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RESUMEN

La osificacion heterotépicas, es decir las
calcificaciones en tejidos que normalmente no se
calcifican o se osifican; ocurre en tejidos
previamente alterados o patoldgicos como en
ganglios, nédulos cicatrices, etc., con niveles séricos
de calcio normales. Algunas osificaciones o
calcificaciones no

manifestacion clin
un problema croéni
Se detectan en
radiografia dond
radiopaca sobre
contratada es el e
densa).
El presente caso s
de edad, sexo fe
dura que cubre to
los movimientos y
lateralidad.
Palabras clave: os

SUMMARY

Heterotopic ossification, that is, calcifications in
tissues that do not normally calcify or ossify; it occurs
in previously altered or pathological tissues such as
ganglia, nodules, scars, etc., with normal serum
calcium levels. Some ossifications or calcifications do
not cause sympto ir clini i i

is usually more
problem.
They are detected
where some radi
tissue, the contra
choice (dense radi
The present cas
patient, who pres
the entire neck ¢
causes slight pain
Keywords: ossific
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INTRODUCCION

Actualmente la calcificacion de nddulos
tiroideos se lo ha considerado como riesgo de
malignidad, para esto la Sociedad Espafiola de
Radiologia Medica ha publicado las diversas
formas de calcificacion del ndédulo tiroideo?
(micro calcificaciéon, macro calcificaciones o
calcificaciones groseras y calcificaciones
periféricas o en cascara de huevo).

La osificacién heterotdpica? son formaciones
dseas multiples en partes blandas donde no son
deseables ni necesarias, que pueden ir desde un
hallazgo radioldgico sin importancia, hasta
verdaderas masas tumorales graves que
clinicamente puede afectar la calidad de vida de
los pacientes o provocar alteraciones
funcionales significativas.

Existen multiples patologias en el cuello que
pueden presentarse con osificaciones o
calcificaciones, sobre todo a nivel tiroideo como
el osteoblastoma del cartilago tiroides® donde
existe sustancia osteoides con hueso bien
trenzado, condrosarcoma del cartilago tiroides*
o el carcinoma papilar de tiroides con
osificacién hetertopica®®; alguna provocando
radiolégicamente confusién o error diagndstico
como la calcificaciones tubulares de las [dminas
del cartilago tiroides que son confundida con la
arteria vertebral’. Otras provocan alteraciones
funcionales como la miositis osificante en los
musculos el cuello?, la osificacidn de la epiglotis
(tremendamente rara) que puede favorecer a
una bronco aspiracion y neumonia en pacientes
anosos, o la calcificacion del cartilago cricoides
gue puede provocar problemas de fonacién.
osificaciones  solo

Algunas provocan

problemas estéticos por ser secuelas de

patologias crénicas como las calcificaciones de
ganglios tuberculosos, como también pueden
ser manifestaciones de malignidad como el
noédulo tiroideo calcificado.

FORMAS DE OSIFICACIONES
PATOLOGICAS®

1. DISTROFICA

Ocurre en célula o tejido previamente
alterados (6rganos patoldgicos,
ganglios, cicatrices, quemaduras, etc.), sobre

nédulos,

sustancia anormal (cuerpos extrafios) o
bacterias (placas dentales). Niveles de calcio
sérico normal. No es dependiente de energia.

2. METASTASICA

Se producen en relacién a hipercalcemia, el
calcio se transporta de un lugar del organismo
(hueso) a otro lugar donde se deposita
(metdastasis calcica). Es un proceso o mecanismo

dependiente de energia?®.

CASO CLIiNICO

Paciente de 52 afios, sexo femenino, etnia
mestiza, ocupacidn quehaceres doméstico,
contextura asténica, que consulta por presentar
masa tumoral localizada en el cuello, pétrea, que
ocupa todo el contorno; cuya Unica
sintomatologia clinica es la incapacidad de
movimientos, de flexion muy marcada y poca de
lateralidad.

Al examen fisico regional, se palpa en el
cuello una masa sélida, dura, fija, no dolorosa
gue ocupa la regién anterior y lateral del cuello
por debajo del esternocleidomastoideo
envolviendo traquea, laringe y paquete vasculo-

nervioso del cuello (arteria cardtida, vena
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yugular interna y nervio neumogastrico) por lo
cual se siente poco las pulsaciones de la arteria
carotida; constituyendo una verdadera coraza
Osea al cuello.

El examen hematoldgico no revelo mayor
alteracion: hematocrito de 36, Hb 12, leucocitos
de 5.200, T3 de 125, T4 de 8.1, TSH 1.17, CEA 1,
AF 1.3.

La radiografia del cuello muestra una masa
radio-opaca que ocupa regiéon anterior y lateral
del cuello.

Tomografia muestra dreas de hiperdensidad
en regiéon anterior y lateral del cuello en
compartimiento anterior de cuello que se
extiende a regidn lateral, envolviendo a grandes
Vasos.

INTERVENCION TERAPEUTICA

En el acto quirdrgico se realiza: incisiéon de
kocher, profundizando por plano hasta lograr
llegar a masa tiroideo; la misma que se

encuentra dura, pétrea, adherida a traque y a

grandes vasos (adhesion a los drganos
circundante). Se procede a disecar
cuidadosamente y logramos ligar vasos
sanguineos tiroideas superior e inferior,

posteriormente con bisturi arménico de separan
elementos adheridos (grandes vasos y traquea)
hasta extraer la totalidad de tiroides. Ademas, se
realizan excéresis de ganglios calcificados.
Procedimiento quirdrgico con un tiempo de
duracién de 2 horas 30 minutos.

En el postquirdrgico inmediato el paciente
evoluciona satisfactoriamente y es trasladada a
hospitalizacién en 6 horas.

El examen

patolégico muestra: pieza

quirurgica de tiroidectomia total calcificada, de

ejecutar y comunicar publicamente la obra.

consistencia pétrea, color blanquecino y de
superficie irregular, no se puede realizar cortes
seriados por la consistencia ésea de la pieza. A
observamos:

la  microscopia hiperplasia

multinodular, con cambios regresivos y
abundantes osificacion distréfica, sin evidencia
de malignidad.

La paciente es dada de alta a los 4 dias sin
complicaciones. Siendo citada para consulta

externa en una semanay para nuevos controles.

Figure 1. Vista anterior de tumoracion tiroidea
osificada

Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil
“Doctor Abel Gilbert Ponton”.

Autor: Dr. Fernando Moncayo A.

Figure 2. Vista lateral de tumoracion tiroidea
osificada
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Figure 4. Tomogradfia de cuello contrastada. Se
observa imdgenes hiperdensa anterolateral
(osificaciones)

Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil
“Doctor Abel Gilbert Ponton”.
Autor: Dr. Fernando Moncayo A.

40maA 12
Figure 3. Radiografia lateral de cuello, con masa

tumoral antero lateral radio-opaca (osificaciones).
Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil
“Doctor Abel Gilbert Ponton”.
Autor: Dr. Fernando Moncayo A.
Figure 5. Incision de kocher. Se observa masa
tumoral, dura, pétrea, agrandada de origen
tiroideo
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Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil
“Doctor Abel Gilbert Ponton”.
Autor: Dr. Fernando Moncayo A.
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Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil
“Doctor Abel Gilbert Ponton”.
Autor: Dr. Fernando Moncayo A.

Figure 6. Tiroides agrandada osificada, 16bulo
derecho e izquierdo.

Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil
“Doctor Abel Gilbert Ponton”.

Autor: Dr. Fernando Moncayo A.

DISCUSION

El proceso de osificacion distréfica, implica la
transformacion de los iones calcio solubles, en
iones calcio en estado sélido, sin alteracion en el
metabolismo calcio-fosforo que puede tener
lugar en tejido previamente lesionado; se
produce en forma localizada como en un
nodulo (tiroideo, pulmonar, hepatico, etc.), en
ganglios
cicatrices con continuas abrasiones de tejido

(tuberculoso, inflamatorio, etc),

(quemaduras, laparotomias continuas, etc.) o en
algun cuerpos extrafio olvidado (gasas,

CILNM  ejecutar y comunicar publicamente la obra.

compresas, etc).

Radiologicamnete!® se han descritos pequefias
calcificaciones en tejidos blandos del cuello
desde hace muchos afios atrds que van desde
gldndulas, arteria cardtida, ganglios, nddulos
tiroideos, etc. sin embargo NO hemos
encontrado ningun caso previo registrado en la
literatura  médica de osificacion o de
calcificacién total de la glandula tiroides con
adhesién a los odrganos circundante y que
provoque discapacidad de movimientos del
cuello, formandole una verdadera coraza al
mismo, lo que hace a este caso interesante,
Unico, excepcional.
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RESUMEN

Introduccién: El carcinoma diferenciado de
tiroides (CDT) comprende 1% de todos los
carcinomas y es la neoplasia maligha enddcrina mas
comun. El estandar de oro en diagnéstico de nédulo
tiroideo, ademas de ecografia, es el estudio
histopatoldgico, pero la punciéon aspiracién con
aguja fina (PAAF) es simple, segura y tiene altas tasas
de especificidad

establecer el grad
métodos, para
adecuadas. Objet
entre el estudio
diagnodstico de CD
descriptivo, corre
corte transversal
sospecha de canc
externa de Endo
Maldonado Carbo”
a diciembre 2017
PAAF, segun el Sis
pacientes con CDT,
14,8%, V 13,5% y

papilar representé 96% del total y el carcinoma
folicular solo 4%. El examen histopatoldgico reportd
204 pacientes (86,1%) con CDT. La evaluacion de los
métodos diagndsticos demostrd una sensibilidad del
67,2%, especificidad 78,8%, fiabilidad 69%. VPP 95%,
VPN 27%. Conclusiodn: El estudio citolégico con el SB
es el método aceptable para predecir que un
paciente tiene CT, pero es cuestionable para predecir
que no lo tiene. El estudio citolégico, mediante la
PAAF, si tiene ¢
estudio histopatol
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is histopathologica
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and sensitivity. It isimportant to establish the degree
of concordance between the two methods to make
appropriate therapeutic decisions. Objective: To
determine the correlation between the cytological
and histopathological study in CDT Diagnostics.
Methodology: The study is descriptive, correlational,
non-experimental and cross-sectional; included 237
patients with suspected thyroid cancer (CT) external
endocrinology consultation of the hospital “Teodoro
Maldonado Carbo” in Guayaquil period January 2016
to December 2017. Results: The diagnosis with FNA
according to the B
patients with CDT,
14.8%, V 13.5% and
carcinoma represen

carcinoma only
examination report
CDT. The evaluati
showed a sensitivit
reliability 69%. VP
Cytologic study with
predicting that a pa
to predict that he
study, through FNA,
with histopathologic

Keywords:  thyroi
aspiration, citology,

INTRODUCCION

Los ndédulos tiroideos son hallazgos muy
comunes en la practica clinica, representa una
de las causas mas frecuentes de derivacion a la
consulta de endocrinologia; se definen como
lesiones bien diferenciadas en la tiroides, con
distintas  del
circundante, de la

caracteristicas  radiolégicas

parénquima tiroideo

poblacion general entre el 4 y 8 % tienen un
nddulo tiroideo a la palpacién, su prevalencia se
incrementa si el método diagndstico es el
ultrasonido de cuello con cifras entre el 19 al
68%, los estudios en autopsias afirman estas
cifras ecograficas localizando ndédulos tiroideos
en el 50% de los casos (Gomez, 2014).

El carcinoma de tiroides (CT) ocurre en todos
los grupos de edad y se constituye como la
neoplasia enddécrina mds frecuente con un
porcentaje superior al 92% (Gomez, 2014). De
acuerdo a los informes estadisticos de la Word
Health Organization International Agency for
Research on Cancer de 2012, el CT afecta con
mayor frecuencia a mujeres a nivel global, con
una relacién aproximada 3-4 a 1. La prevalencia
calculada en 5 afios en Estados Unidos de Norte
América (EEUU) es de 90.6 casos por cada
100000 habitantes, México 14.3, Colombia 26.7
y Ecuador 41 casos. El nimero estimado de
nuevos casos de carcinoma de tiroides en EEUU
es de 13.2 casos por cada 100000 habitantes,
México 2.6, Colombia 5.1 y Ecuador 7.8 casos.
Presenta una mortalidad en EEUU de 0.33 por
cada 100000 habitantes, México de 0.63,
Colombia de 0.68 y Ecuador de 1.1 casos (World
Health Organization, 2018) (World Health
Organization, 2018).

El aumento de las neoplasias tiroideas esta
dado no a un incremento real si no a un mayor
rigor diagndstico reflejado por la mejoria en las
técnicas de exploracion como son la ecografia de
cuello, puncidn aspiracién con aguja fina (PAAF),
tomografia axial computarizada (TAC) vy
tomografia por emisién de positrones (PET-CT),

asi como también a la busqueda mas minuciosa
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de los patdlogos en las glandulas tiroideas
resecadas (Gémez, 2014) (Benitez, Vielma, &
Zerpa, 2017).

El carcinoma diferenciado de tiroides
constituye el mayor porcentaje (90%) del cancer
de tiroides y se clasifican en papilar (85%),
folicular (12%) y de las células de Hurthle (3%)
(Haugen, Alexander, & et.al, 2016). Dentro del
diagnodstico de la patologia nodular tiroidea es
de vital importancia identificar entre un proceso
benigno y maligno, para lo cual la PAAF, que es
una prueba sencilla, rapida, rentable y de pocas
complicaciones, constituye el examen de
primera linea en el estudio de nddulos tiroideos
sospechosos, disminuyendo la tasa de cirugia
innecesaria y ademas permite clasificar
eficazmente a pacientes con nédulos
neopldsicos. La citologia tiroidea por PAAF se
reporta con la clasificacién de BETHESDA que
unifica la nomenclatura para las biopsias
tiroideas (Cibas, E; Ali, S, 2017) (Cibas, E; Ali, S,
2014).

Alo largo de la historia debido a la falta de un
sistema estandarizado de notificacién, los
médicos patdlogos han usado terminologia y
criterios diagndsticos diferentes, generando
confusiéon en la interpretacion del informe
citolégico lo que conlleva a la dificultad del
tratamiento oportuno y efectivo del paciente.
Para superar esta dificultad, asi como para
abordar la terminologia adecuada y otros
problemas relacionados con la tiroides, en el
2007 en Bethesda-Maryland-EEUU, el Instituto
Nacional de Céancer (NCI), estandarizd una
nomenclatura para interpretacién de la PAAF,

conocido como “Sistema Bethesda para
informar citopatologia tiroidea”, el atlas detalla
seis categorias de diagndstico de lesiones (Cibas,
E; Ali, S, 2017) (Cibas, E; Ali, S, 2014).

Se han realizado varios estudios similares
tales como el de Romero A et al, Arul P et al,
Mora | et al, Rong R et al, entre otros,
correlacionando los resultados de la PAAF segun
el sistema Bethesday el reporte final del estudio
histopatoldgico en pacientes con carcinoma de
tiroides concluyendo que la citologia por
aspiracion con aguja fina tiene una alta calidad y
precision diagndstica en la deteccion de
malignidad tiroidea.

La correlacién de los resultados de citologia
mediante PAAF con el estudio histopatolégico
cobra gran importancia puesto que los
resultados de dichos métodos orientan al
especialista a tomar decisiones terapéuticas
adecuadas y asi mejorar el prondstico y calidad
de vida de los pacientes con diagnodstico de
cancer de tiroides.

RESULTADOS

La presente investigacién ha sido planteada
con el objetivo de determinar la correlacién
existente entre el estudio citolégico e
histopatoldgico en el diagnéstico del carcinoma
diferenciado de tiroides en pacientes atendidos
en el hospital “Teodoro Maldonado Carbo”, en
Guayaquil periodo enero 2016 a diciembre
2017, a través de la informacion recopilada de
las historias clinicas.
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Se empled el Sistema de Bethesda para la
categorizacion de los resultados de puncion
aspiracion con aguja fina, considerando la
categorial, Il y lll como benigno y el Bethesda IV,
V'y VI como maligno.

Del total de pacientes del estudio (237), el
84,8% correspondié al sexo femenino, que
representé el grupo poblacional mas afectado.
Los adultos medios de entre 41-60 afios de edad,
fueron el grupo etario que se observé con mas
frecuencia con el 54,9%. El promedio de edad
fue de 49,16 afios, con un rango observado
entre los 11y 83 afos de edad.

Empleando la clasificacion Bethesda, del total
de la muestra analizada con la puncién
aspiracion con aguja fina (237), se reportaron 17
pacientes (7,2%) en la categoria | que indica
muestra insatisfactoria, 39 (16,5%) en categoria
Il que indica benignidad, 37 (15,6%) en categoria
Il que corresponde a resultado indeterminado.
Se consideré para el manejo estadistico la
categoria IV (14,8%), V (13,5%) y la VI (32,5%)
como de caracter maligno, dando un total de
144 diagndstico de malignidad segun el estudio
citolégico con PAAF.

Del total de pacientes analizados (237), el
examen histopatolégico de las muestras
analizadas did6 como diagndstico de carcinoma
diferenciado de 86,1% que
correspondié a 204 pacientes, considerando
casos benignos al 13,9% (33). El carcinoma
papilar representd el 96% del total de las

tiroides al

malignidades tiroideas, mientras que el

carcinoma folicular representd solo el 4%.

