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RESUMEN

Introduccion: la enfermedad nodular tiroidea es uno de los problemas endocrinos
mas frecuentes; constituye un reto para cirujanos, endocrin6logos y oncélogos por
su asociacion con el cancer de la glandula tiroidea.

Objetivos: determinar los factores asociados con malignidad en pacientes con
nodulos de tiroides que han recibido tratamiento quirargico.

Métodos: se realizd un estudio observacional-analitico de tipo casos y controles,
en pacientes que ingresaron con diagndstico de nddulo de tiroides y recibieron
tratamiento quirargico en el Hospital «Martires del 9 de Abril», del municipio Sagua

la Grande, en el periodo de enero de 2015 a abril de 2018. La muestra quedo
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conformada por un total de 80 pacientes (n=80), de los cuales, el grupo caso tuvo
un total de 20 (n; = 20), y el grupo control 60 (n, = 60).

Resultados: entre los tipos histolégicos de tumores malignos mas frecuentes se
encontré el carcinoma papilar en 16 pacientes (80 %) y 4 fueron diagnosticados
con carcinoma folicular (20 %). Entre los predictores mas fuertemente asociados
con malignidad se pueden mencionar las adenopatias (VPP: 88,89, IC: 62,80-
100,00) y la consistencia pétrea (VPP: 85,71, IC: 52,65-100,00) como variables
clinicas, seguidas por el sexo masculino como variable sociodemografica (VPP:
72,73, 1C: 41,86-100,00).

Conclusiones: las caracteristicas clinicas, sociodemograficas y ultrasonograficas
de los pacientes con nodulo tiroideo son Utiles para identificar el riesgo de
malignidad. Los predictores mas fuertemente asociados con malignidad fueron las
adenopatias, la consistencia pétrea y el sexo masculino.

DeCS: nédulo tiroideo; neoplasias de la tiroides/etiologia.

ABSTRACT

Introduction: thyroid nodular disease is one of the most common endocrine
problems; it constitutes a challenge for surgeons, endocrinologists and oncologists
because of its association with thyroid gland cancer.

Objectives: to determine factors associated with malignancy in patients with
thyroid nodules who have received surgical treatment.

Methods: an observational, analytical, case-control study was carried out in
patients who were admitted with a diagnosis of a thyroid nodule and received
surgical treatment at "Martires del 9 de Abril" Hospital, in Sagua la Grande
municipality, from January 2015 to April 2018. The sample consisted of a total of
80 patients (n = 80), of which, case group 20 (n;= 20), and control group 60 (n,=
60).

Results: papillary carcinoma was found among the most frequent histological
types of malignant tumors in 16 patients (80%), and 4 were diagnosed with

follicular carcinoma (20%). Adenopathies were among the predictors most strongly
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associated with malignancy, (PPV: 88.89, Cl: 62.80-100.00) and stony consistency
(PPV: 85.71, CI: 52.65-100.00) as clinical variables, followed by male gender as a
socio-demographic variable (PPV: 72.73, CI: 41.86-100.00).

Conclusions: clinical, socio-demographic and ultrasonographic characteristics of
patients with thyroid nodule are useful to identify the risk of malignancy. The
predictors most strongly associated with malignancy were adenopathies, stony
consistency and male gender.

DeCS: thyroid nodule; thyroid neoplasms/etiology.

Recibido: 11/06/19
Aprobado: 20/09/19

INTRODUCCION

El término tiroides, derivado del griego thyroides, describe la estructura en forma
de escudo que esta situada en la cara anterior del cuello. A finales del siglo XIX,
los cirujanos-fisi6logos Theodor Billroth y Emil Theodor Kocher revolucionaron el
conocimiento y el tratamiento de las enfermedades tiroideas; a través del
desarrollo de sus técnicas quirdrgicas especializadas obtuvieron resultados que
demostraron la seguridad y eficacia de la cirugia tiroidea para tratar problemas
benignos y malignos.®

Los nédulos tiroideos son masas localizadas, de consistencia generalmente firme,
que pueden distinguirse del resto del parénquima de la glandula tiroides.® Ante
todo nodulo, es obligatorio plantear siempre el diagnéstico diferencial entre un
proceso benigno o maligno, para definir una conducta precoz que garantice
seguridad y tranquilidad para el paciente.

