo.

e Evaluar la asociacion de la BAAF con el estudio histopatélogico definitivo o

postquirurgico en pacientes con diagnéstico de nodulo tiroideo.
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MATERIAL Y
METODOS

6.1.- Universo de estudio:

Pacientes operados con diagnostico de nddulo tiroideo en el Centro Médico
Issemym Ecatepec, durante el periodo de febrero del 2017 a diciembre del 2019.

6.2.- Disefio:

Es un estudio retrospectivo, transversal, observacional y comparativo.
6.3.- Criterios del estudio:

Criterios de inclusion:

Pacientes operados en el Centro Médico Issemym Ecatepec con diagnéstico de nédulo
tiroideo.

Criterios de exclusion.

Pacientes operados en el Centro Médico Issemym Ecatepec con diagnostico de nddulo
tiroideo que no cuenten con todos los siguientes estudios:

e Tiroglobulina preoperatoria.
e Ultrasonido de tiroides con reporte de acuerdo a la clasificacion TI-RADS.

e Biopsia por aspiracion con aguja fina con reporte de acuerdo a la clasificacion
Bethesda.

e Expediente clinico completo.

Criterios de eliminacion

Pacientes que cuenten con informacion incompleta como:

e Asignacion TI-RADS en estudio ultrasonografico
e Asignacion de sistema Bethesda en el reporte histopatoldgico de la BAAF.
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METODOS
6.4.- Variables
Variable Definicion Definicion Indicador Escala de
conceptual operacional medicién
Niveles séricos | Medida de | Namero Negativos a | Cualitativa
de concentracion | asignado de | malignidad
Tiroglobulina | sérica de una|acuerdo a la | (<78ng/ml)
glucoproteina concentracion | Positivos a
que sintetizan | en ng/ml malignidad
las células (>79ng/ml)
foliculares de la
tiroides.
Morfologia del | Forma o Clasificacion Negativos a | Cualitativa
nodulo tiroideo | caracteristicas | TI-RADS, de | malignidad  (TI-
del nddulo acuerdo a las | RADS 1,2y 3)
tiroideo. Caracteristicas | Positivos a
de laforma del | malignidad (TI-
nodulo tiroideo. | RADS 4,5y 6).
Resultado de Caracteristicas | Clasificacion Negativos a | Cualitativa
biopsia por | histopatologicos | Bethesda de | malignidad
aspiracion por | de la BAAF acuerdo a las | (Bethesdall, II, 111
aguja fina caracteristicas |y 1V)
(BAAF) histopatologicas | Positivos a
de la BAAF malignidad (V vy
V).
Resultado Caracteristicas | Clasificacion de | Benigno( Adenoma | Cualitativo
histopatologicos | histopatologicos | acuerdo a las | folicular,  bocio,
pos operatorio caracteristicas | tiroiditis de
histopatologicas | Hashimoto,
neoplasia folicular)
Maligno (Céncer
papilar, folicular,
medular 0
anaplasico)

Tabla 6. Definicion de las variables

6.5.- Tamano de la muestra

Se obtuvo un total de 81 pacientes operados por diagndstico de nddulo tiroideo. De los
cuales 76 de ellos cumplieron con los criterios de inclusién, se excluyeron 3 pacientes que
no contaban con BAAF, y se eliminaron 2 pacientes, uno de ellos el reporte de ultrasonido
no integraba clasificacién TI-RADS vy el otro paciente dentro de estudios de imagen solo
contaba con tomografia, sin integrar ultrasonido.
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ANALISIS
ESTADISTICO

Se realizé el andlisis estadistico mediante el Coeficiente de Kappa de Cohen para la
asociacion de la tiroglobulina, TI-RADS y BAAF, con el reporte histopatologico
postoperatorio de paciente con diagndstico de nédulo Tiroideo. Asi mismo se evaluara su
fuerza de concordancia con los pardmetros de Landis-Koch.

7.1.- Coeficiente de Kappa de Cohen

Para valorar la proporcion o porcentaje de coincidencias dentro de una serie de mediciones
realizadas por dos 0 mas observadores puede verse influenciado por diversos factores.

