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A.- PRESENTACION GENERAL:

1. Titulo del Proyecto:
Valor diagndstico de la clasificacion Bethesda en pacientes con nédulo de
tiroides del Hospital Almanzor Aguinaga Asenjo de Chiclayo.
2. - Autor:
Nombre: Aldo Ponce Vargas.
Facultad de Medicina Humana.
Unidad de Segunda Especializacion.
DNI N° 43432608
Celular: 938120874

3.- Areade Investigacion

Ciencias Clinicas

4.- Tipo de Investigacion

Analitico, observacional, seccional transversal, de pruebas diagndsticas.

5.- Institucién Y Lugar Donde Se Desarrollara El Proyecto:
Departamento de Medicina Interna — Servicio de especialidades médicas,
Hospital Almanzor Aguinaga Asenjo de Chiclayo.

6.- Resumen del Proyecto:

El presente proyecto de investigacion tiene como objetivo determinar el
valor diagndstico de la clasificacion Bethesda en pacientes con sospecha

de cancer de tiroides del Hospital Almanzor Aguinaga Asenjo de Chiclayo.

Se realizara un estudio retrospectivo que valorara la clasificacion
Bethesda en pacientes con nodulo de tiroides del Hospital Almanzor
Aguinaga Asenjo de Chiclayo. La muestra estd constituida por 60
pacientes, todos atendidos en el servicio de endocrinologia durante el

periodo del 2018 - 2019 y que cumplian los siguientes criterios de



inclusion : Pacientes mayores de 18 afios, pacientes que tengan ecografia
de tiroides realizada en el hospital, pacientes que se les realizo biopsia
con aguja fina de tiroides de forma satisfactoria y pacientes que han sido
sometidos a tratamiento quirdrgico y cuenten con resultado
anatomopatologico. Asimismo los criterios de exclusién son: pacientes
menores de edad y pacientes que tengan historia clinica incompleta con
la ecografia de tiroides 0 no tengan resultado de biopsia de tiroides o no
tengan el resultado de anatomia patoldgica.

El método de recoleccion de la muestra sera constituido por la revision de
la historia clinica de pacientes con nédulo tiroideo atendidos en el Hospital
Almanzor Aguinaga Asenjo de Chiclayo durante el periodo del 2018 - 2019
que cumplan los criterios de seleccién. Asimismo para determinar el
tamafo muestral se aplico la formula para estudios de prueba diagndstica.
Revisar las historias clinicas sirvio para definir la presencia del resultado
satisfactorio de la BAAF de tiroides y el resultado anatomopatolégico
luego de la cirugia. Se preciso la presencia de variables del estudio en de
la hoja de recoleccion de datos (anexo 1) la que fue llenada hasta
completar el tamafios de la muestra y se recogio la informacion de estas a
fin de elaborar la base de datos para proceder a realizar el andlisis

respectivo.
8. DURACION DEL ESTUDIO:

- Inicio : 01 de Noviembre del 2018.
- Fin : 30 de Octubre del 2019

B.- DETALLES DEL PROYECTO



1.- Descripcion del Proyecto

¢ Planteamiento del problema:

De todas las neoplasias endocrinoldgicas, la mas frecuente es el cancer
de tiroides, distinguiéndose 2 grupos principales: Cancer diferenciado de
tiroides que tiene su origen en las ceélulas foliculares, siendo este el mas
frecuente (aproximadamente el 90%). Mientras el cancer no diferenciado
de tiroides es el menos frecuente pero el de peor prondstico. -

En las ultimas décadas la prevalencia del céancer de tiroides ha
aumentado en todas las regiones, siendo el cancer de tiroides
diferenciado el que tiene el mayor aumento. Los estudios reportan que
este incremento ha sido a expensas del microcarcinoma papilar de
tiroides (menores de 1 cm) y se ha explicado por el uso rutinario de la
ecografia de tiroides que en los Ultimas décadas es mas accesible. %

Sin embargo es de resaltar que las tasas de mortalidad por cancer de
tiroides no han tenido un aumento debido al diagndstico en estadios
iniciales donde el tratamiento quirdrgico ha sido eficaz.*

Algunos autores han cuestionado el sobre diagndstico principalmente en
aguellos tumores menores de 1 cm que representan bajo riesgo de
recidiva y también han cuestionado el sobretratameinto poniendo en
consideracion el riesgo beneficio de los tratamientos quirdrgicos
empleados.*

Los ndédulos de rapido crecimiento y la presencia de sintomas
compresivos como disfonia, disfagia, disnea son asociados a riesgo de
malignidad del n6dulo de tiroides.