El cancer tiroideo representa hasta el 1 % de las neoplasias malignas del ser

humano, y dentro de las neoplasias malignas endocrinas, alcanza hasta un 90 %
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de frecuencia. En el sexo femenino, se encuentra dentro de las 10 primeras
causas de cancer, con una tendencia creciente en los ultimos afios.®

En Cuba, en el afio 2014, la tasa bruta de incidencia de cancer de tiroides en la
mujer fue de 8,2 por cada 100 000 habitantes, y las edades entre 50 - 54 afios las
mas afectadas,”” con una mortalidad estimada de 0,20 en el sexo masculino y
0,35 en el femenino.®

Los medios utilizados para precisar el diagnostico del ndédulo de tiroides son
diversos. Dos pilares fundamentales para establecer el diagndstico son: el estudio
citolégico por aspiracion con aguja fina, y la biopsia por congelacion; ambos sin
éxito en establecer una correcta diferenciacion entre el adenoma y el carcinoma
de dicha glandula.® La ecografia también juega un papel importante en el
diagnéstico del nédulo tiroideo,” y segun la experiencia de los autores es esencial
en la evaluacion inicial de los pacientes.

Si se conocieran las variables epidemioldgicas, clinicas e imagenoldgicas
asociadas a esta enfermedad nodular, contextualizadas en el marco villaclarefio,
se pudiese diagnosticar con certeza su caracter maligno o benigno; esto facilitaria
el trabajo del cirujano, el endocrindlogo y el oncologo encargado de su
diagnéstico. En Villa Clara, no existen estudios encaminados a ese fin, por ello se
realiz6 la presente investigacion con el objetivo de determinar los factores
asociados con malignidad en pacientes con nodulos de tiroides que han recibido

tratamiento quirdrgico.

METODOS

Se realiz0 un estudio observacional-analitico de tipo casos y controles, en
pacientes que ingresaron con diagnostico de ndédulo de tiroides y recibieron
tratamiento quirdrgico en el Hospital «Martires del 9 de Abril», del municipio Sagua
la Grande, en el periodo de enero de 2015 a abril de 2018. La poblacién estuvo
constituida por 137 pacientes intervenidos quirargicamente en el servicio de

Cirugia general de dicho hospital. La muestra fue seleccionada de forma no
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probabilistica intencional. El grupo de estudio quedd conformado por los 20
pacientes con diagndstico anatomopatolégico de ndédulo maligno de tiroides, y el
grupo control fueron aquellos 60 pacientes con diagnéstico de enfermedad nodular
benigna de tiroides. Quedaron excluidos los pacientes con historias clinicas con
informacion incompleta para las variables de estudio.

Se analizaron las variables: sexo, color de piel, edad, antecedentes de
enfermedad, manifestaciones clinicas y hallazgos imagenoldgicos.

Los datos recolectados se introdujeron en una base de datos y se procesaron
mediante el paquete estadistico Epidat 3.1. Se calcularon distribuciones de
frecuencia absoluta y relativa para las variables cualitativas. Para determinar la
posible relacién entre las variables de interés en el estudio, se utilizé la prueba de
independencia basada en la distribucién Ji cuadrado, con su estadigrafo X2, y su
significacion asociada (p). Para la toma de decision estadistica se utilizé un nivel

de significacién del 95 %, donde:

Si p < 0,05, existi6 asociacion estadisticamente significativa entre las variables.

Si p > 0,05, no existié asociacion estadisticamente significativa entre las variables.

En las variables en que existio asociacion estadisticamente significativa con
malignidad se calcul6 la Odds Ratio (OR) o razén de oportunidades, con su
respectivo intervalo de confianza (IC). Ademas se calcularon los valores
predictivos de dichas variables. El presente estudio fue aprobado por el comité de
ética de la institucion, bajo los principios éticos de la investigaciéon cientifica de
Beneficencia, no Maleficencia, Justicia y Autonomia.

RESULTADOS

En la Tabla 1 se observa que la edad menor de 30 afios se asocio
significativamente con malignidad (p:0,039; OR: 4,75; IC: 0,96-23,44). También el
sexo masculino aumento 12 veces el riesgo de malignidad (p: 0,000; OR: 12,66;

IC: 2,92-54,85). La frecuencia con que se presentaron los antecedentes de salud
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no demostro tener diferencias significativas entre ambos grupos, al igual que el

color de piel.

Tabla 1. Distribucion de pacientes con nddulo de tiroides segun variables socio-

demogréficas y antecedentes de salud.