La concordancia entre variables cualitativas o concordancia de atributos, permite
homogenizar las respuestas dentro de un grupo de evaluadores. Existen varios indices de
concordancias propuestos. Sin embargo llega a existir el inconveniente que se produzca
cierto grado de acuerdo por azar.

El Coeficiente kappa de Cohen es una medida estadistica que ajusta el efecto del azar en la
proporcion de la concordancia observada para elementos cualitativos. En este sentido, el
indice méas usado es el propuesto por Cohen y denominado indice kappa (k) que se define
como:

k= Po-Pe
1-Pe
Siendo Po la proporcidn de acuerdos observados y Pe la proporcion de acuerdos esperados
en la hipotesis de independencia entre los observadores, es decir de acuerdos por azar.

Como primer paso se debe de realizar una tabla de concordancia:

Observador A
Observador B Positivo Negativo Total
Positivo B R
Negativo C S
Total T N

Tabla 7.- Tabla de concordancias.

Para realizar el calculo de Po, se debera realizar la siguiente formula:

Po= a+d
N
De esta manera se determina la proporcidn de acuerdos observados. Posteriormente se
debera calcular Pe como proporcion de acuerdos esperados exclusivamente debido al azar,
se calcula con la siguiente formula:
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Pe= (IXr)+(uXs)
NxN

Ya calculado los acuerdos observados y los acuerdos esperados al azar, se puede
determinar el coeficiente de Kappa. Que marca el grado de acuerdo una vez corregido el
debido al azar.

Cuando las frecuencias marginales no son simétricas, es decir t conr 6 u con s. Se debera
realizar una correccion de coeficiente Kappa. Se realiza dicha correccion con la siguiente
formula:

K=_ Kk
Max (K)

max (K)= marginal menor det ¢ u + marginal menordergs
N

Kappa corregida marca el grado de acuerdo entre los resultados de ambos observadores una
vez corregido el coeficiente kappa.

7.2.- Parametros de Landis-Koch

Landis y Koch propusieron la siguiente tabla para la valoracion del coeficiente kappa y su
grado de fuerza.

Landis- Koch

0.00 Sin acuerdo
0.01-0.20 | Insignificante
0.21-0.40 | Discreta o aceptable
0.41-0.60 | Moderada
0.61- 0.80 | Considerable o sustancial
0.81- 1.00 | Casi perfecta o perfecta

Tabla 8.- Parametros de Landis- Koch
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PROCEDIMIENTO

8.- Procedimiento del estudio )
Con la autorizacién del comité de Ensefianza, Investigacion y Etica del Hospital, se acudio

a la bitdcora quirtrgica del Centro Médico Issemym Ecatepec, para recolectar a los
pacientes operados por nodulo tiroideo o bien pacientes operados de tiroides. Se recolectd
los datos del expediente clinico previa autorizacion del departamento de archivo. Aqui se
analizo la informacién que interesa a nuestro estudio (niveles séricos pre quirdrgicos de
tiroglobulina, reporte ultrasonografico, reporte histopatoldégicos por BAAF y reporte
histopatolégico pos operatorio).

8.-1 Presentacion de la informacion

Los resultados obtenidos se presentan en forma de tablas y graficas.

Los niveles de tiroglobulina seran reportados de acuerdo al rango o pardmetros normales
reportados por el laboratorios del Centro Médico Issemym Ecatepec, correspondiendo a
1.4-78 ng/ml, hay que recordar que de acuerdo a la American Thyroid Association (ATA)
los niveles plasmaticos en pacientes normales, los rangos oscilan entre 10-20 ng/mL. Y
pueden hallarse niveles superiores en mujeres durante el Gltimo trimestre de gestacion. En
el presente estudio se clasificara al paciente con niveles de Tg menor o igual a 78ng/ml
como negativo, y paciente con niveles de Tg igual o mayor a 79ng/ml como positivo.

Los hallazgos ecograficos seran caracterizados y clasificados con TI-RADS, segun la
clasificacion propuesta por el Colegio Americano de Radiologia (Tabla 2). Siendo positivos
TI-RADS 4-6, y como negativos TI-RADS 1-3.