Teniendo el nédulo de tiroides alta prevalencia en la poblacién general
teniendo series que alcanzan hasta el 67 % de prevalencia es importante
la diferenciacion de aquellos nddulos con riesgo de malignidad. Ahi toma
un papel fundamental la ecografia de tiroides, que es la mejor técnica
radioldgica para el estudio, los patrones radiolégicos que dan mayor

sospecha son (nodulos solidos hipoecogénicos, microcalcificaciones,



bordes irregulares, mas alto que ancho, flujo intranodal y presencia de
adenopatia ipsilateral sospechosa). >

El procedimiento gold estandar para estudio del nodulo tiroideo es la
Biopsia por aspiracion con aguja fina con guia ecogréfica, ya que tiene
eventos adversos escasos Yy alta correlacion con los resultados
anatomopatologicos, y ha permitido evitar cirugia innecesarias. &

Es por eso la importancia de valorar los resultados de citologia de tiroides
en nuestro hospital.

e Formulacién del problema:

¢Tiene la clasificacion de Bethesda valor diagnostico en pacientes con
ndédulo de tiroides del Hospital Almanzor Aguinaga Asenjo de Chiclayo?

e Antecedentes del problema:

Siendo el nodulo tiroideo una patologia frecuente teniendo prevalencias
muy variables que van desde 30 hasta 67 %, pero a pesar de tener una
alta prevalencia solo el 4 — 6.5% son malignos por lo que es de suma
importancia contar con un procedimiento 6ptimo para su estudio. 4%

La puncion aspiracion con aguja fina es el procedimiento estandar para el
estudio del nédulo tiroideo, ya que se realiza de forma ambulatoria, no
necesita anestesia, las complicaciones son minimas, es costo efectivo, el
mejor rendimiento se observa cuando se realiza con guia ecogréfica

Las primeras publicaciones son a inicios del siglo pasado, descrita desde
1934 su usos se hizo popular con las publicaciones de Walfish y
Gershengorn. ”

Es realizada por radidlogo o endocrinologia baja guia ecogréafica con
aguja 22 a 27 G, se realizan entre 3 a 6 punciones para obtener muestras
representativas de al menos 6 grupos con mas de 10 células foliculares. &
Para el estudio citopatolécigo se usa el sistema de Bethesda, publicados
por primera vez el 2009 con el objetivo de uniformizar los reportes de los



patologos. Esta clasificacion ha sido revisada el afio 2017, las categorias
contintan siendo las mismas, solo se ha agregado técnicas de biologia
molecular y se ha reclasificado como benigna a la variante folicular
encapsulada del carcinoma papilar de tiroides.

Una de las desventajas es la cantidad de informes con categoria 1
(muestra insuficiente o insatisfactoria) que incluyes muestras acelulares
solo coloides, frotis hemorragicos, artefactos por desecacion etc.

La prevalencia de esta categoria varia entre centros especializados
(tercer nivel) entre 5 — 15 % con respecto a centros no especializados con
prevalencias entre 15 — 25 %. Sin embargo hay opiniones donde la
categoria 1 no debe ser mayor al 10 % incluso son mas severos en
situaciones especiales como seguimiento del céncer tiroideo o en
presencia de una adenopatia sospechosa.?

Hay estudios que han evaluado la curva de aprendizaje comparando a un
endocrindlogo experimentado de wun hospital de tercer nivel y
endocrindlogo sin experiencia, concluyendo que la curva de aprendizaje
podria completarse cuando se realiza minimo 60 veces con guia
ecografica, a pesar que las guias recomiendan minimo 3 punciones por
nodulo el estudio muestra que 2 punciones son suficientes para obtener

una muestra adecuada. *
e Justificacion del proyecto:

Tomando en cuenta que el nédulo de tiroides tiene una prevalencia alta en
nuestra poblacion y con el mayor acceso a la ecografia de tiroides su
diagndstico ha aumentado, es importante evaluar los criterios ecograficos

para decidir que nodulos se tiene que realizar BAAF de tiroides.