Variables Grupo caso Grupo control Total Valor de p Odds Ratio
n=20 (%) nz=60 (%) N=80 (%) (IC 95%)

Edad

=30 4(20,0) 3(5,00 78,7 0,039 4,75 (0,96-23,44)

30-80 13(65,0) 47(78.3) 60(75,0) 0233 0,511(0,17-1,55)

=G0 3(15,0) 10(16,7) 13(16,3) 0,861 0,881(0,21-3,58)

Sexo

Masculino a(40,0) 3(5.00 11(13.7) 0,000 12,66 (2,92-54,85

Femenino 12(60,0) 57(95,0) GO(B6.3)

Color de piel 0,207

Blanca 18(90.0) 44(73.3) 62(77.5)

Mestiza 00,0} T(11.7) T(a7)

Megra 2(10,0) 9{15,0) 11(13,8)

Antecedentes de salud

Hipertension arterial 11(55,0) 22(36,7) 33(41.3) 0,149

Diabetes mellitus 1(5.0) 6{10,0) T(8.7) 0,493

Asma bronguial 2(10,0) 5(8,3) 78,7} 0,819

Epilepsia 00,0} 2(3,3) 2(2,5) 0,609

Cefaleamigrafiosa 15,0} 4(6,7) 5(6,3) 04971

Gastritis 2(10,0) 3(5.0) 5(6.3) 0,349

Cancer 2(10,0) 4(6,7) G(7.5) 0,521

Trastornos psiquiatricos 070,0) 4(6.,7) 4(5,0) 0,871

Hipo/Miperiroidismo 00,0} G6{10,0) 6(7.5) 0,639

Lupus eriternatoso 00,0y 2(3.3) 2(2,5) 0,609

sistémico

Fuente: Formulario de recoleccién de datos.

IC: Intervalo de confianza

En la Tabla 2 se observa que las variables que mas se relacionaron con la
malignidad fueron: la consistencia pétrea del tumor (p: 0,000; OR: 17,78; IC: 2,75-
99,89), la localizacion en el I6bulo derecho (p: 0,015; OR: 3,60; IC: 1,23-10,02), las
adenopatias (p: 0,000; OR: 39,33; IC: 4,29-244,33) y la fijacion a planos profundos
(p: 0,001; OR: 9,00; IC: 2,66-30,37).

E-ISSN: 1029 3043 | RNPS 1820

QD O®

Este articulo esta bajo Licencia de Creative Commons BY _NC



Medicent Electrén. 2020 ene.-mar.;24(1)

Tabla 2. Distribucion de pacientes segin manifestaciones clinicas, consistencia y

localizacion del tumor.

Variables Grupo caso Grupo control Total
=20 (%) n2=60 (%) N=80 (%)

Consistencia '

[ Blando 1(5,0) 40(66,7) 41(51.3)

| Duro 13(65.0) 19(31.7) 32(40,0)
Pétreo 6(30,0) 1(1,6) 7(8.7)

| Localizacion ) ) ' )

| Lobulo derecho 10(50,0) 13(21.7) 23(28,7)
Lobulo izquierdo 4(20,0) 18(30,0) 22(27,5)

| Bilateral 6(30,0) 29(48.3) 35(43,8)

| Manifestaciones clinicas '

| Aumento de volumen 20(100,0) 57(95,0) 77(96.3)

| Disfagia 8(40,0) 13(21,7) 21(26,3)

| Disfonia 5(25,0) 11(18,3) 16(20,0)
Disnea 3(15,0) 6(10,0) 9(11,3)
Dolor en cuello 3(15,0) 14(23.3) 17(21,3)
Adenopatias 8(40,0) 1(1,6) 9(11,3)
Fijacion a planos profundos | 10(50,0) 6(10,0) 16(20,0)
Intolerancia al calor 3(15,0) 4(6,7) 7(8,7)

| Cambios de animo 5(25,0) 15(25,0) 20(25,0)

| Ansiedad/Depresion 2(10,0) 9(15,0) 11(13.,8)

Fuente: Formulario de recoleccién de datos.

Valor de
p

0,000
0,009
0,000

0,015
0,385

0,152

0,964
0,106
0518
0,540
0,430
0,000
0,001
0,253
1,000
0573

Odds Ratio
(IC 95%)

0,03 (0,00-0,22)
3,83 (1,35-10,86)
17,78 (2,75- 99,89)

3,60 (1,23-10,02)

39,33 (4,29-244,33)
9,00 (2,66-30,37)

En la Tabla 3 se observa que en cuanto a las caracteristicas ecogréaficas se
asociaron con malignidad la uninodularidad (p: 0,010; OR: 3,79; IC: 1,31-10,90),

los bordes mal definidos (p: 0,020; OR: 3,35;

IC: 1,17-9,60), las calcificaciones

gruesas (p: 0,009; OR: 4,00; IC: 1,35-11,78) y la hipoecogenicidad (p: 0,001; OR:
6,19; IC: 1,92- 18,86), esta ultima aument6 6 veces la probabilidad de pertenecer

al grupo caso.
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Tabla 3. Distribucion de pacientes segun hallazgos ecograficos.