Los reportes histopatologicos obtenidos por biopsia por aspiracion por aguja fina seran
caracterizados y clasificados de acuerdo a la clasificacion Bethesda, segun la clasificacion
propuesta por la Sociedad Americana de Patologia Clinica (Tabla 4). Siendo positivos V y
VI, y como negativos I-1V.

Los reportes histopatoldgicos pos operatorios son reportados de acuerdo al diagnostico
marcado por los reportes de patologia (Tabla 9). Siendo positivos el cancer papilar y
folicular de tiroides, y como negativo el adenoma folicular, bocio y tiroiditis de Hashimoto.
Durante el protocolé no se presentaron reportes de cancer indiferenciado de tiroides
(Medular y anaplasico).

Reporte Histopatoldgico pos operatorio

Cancer papilar de tiroides
Cancer folicular de tiroides
Bocio de tiroides
Adenoma folicular
Tiroiditis de Hashimoto
Tabla 9.- Reportes histopatologicos pos operatorios
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9.1.- Proteccién de personas y animales. Declaro que para esta investigacion no se han
realizado experimentos en seres humanos ni en animales. Siguiendo los lineamientos y
normas éticas del comité de experimentacién humana responsable y de acuerdo con la
Asociacion Médica Mundial y la Declaracién de Helsinki.

9.2.- Confidencialidad de los datos Declaro que se han seguido los protocolos
establecidos por el comité de ética del Centro Médico Issemym Ecatepec, para acceder a los
datos de los expedientes clinicos con fines de poder realizar este tipo de publicacién con
finalidad de investigacion y divulgacion para la comunidad cientifica. Declaro que en esta
tesis no aparecen datos personales de los pacientes.

9.3.- Derecho a la privacidad y consentimiento informado Declaro que en este articulo
no aparecen datos de pacientes (entendiendo por datos personales cualquier informacion
relativa a una persona fisica identificada o identificable, como, por ejemplo, y sin animo de
ser exhaustivos: nombre y apellidos, direccion, teléfono y cualquier tipo de dato de salud,
entendiendo por dato de salud cualquier informacion relativa a la salud pasada, presente o
futura fisica o0 mental del individuo, incluyendo, sin animo de ser exhaustivos, por ejemplo:
imagenes, analiticas, radiografias, etc.).
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RECURSOS

El trabajo se considera de bajo costo, ya que los recursos materiales son del propio autor o se

encuentran en el archivo clinico 6 electronico del Centro Médico Issemym Ecatepec.
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RESULTADOS

12.1 Coeficiente de Kappa. para la asociacion de la Tiroglobulina con el reporte
histopatoldgico postoperatorio

Para el uso estadistico de Kappa, se toma como primer observador el resultado de
tiroglobulina, marcando como casos positivos los pacientes con niveles séricos igual o
mayor a 79ng/ml de Tg, y como casos negativo a los pacientes con niveles séricos igual o
menor a 78ng/ml; Obteniendo los siguientes resultados como se muestra en la grafica 1.
Con un total de resultados positivos de 11 y negativos de 65.

Niveles de tiroglobulina

80
& 60
g
S 40
[=3
2 20

o I

>79 ng/ml 14.47% <78ng/ml 85.52%

|lSerie51 11 65

Gréfica 1. Niveles de tiroglobulina pre quirdrgicos
Se tomo como segundo observador el resultado histopatoldgico posoperatorio, marcando
como positivos el resultado de cancer papilar y folicular de tiroides con un total de 39
casos. Y marcando como negativos al bocio de tiroides, adenoma folicular y tiroiditis de
Hashimoto, obteniendo un total de 37 casos (Gréfica 2).

Histopatolodgicos pos operatorios
40
35
30
25
20
15
2 — N .
Cancer C.ancer . Adenoma | Tiroiditis de
. folicular de Bocio de . .
papilar de tiroides tiroides 25% folicular Hashimoto
tiroides 50% 7l 18.42% 5.26%
1.31%
W Seriesl 38 1 19 14 4

Gréfica 2.- Diagndsticos Histopatoldgicos posoperatorios
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De los 76 pacientes considerados en el estudio fueron concordantes por ambos
observadores 11 casos como malignos y 37 casos como padecimientos benignos. En la
tabla 10, se explica la distribucién de estas concordancias.