Figure 1. Distribucion de los pacientes segun la
edad y el sexo.

@
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Fuente: Hospital “Teodoro Maldonado Carbo”.
Autor: Marlon Vladimir Vdzquez Aguirre

Figure 2. Clasificacion del Sistema Bethesda

Clasificacion del Sistema
Bethesda
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&

14,8%
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Fuente: Hospital “Teodoro Maldonado Carbo”.
Autor: Marlon Vladimir Vazquez Aguirre
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Figure 3. Distribucion de los pacientes segtn los
resultados del examen histopatoldgico.

Resultados de histopatologia
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Tipo histolégico ~ Variante histoldgica

del carcinoma de
tiroides

Fuente: Hospital “Teodoro Maldonado Carbo”.
Autor: Marlon Vladimir Vazquez Aguirre

Sensibilidad: P (Positivo/Enfermo) 100%

P (Si (Bethesda maligno) /
Histopatologia maligno) x 100%

137/204 x 100% = 67,2%

De cada 100 resultados que demostraron
malignidad con el examen histopatolégico
(patron de oro), el estudio citoldgico detectd
también como malignos el 67,15%.

Especificidad: P (Negativa/Sano) 100%

P (No (Bethesda benigno)
/Histopatologia benigno) x 100%

26/33 x 100% = 78,8%
De cada 100 resultados que demostraron
benignidad con el examen histopatolégico

(patron de oro), el estudio citoldgico detectd
como benignos el 78,78%.

Fiabilidad de la prueba (PCT): Verdaderos

positivos + Verdaderos negativos/ total
137 +26 /237 x 100 = 68,77 = 69%

De esta forma se estima que el estudio citolégico
es una prueba no tan buena para decir que una
persona si tiene carcinoma de tiroides debido a
su valor bajo de sensibilidad, asi como es una
prueba no tan buena para establecer que no
tiene carcinoma de tiroides debido a su baja
especificidad. Por lo tanto, debido a su fiabilidad
del 69%, especificidad del 67,15% vy sensibilidad
del 78,78% se concluye que el estudio citoldgico
es una prueba deficiente para diagnosticar
carcinoma de tiroides en pacientes con

sospecha de cancer.
Valor predictivo positivo:

Verdaderos positivos

verdaderos positivos + Falsos positivos

137

= = = 950
3747 0.95 * 100 = 95%

Esto significa que de cada 100 resultados que

demostraron malignidad con el estudio
citoldgico, el 95% realmente fueron resultados

malignos.

Valor predictivo negativo:
Verdaderos negativos

verdaderos negativos + Falsos negativos

26
67 + 26

=0.27 x100 = 27%
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Esto significa que de cada 100 resultados que

demostraron benignidad con el estudio
citoldgico, realmente benignos son el 27%. Por
lo tanto, los resultados antes expuestos, indican
qgue el estudio citolégico y la clasificacion
Bethesda es una muy buena prueba para
predecir que, si tiene cancer de tiroides, pero es
una prueba bastante cuestionable para predecir

gue no tiene cancer.

Se encontro un margen de error del 5%, el
analisis de concordancia empleando el indice
Kappa de Cohen se obtuvo un resultado de 0.71,
el cual segun la escala interpretativa estd
incluido dentro de la categoria de buena
concordancia. Lo cual significa que los
resultados del estudio citoldgico mediante PAAF
replican en buena medida los resultados del

examen histopatolégico.

DISCUSION

Los nddulos tiroideos se encuentran en el 4%
- 8% de la poblacién adulta. El riesgo general de
malignidad en un ndédulo diagnosticado es del
4% a 6.5%, independientemente del método de
diagnéstico inicialmente utilizado. Una de las
herramientas mas utiles en la evaluaciéon de
nddulos tiroideos es la biopsia por puncidn
aspiracion con aguja fina. De acuerdo con las
pautas de la American Thyroid Association, la
evaluacién preoperatoria de los nddulos de la
tiroides segun el estdandar de oro incluye
ultrasonografia y PAAF, precedida por una
minuciosa consideracién de las indicaciones y
contraindicaciones. El objetivo de este estudio
fue determinar la correlacidn existente entre el

estudio citolégico e histopatoldgico en el
diagndstico del carcinoma diferenciado de
tiroides en pacientes atendidos en el hospital
“Teodoro Maldonado Carbo”, en Guayaquil
periodo enero 2016 a diciembre 2017.

Multiples estudios también coinciden en que el
sexo femenino, es el grupo de mayor afectacién
de patologia tiroidea, como Romero A et al
(92%), Grob et al (77%), Arul P (93,2%), Tepeoglu
et al (78.7%) y Sandrone et al (87%). Este
comportamiento hacia el sexo femenino es
compartido a lo expresado en la bibliografia
internacional donde el sexo femenino supera en
gran  proporciéon al sexo  masculino,
aproximadamente en una relacion 3:1 o 4:1,
ademas la literatura revisada expone una alta
incidencia de carcinoma de tiroides en mujeres
jovenes y de edad media, entre los 25 a 60 aifos
de edad. Esto se puede demostrar en este
estudio que reporta un promedio de edad de
49,16 afios, siendo el grupo etario de 41 a 60
anos el mas afectado (54,9%).

Los resultados de la presente investigacion
demuestran que el carcinoma diferenciado de
tiroides de tipo papilar (96%) es la variante
histoldgica mas frecuente, mientras que el tipo
folicular solo representd el 4% del total de
carcinomas analizados. Esto coincide con los
reportes de la literatura internacional que
establecen a la variante papilar como la mas
comun asociada al carcinoma de tiroides. Esto es
corroborado por otros autores como Romero et
al (papilar 97% vs folicular 3%), Grob et al
(papilar 99%), Rodriguez H (papilar 95%) vy
Sandrone et al (papilar 93.7%).
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Romero et al, reporta a las mujeres del grupo
etario de 35 a 60 afos (62,1%) con el de mayor
proporcién en su estudio, encontré una media
de edad de 47,8 afos. Tepeoglu et al (38)
describe al grupo de 40-60 afios como el mas
frecuente con el 58,4% (promedio de edad de
50,2 afios) y Arul P al (39) grupo de 25-45 afios
(51%) como el de mayor incidencia con cancer
de tiroides. Estos resultados son similares a los
obtenidos en el presente estudio (edad media
49,16 aios), permitiendo replicar los resultados
expuestos en la literatura internacional.

Sobre la exactitud diagndstica del PAAF, el
presente estudio encontré una sensibilidad del
67,2%, especificidad del 78,8%, VPP de 95%,
VPN de 27% y un indice Kappa de Cohen de 0,71.
Estos resultados antes expuesto, indican que es
una muy buena prueba para predecir que, si
tiene cdncer de tiroides, pero es una prueba
bastante cuestionable para predecir que no
tiene cancer. Ademds, que se encontrd
concordancia diagndstica con el estudio
histopatoldgico de las piezas quirudrgicas.
Sandrone et al, reportaron una sensibilidad del
94% vy especificidad de 91.42% del PAFF en el
estudio de noddulos tiroideos, con una
concordancia diagnéstica entre citologia vy
tiroidectomia del 84% (92.5% para malignidad y

de 78.3% para benignidad).

Estos resultados exponen una precisidon
diagndstica del PAAF aceptable, pero no debe
ser considerada como Unica prueba decisiva
para establecer la malignidad de una masa y
decidir la necesidad quirurgica. La biopsia por
PAAF sigue siendo una herramienta de

diagnéstico obligatoria y valiosa en los nédulos

tiroideos, pero aun es insuficiente como
biopsia
preoperatoria siempre debe estar relacionada

procedimiento estandar. Una
con todos los datos clinicos disponibles para
proporcionar la mejor opcién de tratamiento
para cada paciente individualmente.

CONCLUSIONES

El estudio citoldgico con PAAF, segun el
Sistema Bethesda encontrd 144 pacientes con
diagnéstico de carcinoma de tiroides,
correspondiendo a la categoria VI el de mayor

proporcion.

El examen histopatoldgico reporté 204
pacientes con carcinoma diferenciado de
tiroides, siendo la variante papilar la mas
comun.

El estudio citoldgico con el Sistema Bethesda
es un método aceptable para predecir que un
paciente si tiene cancer de tiroides debido a su
sensibilidad moderada y alto valor predictivo
positivo, pero es una prueba bastante
cuestionable para predecir que no tiene cancer,
debido a su baja especificidad y bajo valor

predictivo negativo.

El estudio citolégico, mediante la PAAF, si

tiene concordancia diagndstica para el
carcinoma diferenciado de tiroides con el

estudio histopatoldgico.

La puncidn aspiracién con aguja fina es parte
esencial del proceso de diagndstico del
carcinoma de tiroides; sin embargo, no debe ser
el Unico procedimiento decisivo en la toma de
decisiones para la cirugia.
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RESUMEN

Son muy pocos los casos descritos en la literatura
sobre metdstasis de tiroides a otros érganos, pero
mas aun raro, es encontrar metdastasis de un cancer
de tiroides a mama, 0.5% a 1%. Las metastasis de
mama pueden simular tumores primarios tanto
clinica como radiolégicamente siendo necesario un
diagndstico histolégico preciso para el correcto
planteamiento ter
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SUMMARY

There are very few cases described in the literature
on thyroid metastasis to other organs, but it is even
rarer to find metastasis of thyroid cancer to the
breast, 0.5% to 1%. Breast metastases can simulate
primary tumors both clinically and radiologically,
requiring an accurate histological diagnosis for the
correct therapeuti i

prognostic implica
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INTRODUCCION

Son muy pocos los casos descritos en la

literatura sobre este tema,la afectacion
mamaria metdstasica de otro cancer (neoplasias
extramamarias) son extremadamente rara en su
presentacion, si ademas la presencia de la
misma es la primera manifestacion clinica de un
tumor primario el caso resulta excepcional. Su
frecuencia varia entre 0,5-1,3 de la afeccién

neopldsica mamaria segun diversos autores.

Los tumores primarios que con mayor
frecuencia metastatizan en la mama son el
melanoma maligno y el linfoma%2. En menor
proporcidn los carcinomas de origen pulmonar
(sobre todo las células de avena), gastricos y
ovdricos. Generalmente estas metastasis
aparecen de forma tardia cuando la enfermedad

se halla ya diseminada3*.

Los pacientes con carcinoma diferenciado de
tiroides tienen una tasa de supervivencia a los
10 afios del 80-95 %. Sin embargo, cuando hay
metastasis a distancia, la tasa de supervivencia
global a 10 afios se reduce al 40 %.

En un estudio con 444 pacientes que fueron
tratados entre 1953 y 1994 de metastasis a
distancia de los tipos papilar y folicular de
tiroides, 223 (50%) tenian metastasis
115 (44 %) Oseas, 82 (18 %)
pulmonaresy éseasy 24 (5 %) en otros sitios. Las

pulmonares,

metdstasis cutaneas del carcinoma de tiroides
son raras (1%).

Aun cuando cualquier neoplasia maligna
puede dar metdstasis en la mama, las neoplasias

que con mayor frecuencia lo hacen son>® en
orden descendente de frecuencia: linfomas
(17%), melanomas (15%), rabdomiosarcomas
(12%) y carcinomas pulmonares (8%), entre

otros.

Por lo general, los nédulos metastasicos se
manifiestan como masas unico, circunscrito no
dolorosas, firmes y de rapido crecimiento,
tienden a ser moéviles, pero en ocasiones se
adhieren a la piel, localizado en mas de un 65%
de los casos en cuadrantes superiores,
generalmente en enfermas que ya han sido
diagnosticadas de tumor extramamario. Sélo en
raras ocasiones, los émbolos tumorales pueden
permear los linfaticos de la piel, produciendo un
cuadro clinico similar al de un carcinoma
mamario de tipo inflamatorio (piel de naranja).
No suele encontrarse ni retraccidon del pezén ni

tampoco secrecion por el mismo’.

Las metdstasis en mama pueden ser uni o
bilaterales, Unicas o multiples, y en ocasiones

también los ganglios linfaticos ipsilaterales
pueden estar involucrados por dichas
metastasis, principalmente en casos de

linfomas.

Radiolégicamente estas lesiones pueden ser
confundidas con lesiones benignas por ser
nddulos bien definidos, aunque hay que
destacar que en este caso la mamografia ya
apuntaba como proceso neoformativo debido a
gue los contornos del mismo no eran del todo
bien definidos e incluso en las compresiones
localizadas parecia evidenciarse existir una

prolongacién a modo de cola.
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En cuanto al prondstico®, el carcinoma
metastasico de mama es peor que el de los
carcinomas primarios, ya que los tumores
metastdsicos suelen acompafarse o preceder a
una diseminacion de la enfermedad con una
tasa de supervivencia media de 10,9 meses en
contraste con el carcinoma primario, que tiene
una tasa de supervivencia media superior a los 5
anos.

El carcinoma medular de tiroides (CMT) es un
tipo de neoplasia maligno, infrecuente, con alto
indice metastdsico, que cuenta con peor
prondstico que el tipo folicular y papilar.

CASO CLiNICO

Presentamos el caso de una mujer de 79 aiios
de edad, con antecedentes de tiroidectomia
radical desde hace 25 afos, acude debido a un
incremento de volumen, masa tumoral, en la
region cervical izquierda (locoregional) y masa
tumoral en regién mamaria izquierda cuadrante
inferior interno, no dolorosa sin manifestaciones
inflamatoria, como antecedente quirudrgico
presento tragueotomia y dificultad respiratoria
tras cirugia anterior. Se realizé biopsia con aguja
gruesa (trucut) encontrandose el diagnostico de
carcinoma papilar de tiroides variante clasica.

Por su problema expuesto, edad vy
estadificacion se inicia terapia con sorafenib
(inhibidores de la quinasa) al mes de
tratamiento paciente presenta ulcera necrdtica
y sangrante en tumoracion cervical ademas de
inflamacién y dolor en tumoracién mamaria, se
discute caso en comité y se decide optar por la
cirugia. Se realiza exceresis tumoral de cuello y

mastectomia total.
Paciente evolucién de forma satisfactoria al
afno de control.

Figure 1. Tumor de cuello y mama antes de
sorafenib.

Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil
“Doctor Abel Gilbert Ponton”.

Autor: Dr. Fernando Moncayo A.
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Figure 2. Después de sorafenib Figure 4. Resonancia de tumor de mama

Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil
Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil “Doctor Abel Gilbert Ponton”.

“Doctor Abel Gilbert Pontén”. Autor: Dr. Fernando Moncayo A.
Autor: Dr. Fernando Moncayo A.

Figure 3. Resonancia de tumor de cuello Figure 5. Tumor de cuello y mama (piezas
patoldgica)
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Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil
“ . L “Doctor Abel Gilbert Ponton”.

Doctor Abel Gilbert Ponton”.

octor coe e onon Autor: Dr. Fernando Moncayo A.

Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil

Autor: Dr. Fernando Moncayo A.
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Figure 6. Resultado histopatoldgico:
N Metadstasis a glandula mamaria de carcinoma
de tiroides.
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Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil
“Doctor Abel Gilbert Ponton”.

Autor: Dr. Fernando Moncayo A.
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Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil
“Doctor Abel Gilbert Ponton”.

DISCUSION

Los principales Organos de metastasis a
distancia del CMT son el higado, el pulmédn, el
hueso y, con menor frecuencia, la piel y el
cerebro Ademas, dentro de las metastasis en
mama proveniente de tejido no mamario, es
importante destacar que solo aproximadamente
el 1.2% de los casos corresponden a carcinoma
medular de tiroides, siendo los mas frecuentes
de ovarios, pulmoén y préstata

Las metastasis de mama pueden simular
tumores primarios tanto clinica como
radiolégicamente  siendo  necesario  un
diagnéstico histoldgico preciso para el correcto
planteamiento terapéutico y dadas las
implicaciones prondsticas que conllevan

El patélogo tiene un papel clave al considerar el
diagnéstico de metastasis en la mama si las
caracteristicas histolégicas son inusuales para
un tumor mamario primario. La historia clinica
es vital en algunos casos. La
inmunohistoquimica juega un papel
complementario util. En la literatura se han
reportado aproximadamente cerca de 20 casos
de Carcinoma Metastasico de Tiroides a
glandula mamaria, por lo que existe poca
bibliografia.
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RESUMEN

Antecedentes: La diabetes mellitus tipo 2 (DM2) es un trastorno endocrino-metabdlico
cronico (Gagliardinoa, y otros, 2016), caracterizado por hiperglucemia secundaria a la
combinacién de disminucion de la secrecidn de insulina y aumento de la resistencia tisular a
la accion de la misma. Objetivo General: Establecer la eficacia del score FINDRISC y ADA para
predecir diabetes mellitus en pacientes con factores predisponentes. Metodologia: El
trabajo es de enfoque cuantitativo, disefio no experimental, de corte transversal, método
observacional y analitico. Resultados: El score FINDRISC catalogd al 70.3% de los participantes
como de alto riesgo de diabetes mellitus, las variables con mayor significancia fueron la edad,
antecedentes familiares de primer grado, IMC, CA, HTA y glucosa >100mg/dl. El test ADA
aplicado a los mismos individuos catalogé al 64.2% como alto riesgo, todas sus variables con
significancia estadistica a excepcién del antecedente de DG; buena correlaciéon con exdmenes
de laboratorio. Conclusién: El test ADA de facil aplicacion ademds de predecir riesgo de
diabetes mellitus 2 también permite establecer el diagndéstico a diferencia del FINDRISC.