Variables

Nodularidad

| Uninodular
Multinodular
Contorno

| Bien definido
Mal definido
Calcificaciones
Sin calcificaciones
Microcalcificaciones

| Calcificaciones gruesas
Ecogenicidad

[ Isoecogénico

| Hipoecogénico
Ecogénico
Ecolucido

Grupo caso
n=20 (%)

| 12(60,0)

8(40,0)

[ 9(45,0)

11(55,0)

4(20,0)
6(30,0)
10(50,0)

2(10,0)
15(75,0)
1(5,0)
2(10,0)

Grupo control
n2=60 (%)

17(28.3)
43(71.7)

44(733)
16(26,7)

35(58,3)
13(21.7)
12(20,0)

17(28,3)
20(33,3)
12(20,0)
11(18,3)

Total
N=280 (%)

29(36,3)

51(63.7)

53(66,3)
27(33.7)
39(48,7)

19(23,8)
22(27,5)

19(23,7)
35(43.7)

13(16,3)

13(16,3)

Fuente: Formulario de recoleccién de datos.

Valor de p

0,010

0,020

0,003
0,448
0,009

0,095
0,001
0,115
0,381

Odds Ratio
(IC 95%)

3,79 (1,31-10,90)

3,35 (1,17-9,60)
0,17 (0,05-0,59)

4,00 (1,35-11,78)

6,19 (1,92- 18,86)

En el Gréfico 1 se observa el valor predictivo positivo (VPP) de los factores

asociados a malignidad en los nédulos tiroideos. Constituyen los predictores mas

fuertemente asociados con malignidad las adenopatias (VPP: 88,89; IC: 62,80-
100,00) y la consistencia pétrea (VPP: 85,71; IC: 52,65-100,00) como variables
clinicas, seguida por el sexo masculino como variable sociodemogréfica (VPP:
72,73; IC: 41,86-100,00).
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Grafico 1. Valor predictivo de los factores asociados con malignidad en nodulos de

tiroides.

Hipoecogenicidad I 4286
Calcificaciones gruesas NN 4545
Edad <30 I 57,14
Fijacion I 62,5
Sexo masculino I 72,73
Consistencia pétrea I 85,71
Adenopatias I 88,89

0 20 40 60 80 100
= VPP

Fuente: Procesamiento estadistico.

DISCUSION

El presente estudio determiné los principales factores asociados con malignidad
en los pacientes con nodulo tiroideo que fueron atendidos en el Hospital «Martires
del 9 de Abril», del municipio Sagua la Grande, de Villa Clara. Entre los resultados
se pueden mencionar una herramienta de consulta util para el diagnéstico precoz
de la enfermedad maligna tiroidea en su forma nodular.

Las lesiones tiroideas manifiestan probada tendencia a afectar a pacientes en
edades entre los 40 y 50 afios de sexo femenino.®® En esta investigacién se
corroboré lo anterior al predominar las edades comprendidas entre 30 y 60 afios,
si bien los pacientes menores de 30 afios tuvieron un riesgo de malignidad cuatro
veces mayor. Esto concuerda con lo sefialado por Zerpa y colaboradores,®
quienes plantearon que las edades menores de 20 afios y mayores de 70 son
factores que incrementan la sospecha de malignidad en nédulo tiroideo. Por su

parte, el predominio en pacientes del sexo femenino se explica porque el influjo
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hormonal estrogénico aumenta la funcién tiroidea, relacionado con la expresion de
receptores de estrégenos en el epitelio tiroideo neoplasico.*”

Si bien el femenino es el sexo predominante, los presentes resultados muestran
que el sexo masculino aumenta 12 veces el riesgo de malignidad, lo cual
concuerda por lo planteado en la literatura: «los ndédulos de los varones tienen
méas probabilidades de ser neoplésicos que los de las mujeres».®® Sobre esta
tematica Rojo Quintero y colaboradores? plantearon que la relacién
malignidad/benignidad es mas alta en el sexo masculino.