Reporte histopatoldgico pos quirtrgico

Tiroglobulina Positivo Negativo Total
Positivo 0 11
Negativo 28 65
Total 39 76

Tabla 10.- Distribucion de concordancia de Tg y histopatoldgico pos operatorios

A continuacién se presenta un cuadro con los resultados del coeficiente de Kappa y su
interpretacion (tabla 11):

Calculo Valor Interpretacion

Acuerdo observado 0.631 | El porcentaje de acuerdo entre observadores es
de 63.1%

Acuerdo esperado 0.484 | El porcentaje de acuerdo al esperado al azar, es
de 48.4%

Indice de Kappa 0.284 | Al eliminar el efecto de azar durante la
concordancia, el porcentaje de acuerdo es de
28.4%

Correccion de coeficiente | 0.450 | Secundario a la diferencia de marginales el

Kappa. grado de concordancia corregida es de 45%

Tabla 11.- Resultados de coeficiente Kappa de Tg y histopatoldgicos posoperatorios

De acuerdo al coeficiente Kappa corregido y a la fuerza de concordancia por los parametros
de Landis-Koch se puede determinar que el nivel de acuerdo o asociacion es moderada en
niveles de tiroglobulina y reporte histopatoldgico postoperatorio.

12.2.- Coeficiente de Kappa para la asociacion de TI-RADS con reportes
histopatoldgico postoperatorio

Para el uso estadistico de Kappa, se tomo como primer observador la interpretacion del
ultrasonido como clasificacion TI-RADS, marcando como casos positivos de
procedimiento maligno a los TI-RADS 1V,V y VI, obteniendo un total de 47 reportes.
Como casos negativos de malignidad se incluyeron los TI-RADS 1, 1l y 111, obteniendo un
total de 29 reportes (Tabla 12).
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Clasificacion TI-RADS NUmero de

pacientes
1

1

2 7
3 21
4

5

36
10
6 1
Tabla 12. Numero de pacientes de acuerdo a la clasificacion TI-RADS

Se consideré como observador 2, los reportes de patologia de los pacientes operados de
tiroidectomia, obteniendo 39 resultados de malignidad y 37 casos de padecimientos
benignos (Gréfica 2). De los 76 pacientes considerados en el estudio fueron concordantes
por ambos observadores 39 casos como malignos y 29 casos como padecimientos benignos.
En la tabla 13, se explica la distribucidn de estas concordancias.

Reporte histopatolégicos pos quirtrgico

TI-RADS Positivo Negativo Total
Positivo 8 47
Negativo 0 29
Total 39 76

Tabla 13.-Distribucion de concordancias de TI-RADS y histopatoldgico postoperatorio

A continuacion se presenta un cuadro con los resultados del coeficiente de Kappa y su
interpretacion (tabla 14):

Calculo Valor | Interpretacion

Acuerdo observado 0.894 | El porcentaje de acuerdo entre observadores es
de 89.4%

Acuerdo esperado 0.503 | El porcentaje de acuerdo al esperado al azar, es
de 50.3%

indice de Kappa 0.786 | Al eliminar el efecto de azar durante la
concordancia, el porcentaje de acuerdo es de
78.6%

Correccion de coeficiente | 0.905 | Secundario a la diferencia de marginales el

Kappa. grado de concordancia corregida es de 90.5%

Tabla 14.- Resultados de coeficiente Kappa de TI-RADS y histopatologico
postoperatorio

De acuerdo al coeficiente Kappa corregido y en correlacion a los parametros de Landis-
Koch se puede determinar que el nivel de acuerdo es casi perfecta o perfecta en reportes de
ultrasonido tiroideo y reporte histopatoldgico postoperatorio.
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12.3.- Coeficiente de Kappa para la asociacion de la BAAF con el reporte
histopatoldgico postoperatorio

Para el uso estadistico de Kappa, se tomo como primer observador el resultado de BAAF,
marcando como casos positivos los pacientes con resultado Bethesda V y VI; y marcando
como negativo los pacientes con Bethesda I-1V, Obteniendo los siguientes resultados como
se muestra en la tabla 15. Con un total de resultados positivos de 23 y negativos de 53.