Es importante primero evaluar en nuestro hospital la correcta realizacion
del procedimiento donde el nUmero de muestras insatisfactorias deban
ser minimas no superando el 15 % del total de punciones realizadas.
Asimismo teniendo en cuenta que el resultado citolégico tiene falsos

positivos y falsos negativos es trascendente para el pronostico de nuestro



paciente estudiar cuales son los porcentajes de falsos negativo y falsos
positivos que nos demostrara la confianza en el resultado de la citologia
de tiroides y nos obligara a plantar nuevas preguntas y estrategias para

alcanzar estandares internacionales.

e Bases tedricas:
La BAAF es aceptado internacionalmente como el mejor método para
estudiar aquellos nédulos que por ecografia tengan caracteristicas de
malignidad. Es un método costo-efectivo y puede alcanzar una
sensibilidad de 65-100% y una especificidad de 70-100%. Su correcta
realizacion e interpretaciébn por un citopatélogo evita la realizacién de
cirugias innecesarias que pueden tener complicaciones permanentes en
muchos casos'?*
Con el objetivo de evitar las diferencias entre patdlogos y los clinicos en
la comprension de los informes de citologia se ha implementado el
Sistema de Clasificacion de Bethesda (TBCS) *
El objetivo de TBCS es proporcionar consenso y recomendaciones para la
terminologia de diagnostico y criterios morfolégicos para aumentar la
calidad y reproducibilidad de los informes de citologia de tiroides. Consta
de seis categorias: Categoria | (Insuficiente o insatisfactoria). Categoria |l
(benigno). Categoria Ill (lesion folicular de significado indeterminado o
atipia de significado indeterminado). Categoria IV (neoplasia folicular o
sospechosa de neoplasia folicular). Categoria V (sospechoso de
malignidad). Categoria VI (maligno) 141>
El sistema de Bethesda para la citopatologia de la tiroides. (TBSRTC) fue
desarrollado para proporcionar una terminologia uniforme y criterios de
diagnéstico para la aspiracion con aguja fina tiroidea (FNA) y relacionar
estos diagndsticos citoldgicos con el manejo clinico®®.
Una de las desventajas de la clasificacion es los resultados
indeterminados donde hasta el 34 % llegan a ser malignos cuando son
sometidos a cirugia; las categorias Ill y IV son citologia indeterminada y

no hay consenso aun sobre cual es la conducta en estos casos; motivo



por el cual en la nueva actualizacion plantean estudios moleculares para
estas categorias.'67,

Otra desventaja de la clasificacion son los resultados falsos positivos y
falsos negativos. La categoria Il (benigna) puede tener hasta 5% de falsos
negativos, motivo por el cual las recomendaciones son seguimiento
ecografico entre 6 a 18 meses segun criterio del médico; Algunos factores
gue se han relacionado a mayor riesgo de malignidad es el tamafio mayor
a 4 cm; el crecimiento del nédulo mayor al 20 % de sus dimensiones en
un lado también puede considerarse para repetir la BAAF.

Este grupo de pacientes con falsos negativos representa un problema ya
que la demora en el diagnostico y el tratamiento condiciona peores
resultados en el seguimiento 1819,

La realidad en el Hospital Almanzor Asenjo Aguinaga de Chiclayo es que
se desconoce la relacion entre los resultados citologicos 'y

anatomopatologicos por lo que creemos importante realizar el estudio

e Objetivos:

- General:
Determinar si la clasificacion de Bethesda tiene valor diagnostico en
pacientes con nédulo de tiroides del Hospital Almanzor Aguinaga Asenjo

de Chiclayo.
- Especificos:

Establecer la sensibilidad de la clasificaciébn de Bethesda en pacientes
con nédulo tiroideo del Hospital Almanzor Aguinaga Asenjo de Chiclayo..

Establecer la especificidad de la clasificacion de Bethesda en pacientes

con nédulo tiroideo del Hospital Almanzor Aguinaga Asenjo de Chiclayo..

Establecer el valor predictivo positivo de la clasificacion de Bethesda
en pacientes con nddulo tiroideo del Hospital Almanzor Aguinaga Asenjo

de Chiclayo.



Establecer el valor predictivo negativo de la clasificacion de Bethesda
en pacientes con nodulo tiroideo del Hospital Almanzor Aguinaga Asenjo

de Chiclayo.
Hipotesis:

Hipotesis nula (Ho):

La clasificaciébn de Bethesda no tiene valor diagnostico en pacientes
con sospecha de cancer de tiroides Hospital Almanzor Aguinaga Asenjo
de Chiclayo.

