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RESUMEN
RESUMEN

Introduccion: El bocio multinodular no toxico benigno es una de las enfermedades
endocrinas mas comunes que afectan a la poblacién actual, y es a su vez la enfermedad
endocrina que con mayor frecuencia requiere intervencién quirdrgica.

Objetivo: Mostrar los resultados de la inyeccion percutanea de etanol en el tratamiento de
pacientes con bocio multinodular no téxico benigno a corto y mediano plazo.

Métodos: Se realizd un estudio longitudinal, prospectivo, en pacientes con bocio
multinodular no téxico benigno, tratados con inyeccién percutanea de etanol. Las variables
categéricas se describieron por frecuencias absolutas y porcentajes y para las numéricas se
calculd la media, la desviacion estandar, asi como el valor minimo y el maximo. Para
evaluar los cambios entre los volimenes inicial y final de los nédulos se utiliz6 la prueba t de
Student para muestras relacionadas.

Resultados: La media del porciento de reduccién del volumen de los nédulos fue de 48,23 +
9,55; 58,05 + 11,79 y 69,49 + 13,11; al mes, 3 meses y 6 meses de realizado el tratamiento
respectivamente. El éxito clinico fue completo en el 67,3 %, 75,5 % y el 87,8 % de los
pacientes, al mes, 3 meses y 6 meses de seguimiento post tratamiento respectivamente. No
se presentaron complicaciones.

Conclusiones: La inyeccion percutdnea de etanol es una alternativa a la cirugia para el
tratamiento de los pacientes con bocio multinodular no téxico benigno, es segura, efectiva,
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con efectos adversos transitorios y complicaciones muy poco frecuentes a corto y mediano
plazo.

Palabras claves: Bocio, terapéutica, etanol.

ABSTRACT

Introduction: Benign non-toxic multinodular goiter is one of the most common endocrine
diseases that affect the current population, and it is, in turn, the endocrine disease that most
frequently requires surgical intervention.

Objective: To show the results of percutaneous ethanol injection in the treatment of patients
with benign non-toxic multinodular goiter in the short and medium term.

Methods: A prospective longitudinal study was conducted in patients with benign nontoxic
multinodular goiter treated with percutaneous ethanol injection. The categorical variables
were described by absolute frequencies and percentages, and for the numerical variables
the mean, standard deviation, as well as the minimum and maximum values were
calculated. To evaluate the changes between the initial and final volumes of the nodules, the
Student's t-test for related samples was used.

Results: The mean percentage reduction in the volume of the nodules was 48.23 + 9.55;
58.05 + 11.79 and 69.49 % 13.11; a month, 3 months and 6 months after the treatment,
respectively. Clinical success was complete in 67.3%, 75.5%, and 87.8% of the patients, at
1, 3, and 6 months of post-treatment follow-up, respectively. There were no complications.

Conclusions: Percutaneous ethanol injection is an alternative to surgery for the treatment of
patients with benign non-toxic multinodular goiter, it is safe, effective, with transient adverse
effects and very rare complications in the short and medium term.

Keywords: Goiter, therapy, ethanol.
Introduccion

El bocio multinodular afecta a mas de 650 millones de personas en todos los continentes, lo
gue representa el 4% de la poblacion americana y 10% de las poblaciones europeas. El
bocio multinodular no téxico benigno es una de las enfermedades endocrinas mas comunes
gue afectan a la poblacién actual, y es a su vez la enfermedad endocrina que con mayor
frecuencia requiere intervencién quirirgica. Los sintomas en pacientes con este diagndstico
se desarrollan fundamentalmente por el aumento de volumen de los nédulos, que puede
provocar asimetria del cuello a la inspeccién y manifestarse Unicamente como problemas
estéticos, 0 generar molestias al tragar y sintomas de compresion. Puede aparecer
hipertiroidismo en el bocio multinodular no téxico con afios de evolucion.®