Bethesda Numero de pacientes
I 37

I 13

1! 1

v 2

\Y 3

VI 20

Tabla 15.- Reporte histopatolégico por BAAF

Se consideré como observador 2, los reportes de patologia de los pacientes postoperados de
tiroidectomia, obteniendo 39 resultados de malignidad y 37 casos de padecimientos
benignos (Gréfica 2). De los 76 pacientes considerados en el estudio fueron concordantes
por ambos observadores 23 casos como malignos y 37 casos como padecimientos benignos.
En la tabla 16, se explica la distribucidn de estas concordancias.

Reporte histopatolégico pos quirdrgico

TI-RADS Positivo Negativo Total
Positivo 0 23
Negativo 16 53
Total 39 76

Tabla 16.-Distribucion de concordancias de BAAF y histopatoldgico postoperatorio
A continuacidn se presenta un cuadro con los resultados del coeficiente de Kappa y su
interpretacion (tabla 17):

Calculo Valor | Interpretacion

Acuerdo observado 0.789 | El porcentaje de acuerdo entre observadores es
de 78.9%

Acuerdo esperado 0.494 | El porcentaje de acuerdo al esperado al azar, es
de 49.4%

indice de Kappa 0.583 | Al eliminar el efecto de azar durante la
concordancia, el porcentaje de acuerdo es de
58.3%

Correccion de coeficiente | 0.738 | Secundario a la diferencia de marginales el

Kappa. grado de concordancia corregida es de 73.8%

Tabla 17.- Resultados de coeficiente Kappa de BAAF y histopatoldgico
postoperatorio
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De acuerdo al coeficiente Kappa corregido y a la fuerza de concordancia por los pardmetros
de Landis-Koch se puede determinar que el nivel de acuerdo o asociacion es considerable o
sustancial en reportes histopatoldégico por BAAF vy reporte histopatologico posoperatorio.
Sin embargo se considera que en esta asociacion existe un gran sesgo, ya que se reportan 37
resultados como inadecuado, correspondiendo 48.68% de los pacientes.

45



DISCUSION

13.- DISCUSION

46



DISCUSION

En la actualidad el cancer de tiroides es la neoplasia endocrina mas comin. Siendo en
México la sexta causa de cancer en mujeres y vigésimo tercera en los hombres, con una
relacion 2 a 5:1. Presentandose entre 25 a 65 afios. [2] En el CMIE se presento 28 pacientes
del sexo femenino y 11 masculino, el cual la asociacion se aproxima a la literatura, con una
relacion 3:1, y edad de presentacién entre los 40 a 60 afios de edad.

Dentro del protocolo diagnéstico del nédulo tiroideo de acuerdo a la asociaciobn Americana
de Tiroides se requiere las determinaciones de tiroglobulina, ultrasonido tiroideo y BAAF.
[22]

En las determinaciones de Tg en pacientes con reporte benigno se presenté valores
maximos de hasta 3516ng/ml y minimos de 0.2ng/ml. En pacientes con reporte de
malignidad el valor maximo fue de 334.2ng/ml y minimo de 0.2ng/ml. El indice Kappa
corregido para la asociacién con el reporte histopatolégico postoperatorio fue de 0.450, con
una fuerza de concordancia moderada de acuerdo a los parametros de Landis-Koch.

Guarino et al, en el 2005 en un estudio retrospectivo con 172 pacientes, confirmaron que
los niveles séricos de Tg en pacientes con nddulos tiroideos no pueden ser utilizado para
diferenciar la naturaleza benigna o maligna del nddulo [13]

El indice Kappa corregido para la asociacion de TI-RADS con el reporte histopatologico
pos operatorio fue de 0.905, con una fuerza de concordancia casi perfecta o perfecta de
acuerdo a los parametros de Landis-Koch.