Hipotesis alterna (Ha):

La clasificacion de Bethesda tiene valor diagnostico en pacientes con
sospecha de céancer de tiroides Hospital Almanzor Aguinaga Asenjo de
Chiclayo.

2.- Material y Método.

e Poblacién objetivo:
Pacientes con nédulo de tiroides atendidos en el consultorio externo de
endocrinologia del hospital Almanzor Aguinaga Asenjo de Chiclayo
durante el periodo 2018 —2019.

e Poblaciones de Estudio:
Pacientes con nodulo de tiroides atendidas en el hospital Almanzor
Aguinaga Asenjo de Chiclayo durante el periodo 2018 —-2019 y que

cumplan con los criterios de seleccién correspondientes.

e Criterios de seleccion:

Criterios de Inclusién

- Pacientes mayores de edad.
- Pacientes que tengan informe ecografico previo a la cirugia.
- Pacientes con resultado satisfactorio de la BAAF de tiroides.

- Pacientes que cuenten con informe de anatomiapatologica.

Criterios de Exclusion:



- Pacientes tiroidectomizadas.
- Pacientes con recidiva de cancer de tiroides.
- Pacientes que no tengan los informes de ecografia, BAAF y

anatomiapatoldgica en la historia clinica.

e Muestra:
Unidad de Analisis
Estuvo constituido por pacientes con nédulo tiroideo atendidas en
consultorio externo de endocrinologia del HAAA durante el periodo 2018
—2019.

Unidad de Muestreo

Estuvo constituido por la historia clinica del paciente con nodulo tiroideo
que fue atendido en consultorio externo de endocrinologia del HAAA de
Chiclayo durante el periodo 2018 —2019 y que cumplan con los criterios

de inclusion.

Tamano de la muestra:

Se utiliz6 la formula para pruebas diagnosticas'®:

Donde:

n: Tamafo de la muestra.

z: Nivel de confianza, el cual 1.96 es el valor para un nivel de confianza
del 95%.

p: Sensibilidad de la clasificacion de Betheshda que corresponde al 96%
segun bibliografia citada. &

q:1-p

E: Error de muestra, se expresara en fraccion de uno y sera de 0.05 (5%).



OBTENEMOS:

N= (1.96)? (0.96) (0.04)

N =

e Tipo de estudio

(0.05)?
59 pacientes

Analitico, observacional, seccional transversal, de pruebas diagnosticas:

Hallazgos de
Bethesda

Valor de sensibilidad
Valor de especificidad
Valor predictivo positivo

Valor predictivo positivo

Hallazgos
anatomopatologicos de

cancer de tiroides

Sl No
POSITIVO a ©
NEGATIVO b d

al/(a+b)
d/(c+d)
al/(a+c)
d/d+b)



e Escalade mediday variables:

. o N . . . . - Tipo de | Escala de
Variable Definicion conceptual | Definicién operacional | Dimensiones Indicadores Indice Pe
variable medicion
Evaluacién citologica
e i ._|que permita observar
Clasificacién histologia glteral?:iones nucleares
Clasificacién de | realizada para ) . : . Bethesda 2, 3, 4, 5 y| .. . .
Bethesda homogenizar los |V ‘microarquitectura Citologia. 6 Si - No. | Independiente. | Ordinal.
: ) . permitiendo identificar '
informes citolégicos. .
lesiones
precancerosas
Alteracion en células
Clasificacién realizada | folicualres con Cancer papilar, cancer
. - teniendo en cuenta si|anomalias nucleares L folicular, cancer | .. , ,
Cancer de tiroides. de de | 1l dy Anatomopatoldgico. dul A Si - No. | Dependiente. | Nominal.
procede de la célula|que compromete todo medular 'y  céancer

folicular de tiroides.

el espesor del

estroma.

anaplasico de tiroides




e Definiciones operacionales.

- Clasificacién de Bethesda: Sistema donde se evalla
microscopicamente células foliculares de tiroides, sus resultados

son expresado mediante 6 categorias.