Sobre los hallazgos en la exploracion fisica se determiné que: el nodulo duro,
firme o fijo a estructuras adyacentes, pardalisis de cuerdas vocales, adenopatias
regionales: cervicales, supraclaviculares, submentonianas y metastasis a
distancia, estan relacionados con malignidad.*® Se identificé que la consistencia
pétrea (riesgo 17 veces mayor de presentar cancer) fue uno de los factores de
riesgo para la malignidad, lo cual concuerda con los resultados de Obregdn-
Guerrero y colaboradores® en el Centro Médico Nacional Siglo XXI en México.
Las adenopatias y la fijacion a planos profundos (riesgo independiente 9 veces
mayor de presentar cancer) fueron las dos manifestaciones clinicas relacionadas
significativamente con malignidad. Esta afirmacibn no concuerda con los
resultados de Hurtado Lépez y colaboradores,™ quienes no encontraron
diferencias en cuanto a la fijacion del nodulo a planos profundos, movilidad y
consistencia.

Los presentes resultados indican que la enfermedad nodular tiroidea se presenta
mas frecuentemente bilobular; sin embargo, al relacionarlo con la malignidad se
observa que existe un predominio de neoplasias malignas que se alojan hacia el
I6bulo derecho con relacion estadisticamente significativa (riesgo independiente 3
veces mayor de presentar cancer). Por su parte, estos hallazgos no concuerdan
con los encontrados por Pérez Gonzélez y colaboradores® en un estudio realizado
en la provincia de Las Tunas. Cuando dichos autores evaluaron la localizacion de
acuerdo al grado de malignidad de las lesiones obtuvieron, para el caso de las

lesiones benignas, mayor cantidad de pacientes con afectacion del I6bulo derecho,
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y lo contrario para las lesiones malignas. Por otra parte, un estudio en la provincia
de Guantanamo, ® revelé que el nddulo maligno se localizé con mayor frecuencia
en el l6bulo izquierdo de la glandula.

Uno de los métodos mas utilizados actualmente para la evaluacién de los nédulos
tiroideos es la ecografia, que permite la evaluacion morfoldgica, incluso de
nédulos muy pequefios, y también sirve como guia para la realizacion de
procedimientos invasivos. Los multiples hallazgos por ultrasonido aportan datos
para poder sospechar benignidad o malignidad.

En el presente estudio, los hallazgos ecograficos que son estadisticamente
significativos y van asociados a una mayor probabilidad de malignidad son: la
uninodularidad, los contornos mal definidos, las calcificaciones gruesas y la
hipoecogenicidad. La nodularidad se presenté como un nédulo Unico en la
mayoria de los afectados del grupo caso, lo cual permite corroborar el criterio de
gue la probabilidad que tiene un nddulo tiroideo solitario de ser maligno es mucho
mayor, segln lo notificado por Legra Zayas y colaboradores.*

Franco Uliaque y colaboradores *® de acuerdo con la estimacién del modelo de
regresion logistica, determinaron la hipoecogenicidad y las microcalcificaciones
como condiciones de «maximo riesgo» de malignidad, resultados que concuerdan
con otros estudios similares de la autora.™”

Es necesaria una mejor estratificacion de los factores asociados al cancer de
tiroides; los resultados de la presente investigacion constituyen un paso de avance
en esta tarea. Las variables con mayor capacidad predictiva son: la edad menor
de 30 afios y el sexo masculino, la localizacion en el |6bulo derecho, la
consistencia pétrea, las adenopatias y la fijacion a planos profundos, la
uninodularidad, el contorno mal definido, las calcificaciones gruesas y la
hipoecogenicidad. Si bien otros estudios*®'® asocian las microcalcificaciones con
malignidad, el resto de las variables se manifiestan acorde a lo informado en el
ambito nacional e internacional.

La principal limitacidbn de esta investigacion radica en la reducida prevalencia

observada de malignidad, y por consiguiente, el tamafio muestral, lo cual
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condiciona los valores predictivos y limita el poder estadistico de los resultados.
No obstante, sirve de referencia para comparar dicha enfermedad en otras areas
geograficas y ofrecer las variables asociadas al cancer de tiroides hasta ahora

desconocidas, en el contexto villaclarefio.

CONCLUSIONES

Las caracteristicas clinicas, socio-demograficas y ultrasonograficas de los
pacientes con noédulo tiroideo son utiles para identificar el riesgo de malignidad.
Constituyen los predictores mas fuertemente asociados con malignidad: las
adenopatias, la consistencia pétrea y el sexo masculino como variable socio-

demografica.
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