Palabras clave: score, FINDRISC, ADA, diabetes mellitus, prediabetes
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ABSTRACT

Background: Type 2 diabetes mellitus (DM2) is a chronic endocrine-metabolic disorder
(Gagliardinoa, et al., 2016), characterized by hyperglycemia secondary to the combination of
decreased insulin secretion and increased tissue resistance to the action of the same. General
Objective: To establish the efficacy of the FINDRISC and ADA scores to predict diabetes
mellitus in patients with predisposing factors. Methodology: The study is quantitative
approach, non-experimental design, cross-sectional, observational and analytical method.

Results: The FINDRISC score classified 70.3% of the participants as having a high risk of
diabetes mellitus, the variables with the greatest significance were age, first-degree family
history, BMI, AC, arterial hypertension and glucose > 100mg/dl. The ADA test applied to the
same individuals classified 64.2% as high risk, all of its variables with statistical significance
except for the antecedent of gestational diabetes; good correlation with laboratory tests.
Conclusion: Easy-to-apply ADA test, in addition to predicting risk of diabetes mellitus 2, also
allows establishing the diagnosis unlike the FINDRISC.

Keywords: score, FINDRISC, ADA, diabetes mellitus, prediabetes
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INTRODUCCION

La diabetes mellitus tipo 2 (DM2) es un trastorno endocrino-metabdlico crénico
(Gagliardinoa, y otros, 2016), caracterizado por hiperglucemia secundaria a la combinacién
de disminucidn de la secrecion de insulina y aumento de la resistencia tisular a la accién de la
misma. (Skyler, y otros, 2017) (Zhao, y otros, 2015) La enfermedad afecta la morbilidad y
mortalidad, y tiene un impacto negativo en la esperanza de vida. (Kraniotoua, Karadimaa,
Bellosa, & Tsangarisb, 2018) (Wu, Yang, Huang, He, & Wang, 2018) Los pacientes con DM2 a
menudo se diagnostican después de una larga fase asintomatica, pre-clinica o pre-diabética
leve a moderada. (Paulino, Jiang, & al, 2017)

La poblacion mundial de personas con DM2 es enorme y crece rapidamente con un nimero
desproporcionadamente alto sin diagnosticar la enfermedad, pudiendo llegar al 60-90% en
algunos paises. (Mbanya, Hussain, & Pascal, 2016) Esta condicion plantea una importante
amenaza tanto para la calidad de vida del paciente como para la salud publica. En Estados
Unidos, uno de cada tres adultos se estimd que tenian prediabetes en 2010, mientras que se
proyectd que entre el 25y el 28% de los adultos tendran diabetes en 2050. (Srugo, De Groh,
& Jiang, 2019) La DM2 afecta a 56 millones de personas en Europa y 382 millones en todo el
mundo, y se espera que este numero llegue a 592 millones para 2035. (Nagy et al., 2016)

Se ha evidenciado que existe un nimero significativo de personas que presentan valores
alterados de glucosa en ayunas o intolerancia a la glucosa, por ende, estan en riesgo de
desarrollar diabetes mellitus si no se realizan acciones correctivas. (Maurice & Godderis,
2015) La identificacion de individuos que podrian presentar DM2 en el futuro representa ser
un enfoque importante para prevenir o retrasar las complicaciones, si bien no se puede
realizar una deteccién universal a nivel de la poblacidn, se recomienda evaluar a aquellos
pacientes con uno o mas factores de riesgo mediante el uso de scores de prediccién de DM2.
(Bernabe-Ortiz, Perel, Miranda, & Smeeth, 2018)

Se han desarrollado diferentes modelos de riesgo para predecir el desarrollo de nuevos
casos de Diabetes mellitus 2. (Bernabe-Ortiz, Perel, Miranda, & Smeeth, 2018) El cuestionario
Finnish Diabetes Risk Score (FINDRISC) representa una herramienta simple, rdpida y no
invasiva para la evaluacién del riesgo de diabetes en los proximos 10 afios (Ishaque, Shahzad,
Muhammad, Usman, & Ishaque, 2016) (Al-Shudifat, y otros, 2017)

El test de la Asociacién Americana de Diabetes (ADA) constituye una estrategia de
screening facil de aplicar. (Srugo, De Groh, & Jiang, 2019) y permite conocer el riesgo de
desarrollar diabetes, asignando ponderaciones a los factores de riesgo en funcion de su
asociacién con enfermedades prevalentes (Campos & Palomino, 2018)

El presente trabajo incluye usuarios del servicio de consulta externa del Hospital Guayaquil

“Dr. Abel Gilbert Pontén”, que no tengan el diagndstico de prediabetes o diabetes mellitus,
pero que cuenten con factores de riesgo para presentar dichas patologias, a quienes se les
aplicara los scores de predicciéon de diabetes mellitus. Entre los resultados esperados de la
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presente investigacion es determinar un test seguro no invasivo y eficaz para predecir
diabetes mellitus o prediabetes en nuestra poblacidn; conocer los riesgos de presentar esta ~
patologia metabdlica, y enfocar los resultados hacia medidas de promocién y prevencién a

través de estilos de vida saludables.

RESULTADOS

La Diabetes mellitus es un padecimiento endocrino-metabdlico crénico, con una prevalencia
e incidencia en ascenso, que se acompaia de complicaciones que deterioran la calidad de

vida de los pacientes y llevan a mortalidad. En Latinoamérica, México y Nicaragua tienen la
mayor prevalencia con un 13.1% y 11.5% respectivamente, y Ecuador tiene un 5.6%.

Segun el informe de IDF por paises en el 2017, la prevalencia de Diabetes mellitus en Ecuador
en una poblacidn entre los 20 a 79 afios de edad es de 5.5%, 579.1 adultos (por miles) con
diabetes, 3955 muertes (20-79 afos) relacionadas con la diabetes, uno de cada 18 adultos de
20-79 afios tiene diabetes mellitus, y un 39.2% de las personas tiene diabetes sin diagnosticar.

En Guayaquil se han realizado algunos trabajos enfocados en la epidemiologia de la diabetes
mellitus, encontrando la presencia de dicha enfermedad en hasta el 45.16%, con franco
predominio femenino, y un porcentaje de hasta 37% insulinodependientes. Es asi que, en la
ciudad, y sobretodo en algunos sectores la prevalencia e incidencia de diabetes va en ascenso

REVISTA / FACULTAD

acelerado asociado a la falta de educacién o desconocimiento de los factores de riesgo, al
incumplimiento de medidas higiénico-dietéticas, y a la falta de atencién médica oportuna. El
presente estudio se realizd en el Hospital de Especialidades Guayaquil, cuya cobertura

N
o

comprende el sector del Suburbio de Guayaquil, sectores aledafos e incluso referencias de
otras provincias.

A gran escala se puede evidenciar el perfil de la poblacidon que normalmente acude a nuestra
institucion, con un nivel socioecondmico medio-bajo, en su mayoria nivel de instruccion
primaria o secundaria, con antecedentes familiares de diabetes mellitus, con un porcentaje
importante de sobrepeso u obesidad, y al indagar sobre habitos refieren sedentarismo y poco
apego a la dieta. Tomando en cuenta estas caracteristicas, ademas del ascenso progresivo de
pacientes que acuden a la consulta externa de Endocrinologia con diagndstico de diabetes
mellitus que comprenden aproximadamente el 70% de los usuarios de la consulta, quienes
llegan al servicio ya con el diagndstico de la patologia metabdlica, y no en una etapa en la que
se pueden tomar medidas preventivas, y sobretodo ofrecer educacién al paciente para sus
cuidados de dieta y ejercicio en el domicilio.

Es alarmante el nimero de pacientes con diabetes mellitus, el desconocimiento sobre los
alcances de la enfermedad, el quemeimportismo de algunos, y muchos de ellos con
complicaciones crénicas, irreversibles, desencadenando no sélo mala calidad de vida vy
aumento de la mortalidad, sino también mayor gasto financiero para el sistema de salud,
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pudiendo evitarse mucho de ese gasto con medidas oportunas en los pacientes usuarios de
los hospitales o centros de salud publicos.

De los 204 usuarios que participaron en la investigacién, 157 (77%) son del sexo femenino,
mientras que 47 (23%) son del sexo masculino, todos procedentes de la provincia del Guayas,
usuarios de la consulta externa del Hospital de Especialidades Guayaquil “Dr. Abel Gilbert
Pontdn”, 96 usuarios (46%) con nivel de instruccién secundaria, 66 (32%) primaria, 43 (21.1%)
superior y 1 persona (0.5%) sin ningun nivel de instruccion.

Tabla 1 ANTECEDENTES PATOLOGICOS PERSONALES HTA

Porcentaje Porcentaje

Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Vdlido No 143 70,1 70,1 70,1
Si 61 29,9 29,9 100,0
Total 204 100,0 100,0

Fuente: Encuestas aplicadas a usuarios de consulta externa del Hospital de Especialidades
Guayaquil “Dr. Abel Gilbert Pontén”
Elaborado por: Md. Ivanna Jaramillo E.

Tabla 2 DISLIPIDEMIA

Porcentaje Porcentaje

Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Valido No 141 69,1 69,1 69,1
Si 63 30,9 30,9 100,0
Total 204 100,0 100,0

Fuente: Encuestas aplicadas a usuarios de consulta externa del Hospital de Especialidades
Guayaquil “Dr. Abel Gilbert Pontén”
Elaborado por: Md. Ivanna Jaramillo E.
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Tabla 3 HIPOTIROIDISMO

Porcentaje Porcentaje

Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Valido No 191 93,6 93,6 93,6
Si 13 6,4 6,4 100,0
Total 204 100,0 100,0

Fuente: Encuestas aplicadas a usuarios de consulta externa del Hospital de Especialidades
Guayaquil “Dr. Abel Gilbert Ponton”
Elaborado por: Md. Ivanna Jaramillo E.

Tabla 4 ENFERMEDAD RENAL CRONICA

Porcentaje Porcentaje

REVISTA / FAC

Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Valido No 200 98,0 98,0 98,0
Si 4 2,0 2,0 100,0
Total 204 100,0 100,0

N
oo

Fuente: Encuestas aplicadas a usuarios de consulta externa del Hospital de Especialidades
Guayaquil “Dr. Abel Gilbert Pontén”
Elaborado por: Md. Ivanna Jaramillo E.

Tabla 5 CIRROSIS HEPATICA

Porcentaje Porcentaje

Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Vélido No 202 99,0 99,0 99,0
Si 2 1,0 1,0 100,0
Total 204 100,0 100,0

Fuente: Encuestas aplicadas a usuarios de consulta externa del Hospital de Especialidades
Guayaquil “Dr. Abel Gilbert Ponton”
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Elaborado por: Md. Ivanna Jaramillo E.

Tabla 6 ENFERMEDAD CEREBROVASCULAR

Porcentaje Porcentaje

Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Valido No 197 96,6 96,6 96,6
Si 7 3,4 3,4 100,0
Total 204 100,0 100,0

Fuente: Encuestas aplicadas a usuarios de consulta externa del Hospital de Especialidades
Guayaquil “Dr. Abel Gilbert Pontén”
Elaborado por: Md. Ivanna Jaramillo E.

En cuanto a los antecedentes patoldgicos personales, 61 usuarios (29.9%) tenia
diagnéstico de Hipertension Arterial, 63 (30.9%) Dislipidemia, 13 (6.4%) Hipotiroidismo, 4
(2%) Enfermedad Renal Crénica, 2 (1%) Cirrosis Hepatica, y 7 personas (3.4%) Enfermedad
Cerebrovascular de predminio isquémico.

Tabla 7 OTRAS COMORBILIDADES

Porcentaje Porcentaje

Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Valido No 130 63,7 63,7 63,7
Si 74 36,3 36,3 100,0
Total 204 100,0 100,0

Fuente: Encuestas aplicadas a usuarios de consulta externa del Hospital de Especialidades
Guayaquil “Dr. Abel Gilbert Pontén”
Elaborado por: Md. Ivanna Jaramillo E.
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Tabla 8 NINGUNA COMORBILIDAD

Porcentaje Porcentaje

Frecuencia Porcentaje valido acumulado
Valido No 131 64,2 64,2 64,2
Si 73 35,8 35,8 100,0
Total 204 100,0 100,0

Fuente: Encuestas aplicadas a usuarios de consulta externa del Hospital de Especialidades
Guayaquil “Dr. Abel Gilbert Ponton”
Elaborado por: Md. Ivanna Jaramillo E.

Entre las otras comorbilidades presentes en los usuarios con menor frecuencia se encuentran:
obesidad, artrosis, osteoporosis, anemia, linfomas, cancer de tiroides, bocio nodular, gastritis,
diverticulosis coldnica, colelitiasis, litiasis renal, cancer de mama, cancer de cérvix, cancer de
prostata, artritis reumatoidea, miomatosis uterina. 73 (35.8%) del total de usuarios no tenian
comorbilidades.

En cuanto a las variables cuantitativas, se tiene una media de peso de 72 kilogramos con una

REVISTA / FACULT

DE +/- 16.8 kg, una talla media de 1.56 metros con una minima de 1.40 m y una maxima de
1.83 m. La media de IMC es de 29.5 kg/m? con una DE +/- 6.4 kg/m?, con un IMC minimo de
14 kg/m?y un maximo de 54 kg/m?2. En lo referente a la circunferencia abdominal, la media

W
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es de 97.5 cm con una DE +/- 12.4 cm, con una minima de 67 cm y una maxima de 135 cm.

En lo referente a los FACTORES DE RIESGO, la presencia de familiares de primer grado con
diagnéstico de Diabetes Mellitus se encontrd en 123 usuarios (60.3%). Al tomar en cuenta la
raza / origen étnico, 200 (98%) son mestizos y 4 (2%) son afroamericanos. La mayoria de
usuarios, 147 usuarios (72.1%) no recibian tratamiento de Hipertensién Arterial, 57 (27.9%)
se encontraban bajo tratamiento con antihipertensivos. Sélo 8 personas (3.9%) de los
usuarios presentaban antecedente de HDL < 35 mg/dl y 29 pacientes (14.2%) de triglicéridos
> 250 mg/dl. Entre las mujeres que formaron parte del estudio, 28 (13.7%) presentaban
antecedente de Sindrome de Ovario Poliquistico, y 55 (27%) de todos los usuarios tenian
acantosis nigricans. En cuanto a los habitos de estilos de vida, 188 usuarios (92.2%) no
realizaban actividad fisica de forma periddica, 15 (7.4%) eran fumadores y 12 (5.9%) ingerian
alcohol de forma crénica.
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RESULTADOS DE APLICACION DE TEST SCORE FINDRISC VS TEST ADA
RESPECTO DEL NIVEL DE RIESGO EN LOS PACIENTES

TEST SCORE FINDRISC

El test de FINDRISC contempla algunos pardmetros, a la presencia de los mismos se les asigna
una puntuacién, cuyo total permite definir si me encuentro frente a un usuario con alto-
moderado-bajo riesgo de Diabetes Mellitus. Entre los aspectos que se consideran dentro del
Score se encuentran: la edad, evidenciando que 65 usuarios (31.9%) son menores de 45 afios
de edad, 60 (29.4%) estan entre los 45 a 54 aios, 50 (24.5%) entre los 55 a 64 afios, y 29
(14.2%) mayores de 64 afios.

Con respecto a los antecedentes patoldgicos familiares como parte del Score FRINDRISC, se
asigna puntuacion segun el grado de familiaridad, encontrando que 123 usuarios (60.3%)
tenian padres, hijos y/o hermanos con DM2, 12 (5.9%) tenian abuelos, tios y/o primos, en
tanto que 69 usuarios (33.8%) no tenian familiares con DM2. Del total de usuarios, 188
(92.2%) no realizaban actividad fisica por lo menos 30 minutos diarios.

En lo referente al IMC, en el Score se le asigna puntuacién segun su valor, encontrando que
la mayoria de usuarios que corresponden a 84 (41.2%) presentaban un IMC entre 25-30 kg/m?
catalogados como Sobrepeso, 75 (36.8%) tenian un IMC mayor a 30 kg/m? catalogados como
Obesidad. En tanto que 45 usuarios (22.1%) tenian un IMC menor a 25 kg/m? catalogado
como Normal.

A la circunferencia abdominal también se le asigna puntuacidn segun sea el caso de mujeres
u hombres, en cuanto a la CA en mujeres, 113 (72.0%) presentaban > 88 cm, 34 (21.7%)
presentaban una CA entre 80-88 cm, y 10 (6.4%) con una CA < 80 cm.

En cuanto a la circunferencia abdominal en hombres, la mayoria de usuarios masculinos que
corresponde a 24 (51.1%) tenian una CA entre 92-102 cm, 18 personas (38.3%) una CA > 102
cm, y 5 usuarios (10.6%) una CA < 92 cm.

Al tomar en cuenta la frecuencia con la que los usuarios ingieren frutas, verduras o integrales,
156 usuarios (76.5%) no las reciben diariamente, y sélo 48 (23.5%) las reciben a diario.

La presencia de Hipertension Arterial también es uno de los pardmetros a valorar en el Score
FINDRISC, es asi que 61 (29.9%) de los usuarios presentaban dicho diagndstico.

El antecedente de glicemia mayor a 100 mg/d| constituye otro aspecto a valorar en el Score,
encontrando que 63 (30.9%) de los usuarios presentaban este antecedente, en tanto que 141
(69.1%) restantes desconocian un valor de glucosa previo o tenian valores normales.
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lustracién 1 TEST SCORE FINDRISC

80

Porcentaje

{mayor o igual que 12) moderado alto riesgo (menor gue 12) bajo riesgo

Test Score Findrisc

Fuente: Encuestas aplicadas a usuarios de consulta externa del Hospital de
Especialidades Guayaquil “Dr. Abel Gilbert Ponton”

Elaborado por: Md. lvanna Jaramillo E.

Al realizar la sumatoria de las puntuaciones asignadas a cada parametro, se obtuvo que 143
(70.1%) de los usuarios tuvieron un total mayor o igual a 12 puntos, que permite catalogarlos
como de moderado a alto riesgo de DM2; y 61 usuarios (29.9%9 tuvieron menos de 12 puntos,
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por lo que se los catalogé como de bajo riesgo de DM?2.
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Tabla 9. Variables y Resultados Test Score FINDRISC segun la puntuacién

Total FINDRISC = 12 FINDRISC < 12
FACTORES DE RIESGO (N=204) (N=143; 70.1%) (N=61; 29.9%) Valor p
No. % No. % No. %
<45 65 31,9 31 21,7 34 55,7
45-54 60 29,4 49 34,3 11 18,0
Edad <0,001
55-64 50 24,5 38 26,6 12 19,7
> 64 29 14,2 25 17,5 4 6,6
. Si: padres, hijos, hermanos 123 60,3 112 78,3 11 18,0
Familiares con - - -
. . Si: abuelos, tios, primos hermanos 12 5,9 6 4,2 6 9,8 <0,001
Diabetes Mellitus - -
Otros parientes o ninguno 69 33,8 25 17,5 44 72,1
. . Si 16 7,8 6 4,2 10 16,4
Actividad fisica 0,019
No 188 92,2 137 95,8 51 83,6
Indice de Masa <25 45 22,1 18 12,6 27 44,3
Corporal (IMC) 25-30 84 41,2 63 44,1 21 34,4 <0,001
(kg/m2) > 30 75 36,8 62 43,4 13 21,3
. . Mujeres < 80 cm / Hombres < 92 cm 19 9,3 3 2,1 16 26,2
Circunferencia -
. Mujeres 80-88 cm / Hombres 92-102 cm 57 27,9 35 24,5 22 36,1 <0,001
Abdominal (cm) -
Mujeres > 88 cm / Hombres > 102 cm 128 62,7 105 73,4 23 37,7
Consumo de frutas, Diariamente 48 23,5 27 18,9 21 34,4 0.016
verduras, integrales No diariamente 156 76,5 116 81,1 40 65,6 ’
. .. . Si 61 29,9 49 34,3 12 19,7
Hipertension arterial 0,026
No 143 70,1 94 65,7 49 80,3
Si 63 30,9 56 39,2 7 11,5
Glucosa > 100 mg/dl <0,001
No 141 69,1 87 60,8 54 88,5

Fuente: Elaboracion propia
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En la tabla 32 se resumen los hallazgos de frecuencia y porcentaje de todos los pacientes con
FINDRISC mayor o igual a 12 puntos y menor de 12 puntos, encontrando que todas las ~
variables evaluadas presentan significancia estadistica al comparar el grupo de moderado a

alto riesgo y el grupo de bajo riesgo de diabetes mellitus.

Las caracteristicas del grupo FINDRISC 2 12 puntos son: el grupo etario mas frecuente (34.3%)
esta entre los 45-54 anos de edad, seguido por aquellos entre 55-64 afios de edad (26.6%),
el 78.3% tenian familiares de primer grado con antecedente de diabetes tipo 2, sélo el 4.2%
realizaban actividad fisica al menos 30 minutos diarios, el 44.1% estaban en sobrepeso, el
43.4% en obesidad y sélo el 12.6% tenian IMC normal; entre hombres y mujeres, el 73.4%
presentaban circunferencia abdominal > 88 cm en mujeres y >102 cm en hombres; el 81.1%

de los participantes de este grupo no consumian frutas y verduras diariamente; el 34.3%
tenian diagndstico de HTA y el 39.2% tenian antecedente de glicemia > 100 mg/dl.

En el grupo FINDRISC < 12 puntos se encontré: el grupo etario mas frecuente (55.7%) fue el
de aquellos menores de 45 aiios, el 72.1% no tenian antecedentes familiares de DM2, el 16.4%
realizaban actividad fisica al menos 30 minutos diarios, el 44.3% tenian IMC normal, el 34.4%
sobrepeso y el 21.3% obesidad; entre hombres y mujeres, el 37.7% presentaba una
circunferencia abdominal >88 cm en mujeres y > 102 cm en hombres, y el 36.1% una CA entre
80-88 cm en mujeres y entre 92-102 cm en hombres; el 65.6% no consumian frutas y verduras
diariamente; el 19.7% tenian diagndstico de HTA y el 11.5% tenian antecedente de glicemia >
100 mg/dl.
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TEST SCORE ADA

En el test ADA para valorar el riesgo de DM2, se consideran algunas variables, entre ellas la
edad, encontrando que 44 (21.6%) de los usuarios evaluados eran menores de 40 afos de
edad, 44 (21.6%) entre 40-49 afios, 63 (30.9%) entre 50-59 afios, y 53 (26%) eran de 60 afios
0 mayores.

El sexo es otro parametro a considerar en el test de ADA, de modo que los usuarios de sexo
masculino son considerados de mayor riesgo, encontrando que 47 usuarios (23%) son
hombres.

Otro aspecto que de estar presente tiene puntuacién en el test de ADA, es la Diabetes
gestacional, del total de mujeres que participaron, 4 (2%) presentaron este antecedente.

Los antecedentes familiares (madre, padre, hermanos) de diabetes mellitus también reciben
puntuacion en el test ADA, en esta serie de usuarios 123 (60.3%) tenian dichos antecedentes
y 81 (39.7%) no tenian APF de DM.

La presencia de Hipertensién Arterial también es un pardmetro a evaluar en el test ADA, es
asi que 61 (29.9%) de los usuarios presentaban dicho diagndstico.

En cuanto a la actividad fisica, no realizarla recibe un puntaje, evidenciando que 188 usuarios
(92.2%) no realizaban actividad fisica de forma regular.

llustraciéon 2 Test ADA

Porcentaje

(mayor o igual que 5) alto riesgo (Menor que 5) bajo riesgo

Test ADA

Fuente: Encuestas aplicadas a usuarios de consulta externa del Hospital de Especialidades
Guayaquil “Dr. Abel Gilbert Pontén”
Elaborado por: Md. Ivanna Jaramillo E.
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Al obtener el puntaje total del test ADA, se obtiene que 131 usuarios (64.2%) tuvieron un

valor total mayor o igual a 5 puntos, que permite catalogarlos como de alto riesgo de DM2; .
en tanto que 73 usuarios (35.8%) tuvieron un valor total menor de 5 puntos, catalogandolos

como de bajo riesgo de DM2.
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Tabla 10. Variables y Resultados Test ADA segun la puntuacién
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Total ADA 25 ADA<5 val
alor
FACTORES DE RIESGO (N=204) (N=131; 64.2%) (N=73; 35.8%)
No. % No. % No. % P
<40 44 21,6 5 3,8 39 53,4
40-49 44 21,6 23 17,6 21 28,8
Edad <0,001
50-59 63 30,9 53 40,5 10 13,7
> 60 53 26,0 50 38,2 4,1
Hombre 47 23,0 40 30,5 9,6
Sexo - <0,001
Mujer 157 77,0 91 69,5 90,4
. . Si 4 2,0 2 1,5 2,7
Diabetes Gestacional 0,551
No 200 98,0 129 98,5 97,3
Familiares con Diabetes Si 123 60,3 90 68,7 45,2
Mellitus (madre, padre, <0,001
No 81 39,7 41 31,3 54,8
hermanos)
. .. . Si 61 29,9 56 42,7 6,8
Hipertension arterial <0,001
No 143 70,1 75 57,3 68 93,2
. . Si 16 7,8 6 4,6 10 13,7
Actividad fisica 0,020
No 188 92,2 125 95,4 63 86,3
0 22 10,8 8 6,1 14 19,2
. 1 113 55,4 70 53,4 43 58,9
Peso en libras (puntos) <0,001
2 54 26,5 38 29,0 16 21,9
3 15 7,4 15 11,5 0,0
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En la tabla 40 se resumen los hallazgos de frecuencia y porcentaje de todos los pacientes con
test ADA mayor o igual a 5 puntos y menor de 5 puntos, encontrando que todas las variables 3
evaluadas, con excepcion del antecedente de diabetes gestacional, presentan significancia
estadistica al comparar el grupo de alto riesgo y el grupo de bajo riesgo de diabetes mellitus.

Las caracteristicas del grupo ADA > 5 puntos son: el grupo etario mas frecuente (40.5%) esta
entre los 50-59 afios de edad, seguido por aquellos mayores de 60 afios de edad (38.2%), el
30.5% fueron hombres, 2 pacientes presentaron antecedente de diabetes gestacional, el
68.7% tenian familiares de primer grado con antecedente de diabetes tipo 2, el 42% tenian
diagnostico de HTA y sélo el 4.6% realizaban actividad fisica regular.

En el grupo ADA < 5 puntos se encontraron: el grupo etario mas frecuente (53.4%) fue el de
aquellos menores de 40 afios, seguido por aquellos entre 40-49 afios de edad (28.8%), el 9.6%

fueron hombres, 2 pacientes presentaron antecedente de diabetes gestacional, el 45.2%
tenian familiares de primer grado con antecedente de DM2, el 6.8% tenian diagndstico de
HTA'y el 13.7% realizaban actividad fisica de forma regular.
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DISCUSION

Globalmente, se estima que 462 millones de individuos son afectados por la diabetes
tipo 2, correspondiente al 6.28% de la poblacién mundial. Los hombres muestran
prevalencia ligeramente mas alta que las mujeres (6219 comparado con 5898 casos por
100.000) aunque esta diferencia esta dentro del margen de la incertidumbre (M. Abdul
Basith Khan et al., 2020). Sin embargo, existe una creciente evidencia de que la DM2
estd relacionada con las diferencias de género, las cuales ocurren como resultado de
variaciones hormonales, comportamientos socio-culturales, cambios ambientales e
interaccidon gen-ambiente. Por tanto, los hombres tienen mas probabilidades de ser
diagnosticados con DM2 a una edad mas temprana y con un IMC mds bajo, mientras
que la obesidad se encuentra mds comunmente en las mujeres al momento del
diagnéstico (Pinchevsky, Butkow, Raal, Chirwa, & Rothberg, 2020).

De acuerdo a un estudio realizado en EE.UU. sobre los factores de riesgo de DM?2
incidente a 11 afios publicado en el 2011, se encontrd que el 9.6% de los hombres y el
7.5% de las mujeres desarrollaron diabetes de nueva aparicion. Para cada factor
adicional de estilo de vida en el grupo de bajo riesgo, las probabilidades de diabetes
fueron 31% mas bajas entre los hombres y un 39% mas bajas entre las mujeres. Los
hombres y mujeres cuya puntuacion de dieta, nivel de actividad fisica, tabaquismo y
consumo de alcohol estaban todos en el grupo de bajo riesgo tenian un OR para la
diabetes de 0.61 y 0.43 respectivamente. Cuando se agregd la ausencia de sobrepeso u
obesidad, los respectivos OR fueron 0.28 y 0.16 para hombres y mujeres. Los resultados
no difirieron segun los antecedentes familiares de diabetes o el nivel de adiposidad (Reis
JP, Loria CM, Sorlie PD, Park Y, Hollenbeck A, Schatzkin A, 2011).

La edad de inicio de un diagnéstico nuevo de DM2 también es algo mas temprana entre
los hombres, con mayor prevalencia a medida que aumenta la edad, mientras que la
incidencia alcanza su punto maximo entre los 55 y 59 afos (M. Abdul Basith Khan et al.,
2020). En un estudio internacional multicéntrico con 353 pacientes se encontré que la
DM fue mas prevalente en las personas mayores de 40 afios en comparacién con los
grupos mas jovenes (44.6% versus 15.6%), asociada a factores de comportamiento
saludable (Mansour, 2020). Arellano-Campos et al. en el 2019 publicé sobre la
incidencia de diabetes tipo 2 en la poblacién mexicana, la cual fue de 5.3%, encontrando
gue los casos reportados eran personas mayores (= 55 afios en 38.4 por 1000
personas/afio) con un indice mas alto en hombres (Arellano-Campos, y otros, 2019).

El presente estudio se realizé con 204 usuarios de la consulta externa del Hospital de

Especialidades Guayaquil “Dr. Abel Gilbert Pontén” que cumplieron con los criterios de

inclusion establecidos, encontrando que el 77% son mujeres, una media de edad de 51

afios (DE +/- 14 afios), todos procedentes de la provincia del Guayas, el 46% con nivel de
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instruccién secundaria. Bernabe-Ortiz A. et al realizaron un estudio en individuos
residentes en el norte del Peru sobre el riesgo de DM2, tomando en cuenta que el 50.3%
fueron mujeres, con una media de edad de 48.2 afios (DE +/- 10.6 afios), el 46.6% con
educaciéon secundaria, como caracteristicas basales del estudio (Bernabe-Ortiz, Perel,
Miranda, & Smeeth, 2018). La creciente incidencia de diabetes tipo 2 a edades mas
tempranas merece una mayor atencién. Estudios clinicos previos han informado de un
gran niumero de adultos jovenes diagnosticados con DM2, la mayoria de los cuales son
obesos, y muestran mas dislipidemia, tabaquismo, estilos de vida sedentarios entre
otros factores de riesgo (Kadiki OA, Reddy MRS, Marzouk AA, 1996) (Bo A, et al., 2018).

En el presente trabajo, las principales comorbilidades encontradas fueron HTA,
Dislipidemia, Hipotiroidismo, Sobrepeso/Obesidad, y un 35.8% no presentaban
antecedentes patoldgicos personales. Si bien los factores de riesgo cldsicos en la
poblacién general contribuyen al desarrollo de la DM, existen disparidades
considerables en las susceptibilidades de ciertos grupos étnicos. Los datos estadisticos
de los EE.UU. por ejemplo sugieren que los adultos afroamericanos tienen al menos un
50% mas de probabilidades de tener MD que sus contrapartes caucdsicas (Pinchevsky,
Butkow, Raal, Chirwa, & Rothberg, 2020). En el presente estudio el 98% fueron
mestizos, el 60.3% con antecedentes familiares de DM2; por su parte Bernabe-Ortiz A.
et al informd familiares de primer grado con DM en un 33.5%; y el proyecto DEMOJUAN,
un ensayo de campo controlado aleatorio realizado en Colombia con 14.193
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participantes, encontré que 7 de cada 10 tenian antecedentes familiares positivos de
diabetes (Acosta et al., 2018).
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El test FINDRISC contempla algunos parametros, entre ellos la edad, encontrando que
la mayoria de los usuarios eran menores de 45 afos y entre los 45 a 54 afios de edad; el
60.3% tenian familiares de primer grado con DM2, 5.9% familiares de segundo grado, y
el 33.8% no tenian familiares con dicho diagndstico. Gomez-Arbelaez D. et al en un
estudio observacional realizado en Colombia sobre la evaluacién del score de riesgo
FINDRISC informaron que, de 772 sujetos, el 70.47% fueron mujeres, la media de edad
fue de 58.34 afos (DE +/- 12.07 afios), y los APF de DM2 estuvieron presentes en
familiares de primer grado en el 29.40%, y en familiares de segundo grado en el 9.33%,
en tanto que el 61.27% no presentaron dicho antecedente (Gomez-Arbelaez, y otros,
2015). En un estudio europeo, realizado en 32722 participantes de Italia y Espaia, con
un 65.4% de mujeres, media de edad 56.5 afios (DE +/- 12.3), el 29.6% tenian
antecedentes familiares de primer grado y 13.2% familiares de segundo grado
(Milavanovic, y otros, 2018). Arellano-Campos et al. reportaron que la incidencia de
DM2 era mayor en aquellos con familiares de primer grado con DM2 (Arellano-Campos,
y otros, 2019). En el 2019 se presentd un estudio sobre deteccion de riesgo de DM2
en el personal de enfermeria de un hospital de la ciudad de México, evidenciando que
de un total de 155 participantes mujeres, media de edad de 44 afios (DE +/-8.45 afios),
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el 52% tenian antecedentes familiares de primer grado de diabetes mellitus (Sanchez-
Jiménez B et al., 2019). En un estudio realizado en Babahoyo-Los Rios en 132 pacientes
se encontrd que la mayoria de participantes (33%) tenia de 45-54 afios de edad, el 37%
tenia familiares de primer grado con diabetes, el 17% familiares de segundo grado, y el
46% no tenia APF de DM2 (Torres & Santistevan, 2019). En otro estudio realizado en
Quito-Pichincha por Portilla R. MD. se encontré que el 51.8% eran menores de 45 aios,
seguido por el grupo de 45-54 afos; y el 72.3% no tenian antecedentes familiares de
DM2 (Portilla-Cortez, 2017).

En lo referente al IMC, la media fue de 29.5 kg/m?, el 41.2% presentaban Sobrepeso y el
36.8% Obesidad. Segun el proyecto DEMOJUAN, las mujeres con un IMC > 30 kg/m?
tenian niveles de glucosa en ayunas mas altos en comparacién con un IMC normal
(Acosta et al., 2018). La media de la CA fue de 97.5 cm, la mayoria de mujeres (72%)
tenia una CA > 88 cm, y la mayoria de hombres (51.1%) tenian una CA entre 92-102 cm.
Sélo el 23.5% de los usuarios ingieren frutas, verduras o integrales diariamente, y el 7.8%
realizaban actividad fisica al menos 30 minutos diarios. Gomez-Arbelaez D. et al
encontraron una media de IMC de 27.36 kg/m?, el 42.88% de los participantes en
sobrepeso, el 24.74% en obesidad y el 32.38% con un IMC < 25 kg/m?; la media de CA
fue de 91.91cm (DE +/- 10.47), el 49.09% con una CA > 98 cm en hombres y > 88 cm en
mujeres, el 35.23% con una CA 90-98 cm en hombres y 80-88 cm en mujeres, y el 15.67%
con un CA < 90 cm en hombres y < 80 cm en mujeres; la ingesta diaria de frutas y
vegetales se dio en el 56.09%; en cuanto a la actividad fisica, el 46.95% la realiza.
Milavanovic et al presenta una media de IMC de 26.1 kg/m?, media de CA 93.7 cm (DE
+/- 13.2), el 75.7% recibia diariamente frutas y verduras, y sélo el 13.4% realizaba
actividad fisica al menos 30 minutos. Sanchez-Jiménez et al en su estudio encontraron
que el 85% tenian sobrepeso u obesidad, una media de cintura de 88 cm (DE +/- 11.83),
el 43% consumian frutas y verduras diariamente, y el 25% de las participantes realizaban
actividad fisica (Sanchez-Jiménez B et al. , 2019). Mansour en su estudio encontrd
sobrepeso u obesidad en un 42.3%.

Por su parte, Bernabe-Ortiz A. et al informaron una media de IMC de 28 kg/m?, obesidad
en un 29.6%, media de CA de 93.7 cm (DE +/-10.4 cm), la ingesta de frutas y vegetales
diariamente en un 52.3%, y la actividad fisica (mayor a 30 minutos/dia) en un 68.2%
(Bernabe-Ortiz, Perel, Miranda, & Smeeth, 2018); con amplias diferencias en estos dos
ultimos parametros en relacidén a nuestra poblacion. Torres & Santistevan (Babahoyo-
Los Rios) informaron en su trabajo que el 45% tenian obesidad y el 35% sobrepeso, en
cuanto a CA la mayoria de mujeres presentd > 88 cm y la mayoria de hombres entre 94-
102 cm, el 67% de los participantes no consumia frutas y verduras diariamente, y el 75%
no realizaba actividad fisica regular al menos 30 minutos diarios. Portilla R. MD. informé
que el 44.2% de los participantes tenian sobrepeso y el 32.1% obesidad; en la variable
perimetro abdominal prevalecen las medidas por arriba del valor catalogado como
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normal para el sexo con un 87.1%; la mayoria (67.4%) no consumian frutas y verduras,
y el 76.8% no realizaban actividad fisica (Portilla-Cortez, 2017). .

En lo referente a la HTA en este estudio estuvo presente en el 29.9% de los usuarios, el
27.9% reciben tratamiento antihipertensivo, y se encontré que el 30.9% de todos los
participantes tenian el antecedente de glicemia mayor a 100 mg/dl. De acuerdo a
Gomez-Arbelaez D. et al, el antecedente de HTA en tratamiento estaba presente en el
42.75% de los casos, y el antecedente de hiperglicemia en el 17.88% (Gomez-Arbelaez,
y otros, 2015). Milavanovic et al reportaron que el 31.6% presentaba HTA, y el 9.3%
antecedente de glicemia elevada. Por su parte, Sdnchez-Jiménez et al reportaron el 14%

de pacientes con HTA y/o en tratamiento, y el 21% con antecedente de glicemia elevada.
Bernabe-Ortiz A. et al informaron HTA en un 25.9%, sdlo el 8% recibia tratamiento
antihipertensivo, y el 9.9% tuvo controles previos de glicemias elevadas. Torres &
Santistevan informaron que el 48% recibia medicamentos para la HTA y el 47% tenia
antecedente de glicemia elevada; la mayoria con un score FINDRISC moderado a alto
riesgo de DM2 (Torres & Santistevan, 2019). Portilla R. MD encontré que el 81.7% de
los participantes no recibia tratamiento para HTA, y el 93.8% no tenian el antecedente
de glicemia elevada (Portilla-Cortez, 2017). Acosta et al sefialaron que las mujeres con
antecedentes de hiperglucemia tenian niveles de glucosa en ayunas significativamente
mas altos en comparacién con aquellas sin antecedentes de hiperglucemia (Acosta et
al., 2018).
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Es asi que con el test de FINDRISC se obtuvo una media de 13 puntos (DE +/- 4 puntos),
encontrando que el 70.1% de los usuarios tuvieron un total mayor o igual a 12 puntos,
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catalogandolos como de moderado a alto riesgo de DM2, y determinando que todas las
variables de este score (edad, antecedentes familiares de diabetes tipo 2, actividad fisica
al menos 30 minutos diarios, IMC, circunferencia abdominal, consumo diario de frutas 'y
verduras, hipertension arterial, glicemia > 100 mg/dl) tienen significancia estadistica. Al
realizar la correlacion del test de FINDRISC con los resultados de laboratorio, se encontrd
gue de los pacientes que presentaron moderado alto riesgo, el 63.28% presentaban
glicemia en ayunas, PTOG y HbAlc normales; el 33.59% presentd prediabetes y en el
3.12% de los pacientes las pruebas fueron diagndsticas de DM2; sin embargo, no se
encontré significancia estadistica en estos parametros. Portilla R. MD. en su
investigacion informa un FINDRISC riesgo bajo en el 21%, ligeramente aumentado en el
42%, riesgo moderado en el 22%, riesgo alto en el 14% y riesgo muy alto en el 1%
(Portilla-Cortez, 2017) . Milavanovic et al encontraron que la mayoria de la poblacién
estudiada (43.3%) presentd un score FINDRISC de 7-11 puntos, en tanto que el 34.6%
tuvo un puntaje de 12 o mas puntos, catalogado como de moderado a alto riesgo
(Milavanovic, y otros, 2018).
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Sanchez-Jiménez et al obtener los resultados del score de FINDRISC identificaron que el
59% tuvieron un riesgo moderado a muy alto. En este estudio se encontrod significancia
estadistica para las variables: IMC, circunferencia abdominal e indice cintura/cadera. Al
realizar pruebas de laboratorio encontraron un 15% de pacientes con prediabetes y un
5% con DM2 (Sdnchez-Jiménez B et al., 2019). En el estudio realizado por Bernabe-Ortiz
A. et al se reporté una media del score FINDRISC de 8.9 puntos (de +/- 4.2). Un dato
importante de esta investigacién fue que encontraron que cuatro variables eran las mas
representativas del riesgo de diabetes tipo 2, entre ellas: la circunferencia abdominal,
tratamiento de HTA, historia de glicemia elevada e historia familiar de diabetes mellitus.
Ademads, FINDRISC permitiéd detectar 76 casos (37%) de DM2 en 371 pacientes
clasificados como de alto riesgo segun la puntuacién (Bernabe-Ortiz, Perel, Miranda, &
Smeeth, 2018). Gomez-Arbelaez D. et al obtuvieron una media del score FINDRISC de
11.84 puntos (DE +/-4.80); la prevalencia global de DM2 no diagnosticada fue de 2.59%
y la prevalencia de prediabetes fue de 24.09% segun su informe (Gomez-Arbelaez, y
otros, 2015).

En un estudio realizado en Ciudad Bolivar-Venezuela en 200 sujetos sobre la utilidad del
score FINDRISC para predecir desordenes del metabolismo de los carbohidratos
(prediabetes, diabetes mellitus), encontré que el 65% fueron mujeres, una media de
edad de 35.2 afios (DE +/- 13.84), del total de participantes, el 21% presentaron
alteraciones del metabolismo de carbohidratos; de los factores de riesgo presentes, la
edad, el IMC, la circunferencia abdominal, el sedentarismo, la HTA e historial de glicemia
> 100 mg/dl fueron significativamente mas altos en sujetos con prediabetes/diabetes.
Al considerar el puntaje final, se evidencid que un corte de 14 puntos predice un mas
alto riesgo de alteracidn en la regulacion de la glucosa con una sensibilidad del 45.2% y
especificidad del 89.9% (Munoz-Gonzélez, y otros, 2019).

Por otra parte, la ADA recomienda su “ADA risk test” basado en: edad, sexo,
antecedente familiar de diabetes, hipertension arterial, actividad fisica y peso, se
establece como un féacil y barato “screening” de riesgo a desarrollar diabetes. Esta
prueba es una opcién de evaluacién para determinar la idoneidad de las pruebas de
prediabetes o diabetes en adultos asintomaticos. La prediabetes y la diabetes tipo 2
cumplen los criterios de las condiciones en las que la deteccidon temprana es apropiada.
Ambas afecciones son comunes y constituyen importantes cargas clinicas y de salud
publica. Por lo general, hay una larga fase presintomatica antes del diagndstico de
diabetes tipo 2, por lo que se dispone de pruebas sencillas para detectar enfermedades
preclinicas (American Diabetes Association, 2021).

En el test ADA se consideran menos variables que FINDRISC, entre ellas la edad,
encontrando en este estudio que el 30.9% tenian entre 50-59 afios, el 23% son hombres,
gue permite catalogarlos como de mayor riesgo. Otro aspecto es el antecedente de
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Diabetes gestacional que presentaron Unicamente el 2% del total de mujeres. Ademas,
se toman en cuenta variables como antecedentes familiares de DM que se presentaron 3
en el 60.3% de los casos; antecedente de HTA en el 29.9% y sélo el 7.8% de los
participantes realizaban actividad fisica. De acuerdo a una relacién entre la tallay el peso
en libras se cataloga mediante puntuacion. En los 204 participantes se obtuvo una media
del test ADA de 5 puntos (DE +/- 2), el 64.2% tuvieron un valor mayor o igual a 5 puntos,
gue permite catalogarlos como de alto riesgo de DM2, y el 35.8% tuvieron menos de 5
puntos que corresponden a bajo riesgo. En cuanto al test ADA y los resultados
diagndsticos de laboratorio, se encontré que el 55.7% tuvieron un perfil glicémico
normal, el 40% presentd prediabetes y el 4.3% fue diagnosticado con DM2,

catalogandose estadisticamente como un buen predictor respecto al diagndstico.

En un estudio realizado en India con 100 sujetos, quienes tenian entre 20-40 afios de
edad, de ellos el 62% eran mujeres, se encontré que el test ADA fue menor a 5 puntos
en el 91% de los casos y solo el 9% presentd un score mayor o igual a 5. La media de
HbA1lc en los pacientes con score menor a 5 fue de 4.7 +/-0.1, y en aquellos con score
mayor o igual a 5 fue de 6.07 +/- 0.02 que fue significativa con un valor de p <0.01. Por
tanto, el test de riesgo de ADA tiene una mayor especificidad, un valor predictivo
positivo y un indice de probabilidad positivo; parece ser atractiva como un medio no
invasivo por el alto valor predictivo negativo, que permite descartar diabetes mellitus
con alta confianza y el niUmero necesario para analizar los niveles de glucosa en sangre
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para diagnosticar un caso de diabetes es bajo (Prabhu, Poovitha, & Jayasri, 2019).

En Lima-Peru se realizd un estudio en 200 individuos que laboraban en un Centro
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Médico, 70% fueron mujeres, el 15% del total de trabajadores presentaban alto riesgo
de DM2 segun el test ADA, de ellos la mayoria fueron mujeres. De acuerdo a la edad, los
mayores de 40 afos tenian mas riesgo, el 21% tenian antecedentes familiares de
diabetes, el 10% tenian diagndstico de HTA y el 42% realizaban actividad fisica; la
totalidad de los pacientes que se encontraban en el grupo de alto riesgo no realizaban
actividad fisica. El 66% presentaban sobrepeso u obesidad que incluye a todos los
pacientes de alto riesgo de DM2, el 34% restante tenian IMC normal. No se reportd
ningun caso con antecedente de diabetes gestacional. Todas las variables mostraron
significancia estadistica (Mamani-Espinoza, Cusipaucar-Uscamalta, Scherman-Razzeto,
& De La Cruz-Vargas, 2018).
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CONCLUSIONES

Por tanto, al establecer la eficacia del score FINDRISC y ADA en nuestra poblacion se
pudo obtener resultados valiosos de caracterizacién mediante estas herramientas no
invasivas, simples, econdmicas y facilmente aplicables; que permitan orientar
oportunamente las medidas de intervencién en el estilo de vida para prevenir la
aparicién de DM2 y asi mejorar el prondstico de los pacientes subdiagnosticados.

e Los principales factores de riesgo evidenciados, en su mayoria modificables, fueron
sobrepeso, obesidad a predominio de circunferencia abdominal, baja ingesta de
frutas y verduras, sedentarismo, antecedentes familiares de primer grado de diabetes
mellitus tipo 2, antecedente de HTA y presencia de acantosis nigricans.

e El test FINDRISC catalogd a mas pacientes (70.3%) como de moderado-alto riesgo de
desarrollar DM2 al compararlo con el test ADA que catalogd a menos pacientes
(64.2%) como de alto riesgo; sin embargo, este ultimo se asocid no sélo a prediccidn
de diabetes sino también a diagndstico de prediabetes/diabetes mellitus. El test
FINDRISC es ampliamente utilizado en nuestro medio y toma en cuenta mas variables,
incluidas cinco variables del test ADA, todas ellas con significancia estadistica entre el
alto y bajo riesgo; en relacién al test ADA que se utiliza con menos frecuencia, y que
todas sus variables con excepcidn del antecedente de diabetes gestacional,
alcanzaron también significancia estadistica entre el alto y bajo riesgo.

e Los principales determinantes de alto riesgo de desarrollar diabetes mellitus tipo 2
en este estudio fueron: edad (quinta década de la vida), sexo (masculino),
antecedentes familiares (primer grado) de DM2, IMC (> 30 kg/m?), circunferencia
abdominal (>88 cm en mujeres y > 102 cm en hombres), antecedentes de HTA vy
glucosa mayor a 100 mg/dl.

e Con el test FINDRISC mayor o igual a 12 puntos, la incidencia de prediabetes fue de
33.59% y de diabetes mellitus de 3.12%; en tanto que con el test ADA mayor o igual
a 5 puntos, la incidencia de prediabetes fue de 40% y de diabetes mellitus de 4.3%.
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RESUMEN

Introduccidn: El carcinoma diferenciado de tiroides (CDT) son neoplasias que se derivan de
las células foliculares, representando mas del 90,6% de neoplasias en tiroides. La citologia
tiroidea por puncién es un procedimiento para el diagndstico y decision del tratamiento; sin
embargo, es poco lo que conocemos cuando la relacionamos con la respuesta inicial al
tratamiento. Objetivo: Demostrar la relacidn entre la citologia por puncidén aspiracién con
aguja fina de tiroides y la respuesta al tratamiento en cancer diferenciado de tiroides.
Metodologia: Estudio descriptivo, relacional, no experimental de corte transversal; en
pacientes con CDT del hospital de Especialidades Guayaquil “Dr. Abel Gilbert Pontén” en el
2018 y 2019. Resultados: se evalud a 163 pacientes, el grupo etario mas frecuente fue de 40
a 49 aios (28,8%), las mujeres alcanzaron un 91,4%, la categoria Bethesda VI un 52,8%, el
carcinoma papilar un 95,1%; el riesgo de recurrencia intermedio un 41,1%, y la respuesta
excelente un 46,6%. Al comparar el riesgo de recurrencia y la respuesta al tratamiento, el bajo
riesgo tuvo respuesta excelente en el 58,5%, y alto riesgo una respuesta estructural
incompleta en un 45,2%. Ademas, al asociar la categoria Bethesda Il con una respuesta
excelente, se presentd dicha asociacion en un 88,2%, con significancia estadistica. Conclusién:
La citologia tiroidea se relaciona con la respuesta inicial al tratamiento, en donde Bethesda Il
se asocia a una respuesta excelente de manera directa, con alta intensidad y con un nivel de
prediccién moderado.

Palabras clave: citologia tiroidea, cancer diferenciado de tiroides, respuesta al tratamiento.
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Introduction: Differentiated thyroid carcinoma (DTC) are neoplasms derived from follicular cells,
representing more than 90.6% of thyroid neoplasms. Thyroid puncture cytology is a procedure
for diagnosis and treatment decision; however, little information in known in relation to the
initial response to treatment. Objective: To demonstrate the relationship between thyroid fine
needle aspiration cytology and the response to treatment in differentiated thyroid cancer.
Methodology: this is a descriptive, relational, non-experimental cross-sectional study; with DTC
patients from the Guayaquil Specialty Hospital “Dr. Abel Gilbert Ponton” in 2018 and 2019.
Results: 163 patients were evaluated, the most frequent age group was 40 to 49 years (28.8%),
women reached 91.4%, the Bethesda VI category a 52.8%, papillary carcinoma 95.1%; the
intermediate recurrence risk 41.1%, and the excellent response 46.6%. When comparing the risk
of recurrence and the response to treatment, the low risk had an excellent response in 58.5%,
and the high risk had an incomplete structural response in 45.2%. Furthermore, when associating
the Bethesda Il category with an excellent response, this association was present in 88.2%, with
statistical significance. Conclusion: Thyroid is related to the initial response to treatment, where
Bethesda Il is directly associated with an excellent response, with high intensity and a moderate
level of prediction.

Keywords: thyroid cytology, differentiated thyroid cancer, response to treatment.
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CITOLOGIA COMO PREDICTOR DE LA RESPUESTA AL TRATAMIENTO EN CANCER
DIFERENCIADO DE TIROIDES

INTRODUCCION

El cancer o carcinoma diferenciado de tiroides (CDT) es un grupo de neoplasias de tiroides que
se deriva de las células foliculares de la glandula tiroides (Haugen et al., 2016), siendo la neoplasia
maligna mas comun del sistema endocrino y que representa el 3,6% de los tumores nuevos en
Estados Unidos (1,7% en hombres y 5,6 en mujeres) (Luster, Duntas, y Wartofsky, 2019). El CDT
incluye al cancer papilar de tiroides (CPT) que comprende entre el 80 al 90% de todos los canceres
de tiroides, el cancer folicular de tiroides (CFT) con un aproximado 12% y menos del 3% son
tumores poco diferenciados (Haugen et al., 2016; Luster et al., 2019).

La incidencia de cancer de tiroides sigue aumentando en todo el mundo, como resultado del
mayor uso de herramientas diagndsticas por imagenes y ademas la vigilancia continua que se
hace a esta patologia (Cabanillas, McFadden, y Durante, 2016). Esto también sucede en la mayor
parte de Latinoamérica, en donde hay una alta incidencia pero con una baja mortalidad (Sierra,
Soerjomataram, y Forman, 2016). Sin embargo, en Ecuador existe una alta incidencia de cancer
de tiroides, pero la tendencia de la mortalidad en hombres ha persistido y en mujeres aumento
en los uUltimos afios, sin conocer de momento los factores que influyan en la misma (E. L. Lopez
Gavilanez et al., 2018).

Para un correcto diagndstico de esta enfermedad, en la actualidad existe multiples
procedimientos, en donde la ecografia sigue siendo el principal instrumento para la valoracién
inicial de un nddulo tiroideo y de esta manera determinar si hay riesgo de malignidad. Seguido a
esto y acorde a la clasificacidon de riesgo obtenido por imagen se recomendard una puncion
aspiracion con aguja fina (PAAF) (Haugen et al., 2016), para obtener una citologia que se reporta
mediante el Sistema Bethesda, en el cual los resultados se agrupan en varias categorias: | no
diagnéstica o insatisfactoria, Il benigna, Ill atipia de significado indeterminado o lesion folicular
de significado indeterminado, IV neoplasia folicular o sospecha de neoplasia folicular, V sospecha
de malignidad y VI maligno (Ali, 2017). Acorde a estos resultados si se confirma malignidad o de
acuerdo a criterio médico se iniciara el tratamiento respectivo ya sea una resolucién quirlrgica
(lobectomia, tiroidectomia total con o sin vaciamiento ganglionar), terapia adyuvante con yodo
radioactivo para ablacién de remanente tiroideo o en ciertos casos vigilancia activa (Cabanillas
et al.,, 2016). Finalmente se dard un seguimiento continuo para determinar persistencia o
recurrencia de la enfermedad, para esto se ha venido usando la categorizacién del paciente
acorde al riesgo dinamico que valora la respuesta al tratamiento, esta comprende las siguientes
categorias: i) excelente respuesta, ii) respuesta bioquimica incompleta, iii) respuesta estructural
incompleta y iv) respuesta indeterminada; existiendo criterios ya establecidos para poder definir
al paciente en uno de estos grupos, incluso si solo se realizé lobectomia tiroidea o tiroidectomia
total con o sin yodo radioactivo (Haugen et al., 2016; D. P. Momesso et al., 2016).
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pais ha existido un sobretratamiento que conllevan a malos resultados quirurgicos (Solis-Pazmino
et al., 2021), esto posiblemente a la falta en los sistemas de estadificacion de predictores que
ayuden a tomar una mejor decisidén en el tratamiento y vigilancia adecuada. Por tal motivo es

interesante tomar en cuenta las caracteristicas citoldgicas preoperatorias, las cuales podrian
orientar un mejor tratamiento inicial e influir en las decisiones a tomar en el seguimiento de los
pacientes con CDT (Lima etal., 2019), con el fin de evitar inconvenientes relacionados a un
tratamiento insuficiente o por lo contario a un sobretratamiento. Siendo necesario como
propdsito de presente proyecto, establecer si hay relacién entre la citologia por PAAF con la
respuesta al tratamiento del cancer diferenciado de tiroides. Se conoce que mas del 90% de las
personas que son diagnosticadas de CDT, cursa con una evolucién relativamente favorable y
posterior al tratamiento realizan su vida con relativa normalidad (Luster et al., 2019), sin embargo
algunas de ellas pueden presentar complicaciones que mas bien se relacionan con el tratamiento,
es por tal que en la actualidad el enfoque de tratamiento es personalizado, con el fin de evitar el
sobretratamiento de pacientes que lleven a las distintas complicaciones innecesaria. Por esto es
indispensable tener herramientas que ayudan a la toma de decisiones correctas, mismas que ya
existen (Estadio TNM, riesgo de recurrencia ATA) y han servido para la correcta estadificacion y
determinacién de riesgo de recurrencia de la enfermedad. Sin embargo, pese a que estas
herramientas estdn en continua actualizacidn, no toman a la citologia como un factor importante
dentro de ellas, ya que es poca la informacidn existente que relacionen a la citologia de tiroides
como predictora del seguimiento del CDT.

a1
(@))

RESULTADOS

El objetivo de la presente investigacion fue relacionar la citologia por puncién aspiracién con
aguja fina de tiroides con la respuesta al tratamiento en cancer diferenciado de tiroides en los
pacientes atendidos en el Servicio de Endocrinologia del hospital Dr. Abel Gilbert Pontdn, para
ello se recopild informacion de las historias clinicas del sistema informdtico hospitalario,
obteniéndose una muestra de 163 pacientes con diagndstico de carcinoma diferenciado de
tiroides, de quienes se registro las diferentes variables de interés.

Luego se procedié a consolidar, tabular y categorizar la base de datos mediante el uso del
software de calculo Microsoft Excel 2019 (Microsoft Office Professional Plus 2019). Se realizo un
analisis estadistico de tipo descriptivo para las variables cualitativas con porcentajes; y para la
estadistica inferencial se utilizé la prueba estadistica chi cuadrado y de ser necesario se usé la
correccion de Yates, con un nivel de significancia de 0,05 para evaluar la independencia en la
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comparacion de las variables de interés. Si se encontrd significancia estadistica se procedid
buscar medidas de fuerza de asociacion, para lo cual se utilizé la prueba gamma de Goodman-
Kruskal para determinar la intensidad y direccionalidad de la asociacion, en donde un resultado
de 0 a £0,3 se considera baja intensidad, de +0,3 a +0,6 como moderada intensidad y de 0,6 a
+1 como alta intensidad de asociacién; ademas se aplico la prueba d de Somers para establecer
laintensidad de prediccidn, considerando un resultado de 0 a £0,3 como baja nivel de prediccion,
de +0,3 a 0,6 como nivel moderado y de 0,6 a £1 como nivel alto de prediccidn. Para estos
analisis se utilizd software IBM SPSS Statistics para Windows, Versién 26.0. (IBM Corp, Armonk,
NY)

CARACTERISTICAS PRINCIPALES DE LOS PACIENTES CON CANCER DIRENCIADO
DE TIROIDES

De los 163 pacientes con cancer diferenciado de tiroides evaluados en este estudio, donde se
observd que el grupo etario mas frecuente es de 40 a 49 afios con 28,8%, seguido de los grupos
de 30 a 39 y de 50 a 59 ambos con un 19%; el género femenino predomind con un 91,4%; la
categoria citoldgica mas frecuente fue Bethesda VI con un 52,8% seguida de la V con un 23,3%;
el tipo histolégico mas habitual fue el papilar con un 95,1%; el principal estadio TNM
correspondid al Estadio | con un 74,2%; la mayoria de los pacientes presentaron un riesgo de
recurrencia intermedio con 41,1%; y la respuesta inicial al tratamiento que se presentd en mayor
frecuencia fue la excelente en un 46,6%.

Tabla 1 PRINCIPALES CARACTERISTICAS DE LOS PACIENTES CON
CANCER DIFERENCIADO DE TIROIDES

Recuento | Porcentaje (%)
Grupo etario 10-19 2 1,2
20-29 16 9,8
30-39 31 19,0
40 — 49 47 28,8
50 - 59 31 19,0
60 — 69 27 16,6
70-79 8 4,9
>80 1 0,6
Sexo Masculino 14 8,6
Femenino 149 91,4
Categoria Bethesda I 4 2,5
1 17 10,4
i 3 1,8
[\ 15 9,2
V 38 23,3
VI 86 52,8
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Tipo histolégico CARCINOMA PAPILAR 155 95,1
CARCINOMA FOLICULAR 8 4,9 N
Estadio TNM ESTADIO | 121 74,2
ESTADIO lI 19 11,7
ESTADIO Il 12 7.4
ESTADIO IV 11 6,7
Riesgo de recurrencia ATA | BAJO 65 39,9
2015
INTERMEDIO 67 41,1
ALTO 31 19,0
Respuesta inicial al | EXCELENTE 76 46,6
tratamiento
INDETERMINADA 41 25,2
BIOQUIMICA 22 13,5
INCOMPLETA
ESTRUCTURAL 24 14,7
INCOMPLETA

Fuente: Hospital de Especialidades Guayaqui! “Dr. Abel Gilbert Ponton”
Autor: Luis M. Imaicela N.

COMPARACION ENTRE RIESGO DE RECURRENCIA DEL CANCER DIFERENCIADO

DE TIROIDES SEGUN ATA 2015 Y RESPUESTA INICIAL AL TRATAMIENTO

REVISTA / FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS

Se presenta a el riesgo de recurrencia de CDT en comparacién con la respuesta inicial al
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tratamiento, en donde se observa que aquellos que presentaron un riesgo bajo e intermedio de
recurrencia en su mayor proporcion presentaron una respuesta excelente con un 58,5% vy 49,3%
respectivamente, por lo contrario, aquellos con alto riesgo de recurrencia en su mayoria
presentaron una respuesta estructural incompleta alcanzado un 45,2% de los casos. La prueba
estadistica para esta comparacién chi cuadrado alcanzo un p - valor < 0,001, que es menor al
nivel de significancia estadistica (0,05), por lo tanto, existe dependencia o asociacidn en estas
variables. El analisis de gamma de Goodman — Kruskal se obtuvo un valor de 0,492 que indica una
fuerza de asociacion directa de intensidad moderada; y el andlisis de d de Somers el valor fue de
0,353 que indica un nivel de prediccién moderado cuando la respuesta al tratamiento es la
variable dependiente.
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Tabla 2 COMPARACION DEL RIESGO DE REGURRENCIA Y RESPUESTA
INICIAL AL TRATAMIENTO

RESPUESTA AL TRATAMIENTO
RIESGO RECURRENCIA ATA BIOQUIMICA | ESTRUCTURAL
2015 EXCELENTE | INDETERMINADA INCOMPLETA INCOMPLETA TOTAL
RECUENTO 38 22 2 3 65
BAJO
PORCENTAJE 58,5% 33,8% 3,1% 4,6% 100,0%
RECUENTO 33 12 15 7 67
INTERMEDIO
PORCENTAJE 49,3% 17,9% 22,4% 10,4% 100,0%
RECUENTO 5 7 5 14 31
ALTO
PORCENTAJE 16,1% 22,6% 16,1% 45,2% 100,0%
RECUENTO 76 41 22 24 163
TOTAL
PORCENTAJE 46,6% 25,2% 13,5% 14,7% 100,0%

bl

Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil “Dr. Abel Gilbert Ponton’
Autor: Luis M. Imaicela N.

La asociacion entre alto riesgo de recurrencia y respuesta estructural incompleta, observado que
aquellos que presentaron un alto riesgo tuvieron un 45,2% de respuesta estructural incompleta,
y aquellos que no eran de alto riesgo solo un 7,6% tuvieron una respuesta estructural incompleta.
La prueba estadistica en este caso necesito correccion de Yates porque mas del 20% de las casillas
tuvieron un valor esperado menor a 5, obteniéndose un p - valor < 0,001, que es menor al nivel
de significancia estadistica (0,05), demostrando que existe asociacion en estas variables. El
analisis de gamma de Goodman - Kruskal se obtuvo un valor de 0,819 que indica una fuerza de
asociacion directa de intensidad alta; y el analisis de d de Somers el valor fue de 0,372 que indica
un nivel de prediccion moderado cuando la respuesta estructural incompleta es la variable
dependiente.
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Tabla 3 ASOCIACION DE ALTO RIESGO DE RECURRENCIA Y RESPUESTA
ESTRUCTURAL INCOMPLETA.
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ESTRUCTURAL INCOMPLETA
ALTO RIESGO DE RECURRENCIA sl NO TOTAL

S| RECUENTO 14 17 31
PORCENTAJE 45,2% 54,8% 100,0%

NO RECUENTO 10 122 132
PORCENTAJE 7,6% 92,4% 100,0%

RECUENTO 24 139 163

TOTAL

PORCENTAJE 14,7% 85,3% 100,0%

Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil “Dr. Abel Gilbert Ponton”
Autor: Luis M. Imaicela N.

COMPARACION ENTRE CATEGORIAS BETHESDA (CITOLOGIA) Y RESPUESTA INICIAL AL
TRATAMIENTO.

La comparacién de la categoria Bethesda con la respuesta inicial al tratamiento, observando que
pacientes que tuvieron categorias Bethesda con bajo riesgo de malignidad, como lo son las
categorias | y Il, tuvieron un alto porcentaje de respuesta inicial excelente al tratamiento con un
75% y 88,2% respectivamente; por el contrario la categoria VI que tiene un alto riesgo de
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o

malignidad, luego del tratamiento la respuesta inicial excelente se alcanzé solo en el 36% de los
pacientes, y un 22,1 de la categoria VI tuvieron una respuesta estructura incompleta. Se destaca
que el 66,7% de los pacientes con categoria Bethesda Il tuvieron una respuesta estructural
incompleta, pero en esta categoria solo se evalué a 3 pacientes. El chi cuadrado en esta
comparacion tuvo un p - valor < 0,01, que es menor al nivel de significancia estadistica (0,05), por
lo que se rechaza la hipdétesis nula y se da validez a la hipdtesis alternativa planteada en este
estudio, ya que se demuestra la asociacién o relacidn entre estas variables. Ademas, el analisis
de gamma de Goodman — Kruskal se obtuvo un valor de 0,407 que indica una fuerza de asociaciéon
directa de intensidad moderada; y el andlisis de d de Somers el valor fue de 0,273 que indica un
nivel bajo de prediccidon cuando la respuesta al tratamiento es la variable dependiente.
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CITOLOGIA COMO PREDICTOR DE LA RESPUESTA AL TRATAMIENTO EN CANCER
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Tabla 4 COMPARACION DE LA CATEGORIA BETHESDA Y RESPUESTA
INICIAL AL TRATAMIENTO

RESPUESTA AL TRATAMIENTO
CATEGORIA BIOQUIMICA | ESTRUCTURAL
BETHESDA EXCELENTE | INDETERMINADA | INCOMPLETA | INCOMPLETA | TOTAL
I RECUENTO 3 1 0 0 4
PORCENTAJE 75,0% 25,0% 0,0% 0,0% 100,0%
" RECUENTO 15 2 0 0 17
PORCENTAJE 88,2% 11,8% 0,0% 0,0% 100,0%
"l RECUENTO 1 0 0 2 3
PORCENTAJE 33,3% 0,0% 0,0% 66,7% 100,0%
v RECUENTO 9 4 1 1 15
PORCENTAJE 60,0% 26,7% 6,7% 6,7% 100,0%
\V4 RECUENTO 17 11 8 2 38
PORCENTAJE 44, 7% 28,9% 21,1% 5,3% 100,0%
VI RECUENTO 31 23 13 19 86
PORCENTAJE 36,0% 26,7% 15,1% 22,1% 100,0%
TOTAL | RECUENTO 76 41 22 24 163
PORCENTAJE 46,6% 25,2% 13,5% 14,7% 100,0%

Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil “Dr. Abel Gilbert Ponton”™
Autor: Luis M. Imaicela N.