No hay consenso sobre el tratamiento ideal de los pacientes con esta enfermedad. Las
alternativas actuales incluyen: seguimiento clinico, terapia supresiva con levotiroxina sddica,
terapia con yodo radiactivo, sola o precedida por la inyeccion de TSH humano
recombinante, tratamiento quirdrgico y mas reciente las técnicas minimamente invasivas
(ablacién térmica y ablacion quimica). 2
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Con la introduccion en las ultimas décadas de las técnicas minimamente invasivas para el
tratamiento de la enfermedad nodular tiroidea, estas han ido ganando espacio como
alternativa segura a la cirugia en pacientes seleccionados. Dado que estos procedimientos
de ablacién guiados por ultrasonido se utilizan cada vez mas en la enfermedad tiroidea
benigna y maligna, se justifica la aplicacion reflexiva y basada en evidencia de las mejores
practicas. Los procedimientos de ablacién guiados por ecografia pueden usarse como una
alternativa de primera linea a la cirugia para pacientes con nédulos tiroideos benignos que
contribuyen a los sintomas compresivos y problemas estéticos.®%

La ablacién térmica (laser, radiofrecuencia, microondas o ultrasonido focalizado de alta
intensidad), como tratamiento de la enfermedad nodular tiroidea (mayormente de los
nodulos sélidos) ha desplazado a la ablacién con etanol, sobre todo en paises de Asia y
Europa. La mayoria de los autores consideran que la inyeccién percutanea de etanol (IPE)
representa el tratamiento de primera linea para los quistes y nédulos tiroideos con un
componente liquido predominante.®®

La primera experiencia publicada en los EE. UU. con el empleo de las técnicas ablativas en
el tratamiento de nédulos tiroideos benignos, la realizé la clinica Mayo en el afio 2018.©)
Actualmente en ese pais la IPE se realiza preferentemente en los nédulos quisticos o
predominantemente quisticos y se considera una opcién prudente para personas con bajos
ingresos ya que es relativamente econémica.(”

En América Latina, estudios realizados en paises como Brasil y México,®® muestran que la
IPE, avalada como una alternativa segura y eficaz para los nddulos tiroideos quisticos es
también una terapia eficaz para reducir los nédulos tiroideos sélidos de diferentes tamafios,
hiperfuncionantes o no. Es un procedimiento ambulatorio seguro, sin complicaciones graves
frecuentes y con efectos reductores de los nddulos tiroideos a corto y largo plazo, ademas
es un tratamiento econémico y no requiere equipo especializado.

En Cuba se publico en el afio 2003 un estudio® realizado en el Hospital Militar Central Dr.
“Luis Diaz Soto” sobre el empleo de la IPE en los pacientes portadores de un nédulo Unico
del tiroides. No se encontraron, en busqueda realizada con Google académico,
publicaciones de estudios acerca del empleo de esta terapia en pacientes con diagnéstico
de bocio multinodular no téxico benigno. La observacion clinica, la terapia supresora con
levotiroxina sédica (ya en declive) y el tratamiento quirlrgico se muestran como Unicas
opciones de tratamiento para los pacientes con esta enfermedad.

En el Hospital Militar Central “Dr. Carlos J. Finlay” se realiza la IPE como alternativa de
primera linea al tratamiento quirdrgico y la observacion clinica, en pacientes con
enfermedad nodular benigna sintoméatica o con molestias cosméticas.

El objetivo de esta investigacion es mostrar los resultados de la IPE en el tratamiento de los
pacientes con bocio multinodular no téxico benigno a corto y mediano plazo.

Métodos

Se realiz6 un estudio longitudinal, prospectivo, en pacientes con diagnostico de bocio
multinodular no téxico benigno, tratados con IPE en el Hospital Militar Central "Dr. Carlos J.
Finlay", en el periodo comprendido entre noviembre 2021 y julio 2022. Se trabajo con el
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universo de casos, que estuvo constituido por 49 pacientes y 53 nodulos, en una paciente
se trataron tres nédulos y en dos pacientes se trataron dos nédulos.

Criterios de inclusion:
e Pacientes mayores de 18 afios de edad
e Pacientes sin antecedentes familiares de cancer de tiroides

e Pacientes con dos o mas nddulos visibles en la ecografia, al menos uno de ellos
con un volumen = 6 cm®

e Pacientes con citologia negativa de malignidad

e Pacientes con TSH dentro de parametros normales (0,37- 4,7 mUI/L)
Criterios de exclusion:

e Pacientes con nodulo sospechoso de malignidad

e Pacientes con sintomas de hiperfuncién tiroidea

e Pacientes que no aceptaron la realizacién del procedimiento

Las variables utilizadas en el estudio fueron: edad (afios cumplidos en el momento de la
inclusion en el estudio), sexo (femenino, masculino), valor de las hormonas tiroidea (valor
de la TSH y la T4, al inicio y durante el periodo de seguimiento), indicacion para el
tratamiento (sintomas compresivos, molestias a la degluciéon, preocupacion estética),
puntuacion cosmética” (1 nédulo no palpable ni visible, 2 noédulo palpable pero no visible, 3
nodulo visible a la deglucion o hiperextension del cuello y 4 nédulo visible a simple vista),
tipo de nodulo” (solido, <10% de componente fluido; predominantemente sélido, 11-50% de
componente fluido; predominantemente quistico, 51-90% de componente fluido; quistico,
>90% de componente fluido; y mixto, distribucién irregular del componente fluido entre las
zonas solidas que dificulta determinar la cantidad), ubicacion del nddulo (I6bulo derecho,
I6bulo izquierdo, istmo, o la combinacion de estos), tamafio del nédulo” (pequefios, <10 cm?;
medianos, 11 a 30 cm?; grandes, >30 cm®), volumen inicial (volumen del nédulo al inicio del
tratamiento), volumen al mes, 3 meses y 6 meses (volumen del nddulo al mes, 3 meses y 6
meses del tratamiento), porciento de reduccion del volumen® (se calculé por la férmula Vi —
Vf | Vf x 100, donde Vi es volumen inicial y Vf volumen final), volumen total de etanol
(cantidad de ml de etanol inyectado a cada nddulo) nimero de sesiones (cantidad de veces
que se realizo la inyeccion a cada nodulo), éxito clinico” (completo, resolucién completa de
los sintomas; parcial, mejoria de los sintomas, pero aun presentes; ausente; sin mejoria de
los sintomas), efectos secundarios™: eventos no deseados que son algo esperados durante
0 después del procedimiento (ardor, dolor, disfonia transitoria, edema facial),
complicaciones menores”: A resuelve sin terapia, sin consecuencias B requiere terapia
nominal, sin hospitalizacién; complicaciones mayores™ C requiere terapia, hospitalizacion
menor (<48 horas) D requiere terapia importante, aumento no planificado en el nivel de
atencién E hospitalizaciéon prolongada (>48 horas).

Las variables marcadas con el asterisco (*) se definieron de acuerdo con la propuesta de
estandarizacion de terminologia y criterios de reporte de 2019.9
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Las variables cualitativas se describieron por frecuencias absolutas y porcentajes, para las
variables numéricas se utilizé la media, con la desviacién estandar, asi como el valor
minimo y el maximo. Para evaluar los cambios entre los volimenes inicial y final de los
nédulos se utilizé la prueba t de Student para muestras relacionadas. Los datos fueron
ingresados y analizados en el programa IBM SPSS 20. Se trabajé con un nivel de
confiabilidad de un 95%.

Consideraciones éticas

A todos los pacientes incluidos en el estudio se les explico el procedimiento a realizar, con
los posibles efectos adversos y complicaciones descritas en la literatura. Se les solicitd el
consentimiento informado por escrito, en un modelo con esta explicacion detallada y las
otras opciones de tratamiento dispuestas en el centro. Los datos solo se emplearon con
fines investigativos, sin revelar la identidad de los pacientes. La investigacién fue aprobada
por el comité de ética del Hospital Militar Central "Dr. Carlos J. Finlay" en el acuerdo 9 del
25/11/2021.

Descripcion de la técnica

Para el procedimiento se utilizé6 aguja 23 G, jeringas de 5y 10 ml, etanol 99 %, torundas y
equipo de ultrasonido Aloka Alpha 5, con transductor de 7,5 MHz

Los pacientes fueron colocados en posicion decubito supino, se colocé una pequefia
almohada detras de las escapulas para mantener el cuello en hiperextensién. Después de la
esterilizacion de la piel, se insert6 la aguja bajo guia ecografica hasta el centro de la lesién
objetivo. En los ndédulos quisticos, predominantemente quisticos y los predominantemente
sélidos que lo permitieron, se aspir6 todo el contenido liquido posible, acoplando una jeringa
a la aguja. Una vez realizada la aspiracion y manteniendo la aguja en la misma localizacién
se evacu0 el contenido aspirado y se le conectd otra jeringa con el etanol para realizar la
inyeccion. En los nédulos sélidos y los mixtos se realiz la inyeccion de etanol lentamente
movilizando la aguja dentro del nddulo bajo vision ecogréafica para lograr la distribucion, lo
mas uniforme posible, en todo el interior del ndédulo. La difusion de etanol a través de la
lesiobn se control6 como ecogenicidad intensa en la observacion en tiempo real mediante
ecografia. En todos los casos se inyecté el 30% del volumen del nddulo, estimado por
ecografia antes de cada aplicacién, teniendo como limite maximo 4ml, no se aspir6 el etanol
inyectado. Las sesiones de inyeccion percutanea de etanol se realizaron mensualmente,
previas evaluaciones del volumen nodular por ecografia y evaluacion clinica, se consider6 el
tratamiento concluido cuando: a) desaparecieron los sintomas o las molestias cosméticas
en los pacientes; b) el volumen nodular se redujo por debajo de los 6 cm® c) la
consistencia, en el caso de los nédulos sélidos, impidid la inyeccion del etanol.

A los pacientes con dos o mas nddulos que contribuian a la sintomatologia o molestia
cosmética que indicaron el tratamiento, se le alternd la inyeccion percutanea de etanol,
realizdndose las sesiones con espacio de 15 dias entre un nédulo y otro.

La IPE fue realizada por el mismo investigador, con experiencia en la punciéon con
aspiracion con aguja fina, apoyado por otro investigador especialista en Imagenologia
experimentado en ultrasonido, quién realizé todas las evaluaciones ecogréficas.

SciELO Preprints - preprints.scielo.org



SciELO Preprints - Este documento es un preprint y su situacién actual esta disponible en: https://doi.org/10.1590/SciELOPreprints.6069

Se mantuvo comunicacion telefénica con todos los pacientes y fueron valorados en consulta
de seguimiento al mes, a los tres y a los seis meses de realizado el tratamiento. Al inicio del
tratamiento y en cada consulta de seguimiento se le realizd a cada paciente ecografia
evolutiva, evaluacién clinica, hormonal y se aplic6 la puntuacion cosmética.

Resultados

La edad media de los pacientes incluidos en este estudio fue de 47, 94 + 13,748 minimo 21
y maximo 82 afios. Predomind el sexo femenino (79,2 %) y el valor de la TSH y la T4 se
mantuvo en niveles normales durante todo el periodo de seguimiento. La indicacibn mas
frecuente fue la preocupacion estética, presente en 44 pacientes (83,0 %). En 32 pacientes
(60,4 %) la ubicacion del nédulo tratado fue el I6bulo derecho del tiroides.

Los nddulos tratados con mayor frecuencia fueron los mixtos (35,8 %). Figura 1

Predominantemente
solido
17.0%

Mixto
35.8%

Predominantemente
quistico
30.2%

Quistico
9.4%

Figura 1. Tipos de nédulos tratados en el estudio

En la figura 2 se aprecia el incremento del nimero de nédulos pequefios segln el avance
del periodo de seguimiento, con un decrecimiento del nimero de nédulos grandes y
medianos.
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Figura 2. tamafio de los nédulos segun periodo de seguimiento
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La puntuacién cosmética aplicada a los pacientes al inicio del estudio y durante las
consultas de seguimiento se muestra en la tabla 1.

Tabla 1. Puntuacién cosmética aplicada a los pacientes

Valor Inicio Al mes 3 meses 6 meses
n % n % n % n %
0 - - - - - - 2 3,8
1 - - 12 22,6 21 39,6 25 47,2
2 23 434 36 68 30 56,6 25 47,2
3 30 56,6 5 9,4 2 3,8 1 19
Total 53 100 53 100 53 100 53 100

La media del volumen total de etanol inyectado a los nédulos durante el tratamiento fue de
10,89 * 8,194; minimo 2 y maximo 32 ml. Con relacion al numero de sesiones fue de 2,85 +
1,985; minimo 1y maximo 8 sesiones.

La tabla 2 muestra las variaciones del volumen de los noédulos, antes de realizar el
tratamiento (al inicio) y durante el periodo de seguimiento al mes, 3 meses y 6 meses
después de realizado el tratamiento. Hubo una reduccion estadisticamente significativa del
volumen de los nédulos (p<0,001).

Tabla 2. Variacion del volumen de los nédulos

Volumen Media Desviacion estandar Minimo Maximo
Al inicio 22,5132 14,15850 6,20 93,10
Al mes 11,5008 7,81500 3,08 57,05
3 meses 9,3730 7,28380 0,79 53,58
6 meses 6,9594 6,98763 0,51 50,17

El porciento de reduccién del volumen de los nddulos se comporté como sigue: media
48,2272 + 9,54788 minimo 22,89 y maximo 69,44; media 58,0470 + 11,79372 minimo 36,70
y maximo 92,61; media 69,4891 + 13,11410 minimo 45,99 y maximo 96,21. Al mes, 3
meses y 6 meses de realizado el tratamiento respectivamente.

El éxito clinico fue completo en el 67,3 %, 75,5 % y el 87,8 % de los pacientes, al mes, 3
meses y 6 meses de seguimiento post tratamiento respectivamente. No hubo ausencia de
éxito clinico en ningun paciente. Los efectos adversos que se presentaron fueron ardor
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(24,49 %), dolor moderado (14,29 %) y disfonia transitoria (6,12 %). No se presentaron
complicaciones durante el estudio.

Discusion

La edad media de los pacientes incluidos en este estudio fue de 47, 94 + 13,748. Ferreira 'y
otros? informan una edad media de 40,4 + 12,9 y 47 + 9,5 en los pacientes tratados con
inyeccién percutanea de etanol y los que recibieron tratamiento conservador
respectivamente. Alcantara-Jones y otros® por su parte informan una edad media, 50,1 +
17,4 de los pacientes con bocio multinodular tratados con la IPE incluidos en su estudio. Se
plantea que después de los 40 afios, especialmente después de los 60, el bocio
multinodular es mas coman.®

El predominio del sexo femenino en esta investigacion, se corresponde con los resultados
de otros estudios.** ® Existe un claro predominio de la enfermedad tiroidea en el sexo
femenino.®?

Los valores de la TSH y la T4 se mantuvieron dentro de los limites normales durante todo el
estudio, correspondiéndose con los resultados mostrados por otros autores que sugieren
gue la IPE en nédulos quistico y mixtos, no interfiere con el funcionamiento de la glandula, a
diferencia de otros tipos de tratamiento.** '3 En el presente estudio tampoco se observé
alteracion en el funcionamiento de la glandula durante la IPE de los ndédulos soélidos o
predominantemente solidos.

Como plantean Siddappa y otros.®* la principal indicacion para la cirugia en pacientes con
bocio multinodular no téxico benigno es el problema estético, esto se corresponde con la
indicacion mas frecuente que se presenté en esta investigacion, ya que la IPE se realiz6
como alternativa al tratamiento quirdrgico.

Alcantara-Jones y otros® 1% informan la mayor frecuencia de nédulos tratados en su

estudio, ubicados en el I6bulo derecho del tiroides (41 %), en este estudio el 60,4 % de los
ndédulos tratados estaban ubicados también en el I6bulo derecho de la glandula.

En esta investigacion la IPE se realiz6 con mayor frecuencia en los nédulos mixtos (35,8 %),
por su parte Alcantara-Jones y otros® en su estudio la realizaron mas frecuente en los
noédulos sélidos (39,1 %). La evidencia actual respalda el uso de la IPE como tratamiento de
primera linea para quistes puros y nédulos tiroideos predominantemente quisticos.®617:18)
Solymosi*® plantea que los procedimientos actuales practicamente no recomiendan IPE en
el caso de los nédulos sdélidos con funcionamiento no auténomo, lo cual es sorprendente
porque existen publicaciones que reportan muy buena tasa de éxito.

El incremento del nimero de nédulos pequefios de forma progresiva, durante el periodo de
seguimiento al mes, 3 y 6 meses post tratamiento, con la disminucion de los nddulos
medianos y grandes, como se muestra en la figura 2, asi como la mejoria en la puntuacion
cosmética representada en la tabla 1, ponen de manifiesto los resultados positivos del
empleo de la IPE para la reduccién del volumen de los nddulos tiroideos y la consecuente
mejoria clinica de los pacientes que reciben este tratamiento. El volumen total de etanol
inyectado, al igual que el numero de sesiones de IPE en nuestro estudio varia en relacion
con otros estudios®®1929)  relacionados con este tratamiento debido a que no existe
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consenso internacional en cuanto a la frecuencia de la IPE, el volumen de etanol a inyectar
en cada sesion, ni el limite de sesiones a realizar.

La variacion del volumen de los nédulos fue estadisticamente significativa durante el
periodo de seguimiento, al mes, a los 3 y a los 6 meses post IPE. Al mes de seguimiento 28
(52, 83 %) de los nédulos tratados habian tenido una reduccién del volumen < 50 %, de
ellos solo uno (1,88 %) < 30 %; a los 3 meses de seguimiento 12 (22,64 %) de los nédulos
tratados, mantenian la reduccién del volumen < 50 %, todos > 30 %; y a los 6 meses de
seguimiento solo 3 (5,66 %) de los nédulos tratados con la IPE mantenian la reduccion del
volumen < 50 % del volumen inicial.

El porciento de reduccion del volumen de los nddulos fue del 48,23 + 9,55 minimo 22,89 y
maximo 69,44; 58,05 + 11,79 minimo 36,70 y maximo 92,61 y 69,49 + 13,11 minimo 45,99 y
maximo 96,21. Al mes, 3 meses y 6 meses de realizado el tratamiento respectivamente.
Ferreira y otros“Y) muestran una tasa de reduccion de volumen de los nédulos en su estudio
del 67,7% al mes de la IPE y del 78,2% tras una media de 14 meses. Alcantara y otros
informan un grado de reduccién de volumen de 72,6 + 27,3 % [media £ DE] en los ndédulos
tratados con IPE. Otros estudios*”?Y relacionados con la IPE en nodulos quisticos informan
tasas de reducciébn de volumen a los 6 meses de seguimiento de 84,53 y 94,7 %
respectivamente.

El éxito clinico en el seguimiento a corto plazo (1 y 3 meses post IPE) fue completo en el
67,3 % y 75,5 % de los pacientes, respectivamente, mientras que a mediano plazo (6 meses
post IPE) fue completo en el 87,8 % de los pacientes. En el resto de los pacientes el éxito
clinico fue parcial, no encontrandose ausencia de éxito clinico en ningun paciente durante el
periodo de seguimiento. Mientras en otros estudios®'? los resultados de la IPE se
evaluaron de acuerdo con la reduccion del volumen de los noédulos tratados, en este estudio
la evaluacion de los resultados de la IPE se realizd teniendo en cuenta también el éxito
clinico de la aplicacién del tratamiento.

Los efectos adversos que se presentaron en este estudio, coinciden con los mas frecuentes
reportados por los estudios®82% relacionados con la IPE en cualquier tipo de nédulo. No se
presentaron complicaciones.

La IPE es una alternativa a la cirugia para el tratamiento de los pacientes con bocio
multinodular no téxico benigno, es segura, efectiva, con efectos adversos transitorios y
complicaciones muy poco frecuentes a corto y mediano plazo.
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