Ito et al, en el 2007 realizaron ultrasonido a 900 pacientes, de los cuales 255 se llevaron a
evento quirdrgico, y demostrd una correlacion del 97.2% con el reporte citoldgico. [19]
Horvath et al, en el 2017 incluyé 210 pacientes, con 502 nddulos. Marcando la correlacion
del TI-RADS Yy estudio citologico definitivo con una sensibilidad de 99.3%, especificidad
de 81.3%, valor predictivo positivo de 86.3%, valor predictivo negativo de 98.9%, indice de
kappa de 0.66. [18]

El indice Kappa corregido para la asociacion de la BAAF con el reporte histopatolégico
postoperatorio fue de 0.738, con una fuerza de concordancia considerable o sustancial de
acuerdo a los parametros de Landis-Koch. Sin embargo se considera gue en esta asociacion
existe un gran sesgo, ya que se reportan 37 resultados como inadecuado, correspondiendo
48.68% de los pacientes. Cuando las literaturas marcan que aproximadamente 10-20% se
reportan como no diagnosticas o inadecuadas. [2].

Esto se puede atribuir a la técnica en la toma de muestra por parte del radiélogo, el proceso
y lectura por el citopat6logo. [26]
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Bakhos et al, en el 2000 realizaron un estudio de 625 pacientes con BAAF. Reportando
diagnostico citolégico en 583 casos (93%), y 42 casos como insatisfactorias o
indeterminadas (7%). Concluyendo entre sus debilidades para los insatisfactorios como:
45% por error diagndstico, el 27% error por muestra insuficiente y 27% error en la técnica
de tomar la muestra. Marcando una sensibilidad del 93% y especificidad 96%. [25]

Ko et al, en el 2003 en un estudio con 1613 pacientes con BAAF. Encontraron 83.3%
(1,344 pacientes) con resultado negativo a malignidad, 1.6% (26p) como neoplasia
folicular, 7.3% (118p) como patologia maligna, 2.7%(44p) con muestras indeterminadas y
5% (81p) como insatisfactorias. La baja frecuencia de insatisfactorios para el diagnostico
resultd de una combinacion de buena técnica de aspiracion y un examen inmediato de la
muestra por el citopatdlogo [26]
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CONCLUSION

En el presente estudio nos proporciona una orientacion basada en evidencias respecto al
protocolo diagndstico de los pacientes con nédulo tiroideo, y los estudios necesarios al
momento de realizar la referencia al servicio de cirugia general y/o cirugia oncoldgica,
favoreciendo asi el diagnostico y tratamiento oportuno.

De acuerdo a la valoracion de concordancia en el Centro Médico Issemym Ecatepec, la
tiroglobulina presenta una fuerza de asociacion moderada con el indice de Kappa
corregido de 0.450. El cual no nos sirve para determinar etiologia benigna o maligna. Aun
asi no se debe omitir tomar la Tg previo a un manejo quirurgico, ya que es de importancia
para la vigilancia postoperatoria.

En cuanto a la asociacion de TI-RADS vy reporte histopatologico posoperatorio presentd
una fuerza de concordancia casi perfecta para la determinacion de padecimientos benignos
y malignos.

La asociacion de la BAAF y reporte histopatologico postoperatorio presentaron un indice
Kappa corregido 0.738, con una fuerza de concordancia considerable o sustancial. Sin
embargo existe un gran sesgo, ya que se reportan 37 resultados como inadecuado,
correspondiendo 48.68%. Cuando las literaturas marcan que deberd existir de 10-20%
como inadecuadas. Cabe mencionar que en nuestro hospital, la mayoria de pacientes con
nodulo tiroideo TIRADS 1V se les realiza lobectomia sin un reporte histopatoldgico pre
operatorio definitivo de malignidad, secundario a la cantidad de muestras reportadas como
Bethesda I, a pesar de repetir la BAAF. Y algunos pacientes son llevados a segundo evento
quirurgico para completar la tiroidectomia total secundario a la ausencia de estudio
transoperatorio por el servicio de patologia.
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|ANEXOS

1] 69 184 4 NO SATISFACTORIAS I CA PAPILAR DE TIROIDES
2| 56 1| 3516 3 bocio de tiroides Il BOCIO DE TIROIDES
3| 45 1| 46.84 3 INCOMPATIBLES PARA DIAGNOSTICO I adenoma folicular de tiroides
4| 62 1| 4.91 4 sospechoso a ca papilar de tiroides Vv CARCINOMA PAPILAR DE TIROIDES
5| 48 1| 0.3 4 INADECUADO I CA PAPILAR DE TIROIDES
LOBULO TIROIDEO CON NOPDULO COLOIDE DEGENERACIONQ UISTICA Y
6| 49 1] 5.8 3 INADECUADO I HEMORRAGICA
71 47 1| 1410 3 BOCIO Il BOCIO DIFUSO
820 [ fala3[ 2 [ [ CAPAPLARDETRODES
9| 31 1| 2.05 4 BOCIO Il CA PAPILAR DE TITROIDES
10| 38 1| 0.2 6 NEOPLASIA FOLICULAR . Il CARCINOMA PAPILAR DE TIROIDES
11| 41 37.02 3 bocio de tiroides Il CA PAPILAR DE T IROIDES
12| 68 1| 181.6 4 CELULAS EPITELIALES FOLICULARES SIN ATIPIA Il EC Il (DIFERENCIADO ) VS EC IV POR IVB (ANAPLASICO ) IVA ( MEDULAR
13| 70 1| 5.2 4 INDETERMINADO I TIROIDISTIS DE HASHIMOTO
14| 67 1| 160 4 ESCASA CELULARIDAD I BOCIO MULTINODULAR
15| 70 1| 185 4B INDETERMINADO I TIROIDISTIS DE HASHIMOTO
16| 36 1| 10.2 3 bocio de tiroides Il RHP BOCIO COLOIDE
17| 60 1| 59.29 4B CARCINOMA PAPILAR Vi CARCINOMA PAPILAR DE TIROIDES
8| 78 1| 334.2 2 carcinoma papilar.- VI CA PAPILARD E TIROIDES
19| 60 1| 0.5 3 DEGENERACION QUISTICA Il ADENOMA FOLICULAR Y DE TIROIDTIS LINFOCITICA
20] 52 2.44 3 INADECUADA I CARCINOMA PAPILAR DE TIROIDES
21| 60 1] 96.81 3 bocio de tiroides Il BOCIO  HIPERPLASICO DIFUSO
22| 30 1] 20.96 4 CARCINOMA PAPILAR \ CA PAPILAR DE TIROIDES
23| 61 1| 39.76 4B CELULAS FOLICULARES PERO NO CONCVLUYENTE Il negativo para malignidad
24 37 15.03 2 INDETERMINADA | CARCINOMA FOLICULAR DE TIROIDES
25| 28 1] 8.2 4 CARCINOMA PAPILAR DE TIROIDES W CA PAPILAR DE TIROIDES
26| 62 1| 63.92 2 NO SATISFACTORIAS I ADENOMA FOLICULAR BENIGNO
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27| 57 1 316.5 5 CARCINOMA PAPILAR DE TIROIDES \ CA papilar de tiroides

28| 59 1| 21.57 2 SUGESTIVA DE CARCINOMA PAPILAR \ ADENOMA FOLICULAR

29| 32 1|31.15 4 ca papilar de tiroides \ CA papilar de tiroides

30f 52 1|22.48 2 indeterminada I BOCIO NODULAR COLOIDE

31| 36 |1 15.3 3 NO SATISFACTORIAS I bocio multinodular

32| 48 1| 33.5 48 SUGESTIVA A CA PAPILAR \Y ca papilar de tiroides

33| 43 1| 10 3 inadecuada I TIROIDITIS CRONICA LINFOCITICA Y BOCIO COLOIDE ADENOMATOSO
[aal 57 [ [af23] « [ [ [ benigo ]

35| 53 1| 9.01 4 NEOPLASIA FOLICULAR . IV ADENOMA FOLICULAR DE TIROIDES

36| 36 1| 9.9 4 Ca papilar de tiroides W ca papilar de tiroides

37| 46 1| 100 4 CA PAPILAR DE TIROIDES \ adenoma toxico

38| 49 1| 1.68 4 inadecuada I BOCIO NODULAR COLOIDE

39| 56 1|68.89 3 no concluyente I BOCIO NODULAR COLOIDE

40| 51 1| 5.3 3 inadecuada I Bocio multinodular

41| 23 1| 0.28 5 CARCINOMA PAPILAR \ CARCINOMA PAPILAR

42| 44 1|204.5 5 sospechoso a ca papilar de tiroides V ca papilar de tiroides

43| 46 1| 5.8 5 INADECUADA I bocio tiroideo

44| 68 1 10 5 ca papilar de tiroides \ ca papilar de tiroides

45| 20 1 3.86 4 NO SATISFACTORIAS I CA PAPILAR DE TIROIDES

46| 48 1|16.59 4B LESION FOLICULAR Il ADENOMA FOLICULAR

47| 45 1| 0.48 4 ca papilar de tiroides \ CA PAPILAR DE TIROIDES

48| 48 1| 6.48 4B INADECUADA I ADENOMA FOLICULAR

49| 58 |1 82.2 4B inadecauda I CARCINOMA PAPILAR DE TIROIDES

50| 31 1| 1.42 4 sospechoso a ca papilar de tiroides \" CARCINOMA PAPILAR

51| 52 1 25 4b inadecuada I ca papilar detiroides
(sa[ s6 [[afoal & [~ [ [ PAPLARDETRODES |

53| 51 1| 0.45 2 INFLAMACION CRONICA GRANULOMATOSA Il : CARCINOMA PAPILAR DE TIROIDES

54| 51 1| 9.79 4 INADECUADO I CARCINOMA PAPILAR DE AMBOS LOBIULOS

57|
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55| 32 1| 15.2 3 neoplasia folicular \% ADENOMA FOLICULAR

56| 56 1| 1.9 2 INADECUADO I CARCINOMA PAPILAR DE TIROIDES

57| 60 11173 3 NO SATISFACTORIO [ BOCIO NODULAR COLOIDE

58| 54 1] 9.73 5 INADECUADA | BOCIO COLIDE NODULAR

59| 58 1, 0.2 3 INADECUADA | TIROIDIS DE HASHIMOTO

60| 41 1| 4.8 4 CA PAPILAR DE TIROIDES Vi CARCINOMA PAPILAR DE TIROIDES

61| 57 |1 15.42 3 IANDECUADA I BOCIO COLOIDE NODULAR

62| 34 1/ 1.9 4 INADECUADA | CA PAPILAR DE TIROIDES

63| 44 111214 3 NO SATISFACTORIO | BOCIO MULTINODULAR COLOIDE
64| 68 1)15.19 3 NO SATISFACTORIAS I CA PAPILAR DE TIROIDES

65| 34 1 266.7 4 COMPATIBLE CON CA PAPILAR \ CARCINOMA PAPILAR DE TIROIDES
66| 49 1] 0.2 5 INSATISFACTORIO I ADENOMA FOLICULAR COLOIDE
67| 60 1| 5.67 4 NO SATISFACTORIO I ADENOMA FOLICULAR, BOCIO COLOIDE

69| 60 1/66.13 4 CA PIAPILAR Vi CARCINOMA PAPILAR DE TIROIDES
70| 31 1| 0.2 4 CA PAPILAR Vi CARCINOMA PAPILAR DE TIROIDES
71 50 1)21.28 4 INADECUADA I BOCIO COLOIDEO

73| 57 1|12.52 5 INADECUADA I CA PAPILAR DE TIROIDES

74| 59 1 258 3 CA PAPILAR Vi CA PAPILAR DE TIROIDES

75| 41 1| 20.95 5 NEOPLASIA FOLICULAR Il ADENOMA FOLICULAR DE TIROIDES
76| 33 1] 5 3 NODULO BENIGNO Il ADENOMA FOLICULAR

77| 42 1] 25 3 INADECUADA I BOCIO NODULAR

78| 38 1| 9.73 4 INADECUADA I ADENOMA FOLICULA

79| 29 1| 0.2 4 CANCER PAPILAS DE TIROIDES Vi CA PAPILAR DE TIROIES

80| 55 1| 4.8 4 CANCER PAPILAR DE TIROIDES Vi CA PAPILAR DE TIROIDES

81| 72 1| 21 5 BOCIO Il CA PAPILAR DE TIROIDES
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