La asociacién entre la categoria Bethesda Il y excelente respuesta al tratamiento, observado que
cuando los pacientes tenian Bethesda Il, tuvieron una respuesta excelente en un 88,2%, pero
aquellos que no pertenecian a la categoria Bethesda Il, solo el 41,8% tuvo una respuesta
excelente. En la prueba de chi cuadrado, se obtuvo un p - valor < 0,001, que es menor al nivel de
significancia estadistica (0,05), demostrando que existe asociacién entre estas variables. El
analisis de gamma de Goodman - Kruskal tuvo un valor de 0,824 que indica una fuerza de
asociacion directa de intensidad alta; y el analisis de d de Somers el valor fue de 0,465 que indica
un nivel de prediccién moderado cuando la respuesta excelente es la variable dependiente.

Tabla 5 ASOCIACION ENTRE BETHESDA Il Y EXCELENTE RESPUESTA AL
TRATAMIENTO.

EXCELENTE RESPUESTA
BETHESDA 11 sl NO TOTAL
S| RECUENTO 15 2 17
PORCENTAJE 88,2% 11,8% 100,0%
NO RECUENTO 61 85 146
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PORCENTAJE 41,8% 58,2% 100,0%
RECUENTO 76 87 163 D
TOTAL
PORCENTAJE 46,6% 53,4% 100,0%

Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil “Dr. Abel Gilbert Ponton”™
Autor: Luis M. Imaicela N.

DISCUSION

Acorde a los resultados obtenidos en los 163 pacientes con CDT, el grupo de edad mas frecuente
incluyd al rango de 40 a 49 afios con 28,8%, estos resultados concuerdan con varios estudios
descritos, como el por Solis-Pazmino et al. realizado en Ecuador en el Hospital Eugenio Espejo;
donde con un 28,3%, el rango de edad entre 45 a 54 afos fue el mas frecuentes; al igual que los
estudios de Kleiman et al., Tepeoglu et al. y Lima et al. quienes reportan una media de 48, 47 y
43 afos respectivamente, estando dentro del rango de edad que encontramos (Kleiman et al.,
2013; Lima et al., 2019; Tepeoglu, Bilezikgci, y Bayraktar, 2014).

De igual manera el género femenino se presenté con mayor frecuencia con el 91,4%, el tipo
histoldgico mds habitual fue el papilar con un 95,1% y la mayoria de los pacientes presentaron
un riesgo de recurrencia intermedio con 41,1%, seguido del bajo riesgo con un 39%. Estos datos
en parte son similares a los que encontraron Solis-Pazmino et al. donde indican que el género

REVISTA / FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS

femenino alcanzo un 94,2%, el carcinoma papilar se presentd en el 93,35%. Sin embargo, en este
estudio el riesgo de recurrencia con mayor frecuencia fue el bajo con un 62%; por otra parte,
Lima et al. encontraron que un 96% de pacientes corresponden al generdé femenino, un 79,7%
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tuvo carcinoma papilar, y el riesgo de recurrencia bajo tuvo un 48,4%, seguido del intermedio
con un 37,2%. Ademas, la categoria Bethesda VI tuvo mayor frecuencia con un 52,8%, seguida de
la'V con un 23,3%; que difiere de la serie de Lima et al. quien encontrd a en un 29% a la categoria
Bethesda Il. Si bien estos datos no tienen similitud exacta, siguen una tendencia parecida, lo que
hace este estudio aporte diversidad a la literatura mundial (Lima et al., 2019; Solis-Pazmino et al.,
2021).

En cuanto al estadio TNM, la mayor proporciéon correspondio al Estadio | con un 74,2%; ademas,
la respuesta inicial al tratamiento con mayor frecuencia fue la excelente en un 46,6% vy la
estructural incompleta fue el 14,7%. Estas proporciones son similares a las obtenidas por Pitoia
et al., que obtuvo un estadio TNM categoria | en el 72%, y en cuanto a la respuesta al tratamiento
informa que halld pacientes sin evidencia de la enfermedad en el 53% y con persistencia
estructural en el 22%; y también sigue la tendencia del estudio de Jeon et al. que tuvo como mas
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frecuente al estadio | con el 49%, y a la respuesta excelente con el 61% de los pacientes (Jeon
et al., 2014; Pitoia y Schmidt, 2019).

Sobre la comparacidén entre el riesgo de recurrencia y la respuesta al tratamiento observamos
qgue el riesgo bajo e intermedio de recurrencia presentaron una respuesta excelente con un
58,5% y 49,3% respectivamente, por lo contrario, aquellos con alto riesgo de recurrencia
presentaron una respuesta estructural incompleta alcanzado un 45,2%. Ademas, al asociar de
manera exclusiva al alto riesgo con la respuesta estructural incompleta, esto llego al 45,2%
cuando los pacientes si pertenecian al alto riesgo, que fue diferente al 7,6% de respuesta
estructural incompleta que presentaron los pacientes que no eran alto riesgo de recurrencia.
Relacidon que alcanzo una asociacién directa significativa (p - valor < 0,001) y un nivel de
prediccion moderado, cuando la respuesta al tratamiento es la variable dependiente. Estos
resultados siguen la misma tendencia reportada Pitoia et al. que indica que el bajo riesgo e
intermedio alcanzaron una respuesta sin evidencia de la enfermedad en un 77,5% y 35%
respectivamente; en cambio el alto riesgo tuvo una respuesta estructural incompleta del 60,1%,
la cual persistié en el tiempo independientemente del tratamiento recibido, y estuvo relacionada
con el riesgo de recurrencia inicial con un p - valor < 0,01 (Pitoia y Schmidt, 2019).

En cuanto a la comparacion entre la citologia tiroidea categorizada con el sistema Bethesda y la
respuesta inicial al tratamiento, donde la categoria Bethesda Il tuvo una respuesta inicial
excelente al tratamiento en el 88,2% de los pacientes, pero las categorias Ill, V y VI tuvieron
menores porcentajes de respuesta excelente, alcanzando esta relacidn significancia estadistica
(p - valor < 0,01); sin embargo, hay que recalcar que la categoria Bethesda Il tiene una muestra
escasa que limita una buena interpretacidn de estos resultados. Por esto fue necesario buscar la
asociacién entre Bethesda Il con la respuesta excelente, confirmando que el 88,2% de los
pacientes con Bethesda Il alcanzaron una respuesta excelente, pero aquellos que pertenecian a
esta categoria, solo el 41,8% tuvo una respuesta excelente. Esa relacidén tuvo significancia
estadistica (p — valor < 0,001), con un nivel moderado de prediccion. Este resultado es similar al
obtenido en el estudio de Lima et al. que indica que el 92,1% de los pacientes con Bethesda Il
alcanzaron una respuesta excelente (p — valor <0,05), por lo que considera que existe asociacion
entre estas variables, donde considera que la citologia tiroidea puede ayudar a guiar el
tratamiento inicial, y la categoria Bethesda Il demostré una mejor respuesta inicial (Lima et al.,
2019).
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CONCLUSIONES

En este estudio se demostré que los pacientes con cancer diferenciado de tiroides con mayor
frecuencia tienen entre 40 y 49 afios, pertenecen al género femenino, tienen una histologia con
mayor proporcién para carcinoma papilar, el principal estadio TNM es el |, tienen ademas un
riesgo intermedio de recurrencia intermedio y luego del tratamiento la mayoria alcanza una
respuesta excelente.

Se determind que se encontré evidencia para decir que el riesgo de recurrencia se relaciona con
la respuesta inicial al tratamiento; y que el alto riesgo de recurrencia se asocia de manera directa
con alta intensidad a una respuesta estructural incompleta, con un nivel de prediccién moderado.
Se concluye que la citologia tiroidea se relaciona con la respuesta inicial al tratamiento. donde la
categoria Bethesda Il se asocia de manera directa, con alta intensidad a una respuesta inicial
excelente, con un nivel de prediccion moderado, validando a la hipdtesis alterna planteada en
este estudio.
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RESUMEN

Los prolactinomas tienen como primera linea el tratamiento farmacoldgico, que en la mayoria
de los casos se requiere en dosis dptimas para conseguir objetivos de tratamiento y a esta dosis
también se ha demostrado que resulta ser seguro; sin embargo, en los pacientes en los que no
se evidencia respuesta se puede considerar elevar dosis para que el farmaco resulte ser eficaz y
probablemente esta poblacidn sera mas propensa a desarrollar efectos adversos. Objetivo:
Determinar la eficacia de la cabergolina en el manejo del prolactinoma. Materiales y métodos:
estudio retrospectivo, descriptivo, comparativo, observacional, de corte longitudinal, de 42
pacientes con prolactinomas atendidos en el “Hospital de Especialidades Guayaquil, Doctor Abel
Gilbert Pontén”, en el periodo enero a septiembre 2020, el manejo de datos se realizé en hojas
de calculo de Microsoft Excel 2010, donde se realizé el procesamiento de datos y para el andlisis
estadistico se manejod el programa SPSS version 23. Resultados: 100% recibié cabergolina, 19%
requirié dosis mayores a 2mg/semana, demostrando beneficio clinico especialmente con
cabergolina solay en dosis bajas excepto para las alteraciones del campo visual, la normalizacién
de la prolactina se alcanzé en 81%, la mayoria con dosis bajas, la reduccién del tamafio
tumoral se produjo en 100% de los pacientes, siendo efectivos todos los esquemas de
tratamiento estudiados, 17% presentd efectos adversos y la mayoria se resolvieron, no se
evidencié valvulopatias. Conclusiones: La terapia con cabergolina en el manejo de los
prolactinomas es eficaz y segura usualmente en dosis bajas.

Palabras clave: Agonistas de dopamina, cabergolina, prolactinoma
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ABSTRACT

Prolactinomas are first-line drug treatment, which in most cases is required in optimal doses to
achieve treatment goals, and this dose has also been shown to be safe; however, in patients in
whom no response is evidenced, raising the dose may be considered for the drug to be effective
and this population will probably be more prone to developing adverse effects. Objective: To
determine the efficacy of cabergoline in the management of prolactinoma. Materials and
methods: retrospective, descriptive, comparative, observational, longitudinal study, of 42
patients with prolactinomas treated at the "Hospital de Especialidades Guayaquil, Doctor Abel
Gilbert Pontén", in the period January to September 2020, data management was performed in

sheets Microsoft Excel 2010 calculation program, where data processing was performed and the
SPSS version 23 program was used for statistical analysis. Results: 100% received cabergoline,
19% required doses greater than 2mg / week, demonstrating clinical benefit, especially with
cabergoline alone and in low doses except for visual field alterations, the normalization of
prolactin was achieved in 81%, the majority with low doses, the reduction of tumor size occurred
in 100% of the patients, being effective all the schemes of Treatment studied, 17% presented
adverse effects and most were resolved, no valvular disease was evident. Conclusions:
Cabergoline therapy in the management of prolactinomas is effective and safe in low doses.

Key words: Dopamine agonists, cabergoline, prolactinoma
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INTRODUCCION

A nivel internacional no existe un consenso sobre los criterios de resistencia a la 70
cabergolina en el tratamiento de los prolactinomas, se ha comprobado que la mayoria
de estos adenomas responden satisfactoriamente a dosis dptimas de cabergolina, pero
existe un pequeno subgrupo de pacientes que no responden a estas dosis, por lo que el
propésito de este estudio es determinar la eficacia de la cabergolina en el manejo del
prolactinoma, especialmente cuando se requieren dosis altas, lo cual implica realizar un
seguimiento adecuado a fin de asegurar que este tratamiento continue siendo eficaz y
seguro.

Los prolactinomas son una patologia bastante frecuente entre los tumores de la
hipdfisis, siendo el tratamiento de primera linea el farmacoldgico, a base de cabergolina
gue es el agonista de dopamina de eleccién, debido a que es un poderoso inhibidor de
la produccion de prolactina que en la mayoria de los casos se requiere en dosis dptimas;
sin embargo al no alcanzarse los objetivos terapéuticos se puede considerar elevar dosis,
y en estas condiciones probablemente resulte ser menos seguro, ademas se pueden
optar por otras alternativas como la cirugia y la radioterapia.

El presente estudio tiene como finalidad determinar la eficacia de la cabergolina en
el manejo del prolactinoma, para lo cual es necesario dividir a los pacientes en dos
grupos de acuerdo a la dosis del agonista de dopamina empleado, y analizar por
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separado la consecucion de los objetivos de manejo como la normalizaciéon de la
prolactina, disminucién del tamafio tumoral y desaparicion o reduccién de los sintomas
de hiperprolactinemia.

La guia de practica clinica de Endocrinologia y Metabolismo 2011, recomienda que
para alcanzar los objetivos de tratamiento se incremente la dosis de cabergolina a la
maxima tolerada antes de optar por otras lineas de manejo; la dosis mas alta reportada
fue de 11mg por semana aunque este grupo de trabajo plantea que pueden ser
necesarias dosis mas altas para vencer la resistencia a este medicamento; sin embargo
también sefala que existen respuestas discordantes al momento de alcanzar los
objetivos de manejo y que no es necesario realizar ecocardiografia de rutina para
aquellos con dosis optimas de 1 a 2mg semanal.

En la actualizacién del tratamiento de los adenomas de la pituitaria del 2019, se
menciona que el maximo beneficio de la terapia se identifica en los primeros doce
meses, existiendo algunas alternativas para los pacientes que son aparentemente
resistentes a la terapia de primera linea como elevar la dosis de la cabergolina, que, a
pesar de presentar estudios tranquilizadores, es trascendental realizar un adecuado
seguimiento.

En el Ecuador, el Ministerio de Salud Publica no dispone de una guia de practica
clinica de prolactinomas y a nivel nacional existen pocas publicaciones sobre este tema,
lo cual motivé la realizacidn de la presente investigacidon, que pretende que se realice
una adecuada seleccion de los pacientes catalogados como resistentes a la cabergolina,
debido a que la mayoria responde a este medicamento.

MATERIALES Y METODOS

Se realizé un estudio descriptivo, comparativo, observacional, de corte longitudinal,
en el cual se incluird a todos los pacientes con diagndstico de prolactinoma, que acuden
a la consulta externa del servicio de endocrinologia del Hospital de especialidades
Guayaquil “Dr. Abel Gilbert Pontdn” en el periodo enero a septiembre 2020. La
informacidn inicial se extrajo de las historias clinicas encontradas en el sistema del
hospital, y los resultados alcanzados con el tratamiento se los obtuvo de los propios
pacientes durante el seguimiento en la consulta externa.

Ademads, se revisaron los exdmenes de laboratorio con los que se realizd el
diagndstico de prolactinoma y los examenes que se obtuvieron tras el tratamiento; se
hizo una comparacion del tamano tumoral evidenciado en la resonancia magnética de
silla turca de inicio y postratamiento de cada uno de los pacientes.

Lo que se pretende demostrar con el presente trabajo de investigacidén es que la
cabergolina continla siendo la terapia de primera linea, que los pacientes catalogados
como resistentes representan una minoria de la poblacién y que tanto las dosis altas y
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bajas de cabergolina en el manejo de prolactinoma resultan ser eficaces, si se realiza un
oportuno monitoreo y seguimiento de los efectos adversos.

RESULTADOS

De los 42 pacientes con prolactinomas (100%), el 83% (35 pacientes) son de sexo
femenino, 62% (26 pacientes) pertenecen al grupo etario de 30 a 50 afos, 40,4% tienen
un IMC comprendido entre 25 a 29,9kg/m2, 67% (28 prolactinomas) son
macroprolactinomas, 90% tienen mas de 12 meses de evolucién. De las 35 pacientes de

sexo femenino (100%), las manifestaciones clinicas previas al diagndstico fueron en 83%

alteraciones menstruales, 71% cefalea, 63% galactorrea, 51% alteraciones visuales. De &
los 7 pacientes de sexo masculino (100%), 86% presentd cefalea y 71% alteraciones 5'
visuales. De los 42 pacientes con prolactinomas (100%), las comorbilidades mds o
frecuentes fueron dislipidemia 19% (8 pacientes), diabetes mellitus tipo 2 en 17% (7 E
pacientes), HTA 12% (5 pacientes). =~
ad
TABLA 1 CARACTERIZACION DE LOS PACIENTES CON PROLACTINOMAS ‘é’
Servicio de Endocrinologia Hospital de Especialidades Guayaquil Dr. Abel Gilbert Ponton. g
Enero a septiembre 2020.
CARACTERISTICAS No. %
SEXO Masculino 7 17
Femenino 35 83 72
TOTAL 42 100%
<30 12 28
EDAD (ANOS) 30 -40 13 31
41-50 13 31
>50 4 10
TOTAL 42 100%
Bajo peso 1 2,4
Normopeso 5 12
IMC Sobrepeso 17 40,4
Obesidad grado | 6 14,1
Obesidad grado |l 6 14,1
Obesidad grado Il 7 17
TOTAL 42 100%
TAMANO TUMORAL Microprolactinoma 14 33
Macroprolactinoma 28 67
TOTAL 42 100%
TIEMPO DE EVOLUCION 6-12 meses 4 10
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>12 meses 38 90

MANIFESTACIONES CLINICAS Alteraciones menstruales 29 83%
PREVIAS AL TRATAMIENTO EN EL Cefalea 25 71%
SEXO FEMENINO Galactorrea 22 63%
Alteraciones visuales 18 51%

Infertilidad 3 9%

Alteracioén de la libido 2 6%

CLINICA INICIALEN EL SEXO  Cefalea 6 86
MASCULINO Alteraciones visuales 5 71
Dislipidemia 8 19%
COMORBIILIDADES DM TIPO2 7 17%
HTA 5 12%

ECV 3 7%

Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil Dr. Abel Gilbert Ponton
Autora: Sonia Judith Valdivieso Jara

De los 42 pacientes con prolactinomas (100%), 35 que corresponde a 83% se
encuentran en tratamiento solo con cabergolina y 7(17%) han recibido cabergolina mas
cirugia; el 100% se encuentra en tratamiento con cabergolina, de los cuales 81% recibe
dosis entre 0,25mg a 2mg por semana y 19% dosis mayores a 2mg por semana.

De los 35 pacientes en tratamiento solo con cabergolina (100%), 30 reciben dosis
Optimas (0,25mg a 2mg) que corresponde al 86%; de los 7 (100%) en tratamiento con
cabergolina mas cirugia, 4 (57%) reciben dosis éptimas.

TABLA 2 PACIENTES CON PROLACTINOMAS EN TRATAMIENTO CON ESQUEMAS ALTOS
Y BAJOS DE CABERGOLINA.

Servicio de Endocrinologia Hospital de Especialidades Guayaquil Dr. Abel Gilbert Pontdn. Enero
a septiembre 2020

CARACTERISTICAS No. %

CABERGOLINA 35 83%

TIPO DE TRATAMIENTO CABERGOLINA MAS CIRUGIA 7 17%
TOTAL 42 100%

0.25 A 2MG/SEM 34 81%

DOSIS DE CABERGOLINA >2MG/DL 8 19%
TOTAL 42 100%

0.25 A 2MG/SEM 30 86%

TRATAMIENTO SOLO CABERGOLINA  52MG/DL 5 14%
TOTAL 35 100%

0.25 A 2MG/SEM 4 57%
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TRATAMIENTO CABERGOLINA + CIRUGIA [>2MG/DL 3 43%
TOTAL 7 100%

Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil Dr. Abel Gilbert Ponton
Autora: Sonia Judith Valdivieso Jara

ILUSTRACION 1 NIVELES DE CABERGOLINA Y ALTERACIONES DEL CAMPO VISUAL POST
TRATAMIENTO.

Servicio de Endocrinologia Hospital de Especialidades Guayaquil Dr. Abel Gilbert Pontdn. Enero
a septiembre 2020.

Pacientes que presentaron mejoriay dosis

aplicada (en %) 8

., 150 E
g 100 ~
. 63,5 <
E_E 50 37,5 - - E
-0 . >
0.25 A 2MG/SEM =2MG/DOL oc

Dosis aplicada
m Cabergolina m cabergolina mascirugia
Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil Dr. Abel Gilbert Ponton 74

Autora: Sonia Judith Valdivieso Jara

De los 42 pacientes con prolactinomas (100%) 23 presentaron alteraciones del campo
visual (55%), de los cuales 16 recibieron tratamiento solo con cabergolina y 7
cabergolina mas cirugia. De los 16 pacientes (100%) en tratamiento con cabergolina, 8
gue corresponde al 50% mejoraron, 5 recibieron dosis altas y 3 se mantuvieron con dosis
bajas; de los 7 pacientes (100%) que recibieron cabergolina mas cirugia, 2 que
corresponde al 29% mejoraron, los cuales se encuentran con dosis altas.

ILUSTRACION 2 TRATAMIENTO DE LOS PACIENTES CON ALTERACIONES DE LA FUNCION
GONADAL.

Servicio de Endocrinologia Hospital de Especialidades Guayaquil Dr. Abel Gilbert Pontdn. Enero
a septiembre 2020.
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Resultado de los tratamientos aplicados
en pacientes con afectacion funcion

ganodal
18
16 18 (69%)
14 16 [dosisbajas)
12 2 {dosisaltas)
. 5 (19%)
; Todosdosk altas
. 3 (12%) 3
A
2 0

FoerxLa e cirmiie b NS Lalee T

i L] 1T a1 L M
B Cabergolina M Cabergolina mas crugia

Valora e

Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil Dr. Abel Gilbert Pontdn
Autora: Sonia Judith Valdivieso Jara

Dentro de las alteraciones de la funcidon gonadal 29 pacientes (100%), se incluyen las
irregularidades menstruales, infertilidad y alteracién de la libido. De estos 29 pacientes
(100%), 26 (90%) recibieron tratamiento solo con cabergolinay 3 (10%) cabergolina mas
cirugia. De los 26 pacientes en tratamiento solo con cabergolina, 18 (69%) restablecieron
su funcién gonadal, la mayoria (16) con dosis bajas. En los 3 pacientes con cabergolina +
cirugia no se pudo valorar la recuperacion de la funcién gonadal (2 panhipopituitarismo,
1 menopausia) y estuvieron en tratamiento con dosis altas.

ILUSTRACION 3 DOSIS DE CABERGOLINA Y RESOLUCION DE LA GALACTORREA
POSTRATAMIENTO.

Servicio de Endocrinologia Hospital de Especialidades Guayaquil Dr. Abel Gilbert Pontdn. Enero
a septiembre 2020.
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RESPUESTA AL TRATAMIENTO

mCabergolina mCabergolina mas crugia

RESOLUCION NO RESOLUCION DOSIS DE
CABERGOLINA

Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil Dr. Abel Gilbert Ponton
Autora: Sonia Judith Valdivieso Jara

La galactorrea se presentd en 22 pacientes (100%) que se resolvio tras el tratamiento,
20 (90.9%) recibieron solo cabergolinay 2 (9,09%) cabergolina mas cirugia; en cuanto a
la dosis de cabergolina 20 estuvieron con dosis éptimas y 2 con dosis >2mg.
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Fuente: Hospital de Especialidades Guayaquil Dr. Abel Gilbert Ponton
Autora: Sonia Judith Valdivieso Jara

De los 42 pacientes con prolactinomas (100%), los efectos adversos que manifestaron al
inicio del tratamiento fueron 5% rash, 2% parestesias, 2% depresion, 2% nausea, 2% mareo, 2%
apoplejia hipofisaria. La apoplejia hipofisaria se presenté durante el tratamiento en un paciente
con tratamiento irregular.

R Esta obra estd bajo una licencia internacional Creative Commons Atribucién-NoComercial-
@0 \> e SinDerivadas 4.0. Los autores mantienen los derechos sobre los articulos y por tanto son
e\ BL.MLR  |ibres de compartir, copiar, distribuir, ejecutar y comunicar publicamente la obra.

REVIST

76



https://creativecommons.org/

REVISTA / FACULTAD

77

EFICACIA DE LA CABERGOLINA EN EL MANEJO DEL PROLACTINOMA

DISCUSION

Los prolactinomas son una patologia frecuente dentro de los tumores de la hipdfisis
y el tratamiento de primera linea se realiza con analogos de dopamina, especialmente
con cabergolina en dosis que oscilan entre 0,25 a 2mg por semana; sin embargo en el
subgrupo de pacientes que no responden, se puede considerar elevar la dosis hasta la
maxima tolerada u optar por otras alternativas como la cirugia y si no hay respuesta o
se tratan de prolactinomas invasivos seleccionar radioterapia y temozolamida.

En este estudio se analizd un total de 42 pacientes con diagndstico de
prolactinoma, 83% fueron de sexo femenino, 62% se encontraron en el grupo etario de
30 a 50 ailos de edad, 40.4% estuvieron en sobrepeso, 67% fueron macroprolactinomas,
resultados que guardan relacion con los obtenidos por Fuentes N. (2018) y Cevallos J.
(2018) en sus investigaciones realizadas en Ecuador; sin embargo, este ultimo autor
reporta mas microprolactinomas (53.23%), en el trabajo de Puma M. (2017) la mayoria
fueron mujeres, microprolactinomas y la edad media fue 42,27 +/-13,59 afios.

Soto et al (2017) en su estudio en el que se compard a los pacientes con
hiperprolactinemia con una cohorte de la misma edad y sexo, libres de esta condicidon
clinica, demostré que los pacientes con hiperprolactinemia por adenomas hipofisarios
no tienen mayor riesgo de diabetes, enfermedades cardiovasculares, fracturas dseas y
cancer por todas las causas y en este estudio de los 42 pacientes (100%) se encontré
que 19% tuvo dislipidemia, 17% diabetes mellitus tipo 2, 12% hipertension arterial, 10%
prediabetes, 7% enfermedad cardiovascular y 2% enfermedad renal crénica.

En cuanto a las manifestaciones clinicas previas al tratamiento, en el sexo femenino
83% presentaron alteraciones menstruales, 71% cefalea, 63% galactorrea, 51%
alteraciones visuales, 9% infertilidad y 6% alteraciones de la libido, mientras que, en el
estudio de Lépez, et al. (2016) en orden de frecuencia la sintomatologia que se presentd
fue infertilidad, galactorrea y oligomenorrea y en el estudio de Fuentes N. (2018) la
mayoria (73,5%) consultd por sintomas derivados de la hiperprolactinemia, 12% por
manifestaciones del efecto de masa y 12% sintomas mixtos.

En el caso de las manifestaciones clinicas previas al tratamiento que se presentaron
en el sexo masculino, en este estudio se reporta 86% cefaleay 71% alteraciones visuales,
resultados que tienen relacién con Fuentes N. (2018) debido a que en este grupo de
pacientes predomind la sintomatologia derivada del efecto de masa y en el estudio de
Song, y otros, (2017) se presenté 55,9% cefalea, 47,4% reduccion de la libido, 46,7%
alteraciones visuales, 23,4% pérdida de vello facial, pubico y axilar, 9,2% galactorrea y
8,7% ginecomastia.

En relaciéon al tratamiento de los pacientes de este estudio todos recibieron
cabergolina, 83% como terapia Unica 'y 17% (7 pacientes) combinada con cirugia que se
mantuvo incluso después de la intervencidn quirudrgica; cabe mencionar las indicaciones
de cirugia de los siete pacientes de esta serie: dos casos fue por apoplejia hipofisaria y
en el resto por pérdida visual de presentacién aguda, lo que estd en relacién con el
estudio de Akinduro et al. (2019) debido a que todos los pacientes estuvieron en
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tratamiento con andlogos de dopamina, especialmente cabergolina, sin embargo solo
12% requirid cirugia y en la mitad de los casos fue por efectos adversos de la medicacion,
en este estudio los efectos adversos que se presentaron fueron escasos y
desaparecieron en las primeras semanas del inicio del tratamiento. \

En el estudio de Akinduro et al. (2019) se determind que la reduccion del tamafio del
prolactinoma se produce entre 12 a 24 meses de iniciado el tratamiento farmacoldgico
y generalmente se alcanza un nivel dptimo de prolactina a los seis meses; lo cual justifica
gue en el presente estudio se incluyeran los prolactinomas con mds de seis meses de
evolucidn, cursando hasta 90% con mas de 12 meses de evolucién de su patologia y se
realizara la resonancia de control a los 12 meses de tratamiento.

Souteiro y Karavitaki (2020) sefialan que la falta de consenso para definir resistencia,
complica las comparaciones de las tasas de respuesta; sin embargo, coinciden en tres
factores que deben ser considerados al momento de catalogar a un paciente como
resistente, que no haya mejoria clinica, que la prolactina persista elevada incluso en
presencia de dosis maximas toleradas y no se evidencie reduccién del tamafio tumoral
en caso de que esté produciendo sintomatologia compresiva. Maiter D. (2019) considera
resistencia si luego de 3 a 6 meses de manejo con dosis altas adecuadamente toleradas
de cabergolina no hay normoprolactinemia y ademas en el caso de los
macroprolactinomas no se consigue disminuir 30% del diametro del tumor.

REVISTA / FACULTAD

En cuanto al restablecimiento de la funcién gonadal post tratamiento, se obtuvo que
de 29 pacientes con esta sintomatologia, 90% recibieron tratamiento solo con
cabergolinay 10% cabergolina mas cirugia y solo en el primer grupo 69% restablecid su
funcién gonadal, la mayoria con dosis bajas, lo cual se correlaciona con Samperi et al
(2019) que reporta resolucion de la amenorrea entre 40 a 100% con una mediana de
78%, resolucion de la infertilidad entre 10 a 100% con una mediana 53% y en el estudio 78
de Nunes-Nogueira et al. (2018) la regulacién del ciclo menstrual se produjo en el 94%
de las pacientes y la mejoria de la fertilidad en 60% de los casos.

La resolucion de la galactorrea post tratamiento se logré en todos los pacientes de
este estudio, la mayoria con cabergolina sola en dosis bajas de 0,25 a 2mg por semana
y en el caso de Samperi et al (2019) la resolucién de la galactorrea se produce entre 33
a 100% con una mediana de 86%.

En cuanto a la normalizacién del valor de prolactina en este estudio fue de 81%, lo
cual esta en relacion con Tirosh y Shimon (2016) que establecen que se puede alcanzar
un valor normal de prolactina entre 75 a 100%, Vilar et al (2018) la cabergolina logra
niveles normales de prolactina en el 85% de los pacientes, Sahakian et al. (2019) este
objetivo se logrd en un porcentaje de 77% vy en el estudio de Paepegaey et al. (2017) fue
de 72%.

Se pudo llegar a la conclusién de que existe relacién entre las dosis de cabergolina y
el nivel de normalizacién de prolactina, debido a que la mayoria de este estudio
respondiod a dosis bajas y la cirugia mas cabergolina no mostroé significancia estadistica,
lo cual guarda relacién con Maiter D. (2019) en cuyo estudio encontré que la mayoria
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79% logré niveles normales de prolactina con dosis estandar de cabergolina (0,5 a 1,5
mg / semana).

Auriemma, et al. (2019) considera que para que haya respuesta al agonista
dopaminérgico cabergolina, debe haber un descenso del tamafio tumoral del
prolactinoma de al menos 30%; mientras que para los autores Souteiro and Karavitaki
(2020), se requiere una reduccion del 50% de dicho tumor.

Para catalogar como eficaz a la terapia con cabergolina en este estudio fue necesario
que exista una reduccién del 30% o mas del tamafo tumoral debido a que se incluyeron
también a los macroprolactinomas y dentro de los resultados que se obtuvo se demostrd
que la cabergolina fue eficaz en el 100% (42 pacientes), ademas se encontrd que tanto
las dosis altas y bajas del medicamento como también la cabergolina mas cirugia
tuvieron significancia estadistica, en el estudio de Tirosh y Shimon (2016) el descenso
del tamafio tumoral se produjo entre 70 a 100%.

Hernao-Vega et al. (2018) recomienda que en los pacientes en tratamiento con
cabergolina en dosis altas y por periodos prolongados se realice ecocardiograma para
evaluar valvulopatias, razéon por lo cual se realiz6 este estudio a todos nuestros
pacientes con dosis altas y no se evidenciaron alteraciones ecocardiograficas durante el
seguimiento, lo cual esta en relacion con Puma M. (2017) que no encontrd diferencias
estadisticamente significativas en cuanto a la prevalencia de valvulopatias en su
estudio.

CONCLUSIONES

e La mayoria fue de sexo femenino, entre 30 a 50 afios, con sobrepeso,
predominaron los macroprolactinomas, las mujeres consultaron por
alteraciones menstruales, cefalea, galactorrea y los hombres consultaron por
cefalea y alteraciones visuales.

e Las comorbilidades mas frecuentes fueron dislipidemia y diabetes mellitus.

e La evoluciéon de los prolactinomas en la mayoria fue mayor a 12 meses.

e Todos los pacientes estan en tratamiento con cabergolina, la mayoria
requiere dosis éptimas entre 0,25 a 2mg por semana.

e La normalizacién del valor de la prolactina se alcanzé en la mayoria de los
pacientes incluso con dosis bajas.

e La administracidn de cabergolina resultd ser efectiva para reducir el tamano
tumoral.

e La mitad de los pacientes con alteraciones del campo visual mejoraron con el
tratamiento de cabergolina.

e La mayoria de los pacientes con alteraciones de la funcién gonadal
respondieron a las dosis bajas de cabergolina.

e Todos los pacientes con galactorrea presentaron respuesta a la cabergolina
en dosis bajas.

e Lacabergolina resultd ser seguro en el tratamiento de los prolactinomas.
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