- Céncer de tiroides: Células foliculares con anomalias nucleares y

con micro arquitectura alterada.

e Procedimientos:
Ingresaran al estudio los pacientes con nédulo de tiroides atendidos en
consultorio externo del HAAA de Chiclayo durante el periodo 2018 —2019
y que cumplan con los siguientes criterios de inclusion y exclusion
Se requerira autorizacion a la unidad de investigacion y posteriormente:

1. Mediante muestreo aleatorio simple se captara 59 pacientes.

2. Se verificara en historia clinica la presencia de los informes

ecografia, BAAF y anatomiapatoldgica.

3. Los datos de las variables de interés se llenaran en la hoja de

recoleccion de datos (Anexo 1).

4. Se completaran 59 historias clinicas.

e Procesamiento y analisis de la informacion:

Los datos de las hojas de recoleccion se procesaran usando el programa
estadistico SPSS 23. Los datos seran presentados en cuadros de entrada

simple, doble y gréaficos de relevancia.



- Estadistica descriptiva:

Para las variables cualitativas se utilizara distribucién de frecuencias.
Para las variables cuantitativas se obtendran las medidas de

centralizacion y dispersion.

- Estadistica analitica:
Para la relacidn entre variables cualitativas usaremos el test chi cuadrado.
Sera significativa la asociaciones si la posibilidad de equivocarse es
menor al 5% (p < 0.05).

- Estadigrafo de estudio:
Como se trata de un estudio de pruebas diagnosticas se establecera la
sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y negativo de la

clasificacion de Bethesda con respecto al resultado anatomopatoldgico.

- Aspectos éticos:

Como todo estudio esta sujeto a normas estrictas que no perjudique a los
pacientes, por lo que contara con la autorizaciébn del comité de
investigacion y ética del HAAA y de la universidad privada Antenor
Orrego. Al ser un estudio transversal donde sélo se recogeran dato de las
historias clinicas de los pacientes; se procedera segun la ley general de
salud (D.S. 017-2006-SAy D.S. 006-2007-SA)%°.

Se garantizara la intimidad y confidencialidad de los datos por lo que en
las hojas de recoleccién solo se consignaran iniciales y el nimero de
historia clinica, una vez procesada la informacion se destruira las hojas de

recoleccion para evitar exposicion de datos personales.



[ll.- CRONOGRAMA DEL PROYECTO

Tiempo
NOV 2018 - OCT 2019
ACTIVIDADES |RESPONSABLE
4 |5 |6 |7 |8 |9 |10]11 |12
Elaboracion del INVESTIGADOR
royecto.
proy ASESOR
Presentacion y INVESTIGADOR
aprobacién del X | X
ASESOR
proyecto
Revision de INVESTIGADOR
historias clinicas |ASESOR
XXX
Procesamiento de |INVESTIGADOR
datos y analisis ASESOR
X | X
Presentacion de INVESTIGADOR
informe
X1 X
SEMANAS 4 |5 |6 |7 |8 |9 |10 |11 |12

PERIODO DE ACTIVIDADES PROGRAMADAS POR SEMANA




IV .- PRESUPUESTO:

Gasto Descripcion Cantidad Co?to | Costo Total
Unitario

Bienes Nuevos Soles
Hoja A4 01 millar 0.01 10.00
Lapiceros 5 1.00 5.00
Resaltadores 03 2.00 6.00
Correctores 03 7.00 21.00
Folder 10 0.50 5.00
Archivadores 6 5.00 30.00
Engrapador 1 5.00 5.00
Grapas 1 paquete 3.00 3.00

Servicios
Internet 80 2.00 160.00
Transporte 100 1.00 100.00
Anillados 5 10 50.00
Copias 200 0.10 20.00
Servicio de estadistico |2 200 400.00
Correccion de gramatica | 50 2 100.00
Impresiones 200 0.30 60.00

TOTAL 975.00

FINANCIACION:

El presente estudio de investigacion sera financiado por el autor en su

totalidad.
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VI. ANEXOS:

PROTOCOLO DE RECOLECCION DE DATOS

Valor diagnéstico de la  clasificacion de Bethesda en pacientes con

sospecha de cancer de tiroides Hospital Almanzor Aguinaga Asenjo

PROTOCOLO DE RECOLECCION DE DATOS

. DATOS GENERALES:

I.1.NUmero de historia clinica:

[.2.Nombres y apellidos:

1.3. Edad:

Il HALLAZGOS DE CLASIFICACION DE BETESHDA:



