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OPINION DEL TUTOR

El uso generalizado de los métodos de imagen cervicales ha aumentado el diagndstico de
nodulos tiroideos asintomaticos, que en su mayoria son benignos (93-97%), siendo uno de
los grandes problemas determinar si es maligno o benigno sin necesidad de cirugia.
Actualmente, la puncion aspiracion con aguja fina es el estandar de referencia para el
diagnodstico del nddulo tiroideo, sin embargo, aproximadamente un 15-20% de sus
resultados son de indefinicion histoloégica y, por lo tanto, no diagndsticos, lo que
condiciona que tengan que intervenirse para descartar la malignidad.

El desarrollo de nuevos métodos diagnosticos no invasivos mas sensibles como la
elastosonografia, estd complementando la informacion aportada por la biopsia. La
elastografia tiroidea es una técnica reciente que estima las propiedades viscoelasticas de los
tejidos mediante ultrasonidos, y se muestra como una prueba prometedora para descartar
malignidad en la gldndula tiroides y reducir el nimero de biopsias y cirugias en los casos
con dudas razonables en el resto de pruebas.

Esta tesis representa una evidencia de la utilidad de la elastografia en la evaluacion del
riesgo de malignidad de los nodulos tiroideos, demostrando que posee una alta
especificidad, en especial con respecto a las categorias TIRADS 2 y 3. Asi mismo reflejo
que su mayor utilidad es la correcta clasificacion de las lesiones probablemente benignas,
con score de ASTERIA 1y 2, con respecto a las categorias TIRADS de 1 a 3.

Felicito a la Dra. Martha Gabriela Flores por la realizacion de la presente investigacion, la
cual representa un esfuerzo valioso en la evaluacién de una alternativa diagnostica con
beneficios potenciales para los pacientes y para el sistema de salud. La autora ha
demostrado amplio conocimiento del tema y gran disciplina en el trabajo.

Espero este trabajo sea de gran valia para los medicos radidlogos en el reto diagnostico diario,
permitiendo mejorar su capacidad de caracterizacion del riesgo de malignidad de los
nddulos tiroideos, asi como para los medicos tratantes, quienes podran tomar decisiones
informadas y establecer el mejor manejo posible para el paciente.

Dra. Jacqueline Luceyla Carcache Mendoza

Especialista en Radiologia



RESUMEN

Con el proposito de evaluar la utilidad de la elastosonografia asociada al ultrasonido
convencional en el estudio del nédulo tiroideo segin categorias TIRADS, en pacientes
adultos atendidos en el Hospital Escuela Dr. Roberto Calderon Gutiérrez, septiembre a
diciembre del 2018, se llevd a cabo un estudio descriptivo, transversal, prospectivo, en que
se reclutaron 35 pacientes en quienes se determind la categoria TIRADS 2017, el grado de
elasticidad por sonoelastografia aplicando el score de ASTERIA y se compararon con

respecto al resultado de malignidad y benignidad por patologia.

Se observo que los pacientes en estudio fueron comparables a otras series hospitalarias
publicadas a nivel nacional e internacional, con un predominio del sexo femenino y
poblacion relativamente joven. Por otro lado, se detect6 una correlacion moderada, pero
significativa entre la elastografia y el TIRADS, pero de forma individual la elastografia
presentd una correlacion adecuada con respecto a la malignidad o benignidad de la lesion,

en especial para los grados que sugieren elasticidad o benignidad.

Al evaluar la sensibilidad de la elastografia se determin6 que fue de moderada a baja, sin
embargo la especificidad es alta, en especial con respecto a las categorias TIRADS 2 y 3.

Por otro lado se observaron valores predictivos negativos altos.

Los resultados de este estudio sugieren que la mayor utilidad de la elastografia es la
correcta clasificacion de las lesiones probablemente benignas, con score de ASTERIA 1y
2, con respecto a las categorias TIRADS de 1 a 3. Por lo tanto la probabilidad de un

resultado negativo en estas condiciones es alta.
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1 INTRODUCCION
La frecuencia de nddulos tiroideos es alta, en cambio la frecuencia del cancer de tiroides

es baja y con buen pronostico.

La caracterizacion ecografica del nddulo tiroideo llevada a cabo por radidlogos con
experiencia permite la seleccion del nédulo que requiere ser sometido por aspiracion con aguja
fina (BAAF) guiada por ultrasonido. La BAAF proporciona informacién citoldgica que permite

diferenciar entre tumores benignos y cancer en el 80% de los casos.

Sin embargo todavia continua siendo dificil identificar cancer de tiroides a partir de la
imagen ecografica, como es demostrado por la muy baja tasa (aproximadamente 5%) de cancer

detectada en todos aquellos que son sometidos a BAAF.

La semiologia de imagen ecografica del nddulo tiroideo ha ido siendo enriquecida a lo
largo del tiempo gracias a la evolucion de la tecnologia y en particular a los cambios en las
practicas diagnosticas. El Sistema de Clasificacion de Datos y Reporte de Imagenes de la Tiroides
(TI-RADS; The Thyroid Imaging Reporting and Data System classification, por sus siglas en
inglés), inspirado por el Sistema BI-RADS para la clasificacion y manejo de las lesiones
mamarias, ha permitido recientemente clasificar a los nodulos tiroideos de acuerdo a criterios

ecograficos y determinar el riesgo de malignidad.

Existen multiples publicaciones sobre el uso de la elastografia asociada a la
ultrasonografia para el estudio de los nodulos tiroideos. Si bien los resultados publicados han sido
variables, parece ser que la elastografia mejora la exactitud diagndstica en combinacién con los
estudios ultrasonograficos convencionales, mostrando que la dureza de los ndédulos malignos es

mucho mayor que la de los nddulos benignos y que la del parénquima tiroideo normal.
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Ante la evidencia disponible, la evaluacion de la rigidez por elastografia se ha convertido
en parte de la caracterizacion nodular. Desde hace poco mas de 10 afos la elastografia ha sido
usada para la evaluacion del nodulo de tiroides y actualmente a partir de diversas investigaciones
se ha sugerido integrar en la clasificacion nodular TI-RADS establecida por la ACR el resultado

de la elastografia.

En especial, varios estudios han demostrado la utilidad de la sonoelastografia para evitar
BAATF innecesarias y discriminar nddulos benignos de malignos. La sensibilidad y especificidad
varian desde 43.2-100% hasta 70-92%, respectivamente, junto con amplias alteraciones del valor
predictivo positivo (40-60%); sin embargo, lo mas llamativo es en que todos los estudios
coinciden en obtener resultados altos para los valores predictivos negativos (VPN) que van del

90-99% en casi todos los estudios. A pesar de todas sus limitaciones, actualmente se considera a

la sonoelatografia como un método confiable en el diagnodstico de nddulos benignos.

En este contexto se decidio llevar a cabo el presente estudio para evaluar la
elastosonografia asociada al ultrasonido convencional en el estudio del nodulo tiroideo segin
categorias TIRADS, en pacientes adultos atendidos en el Hospital Escuela Dr. Roberto Calderon

Gutiérrez, septiembre a diciembre del 2018.”
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2 ANTECEDENTES

2.1 Estudios internacionales

Nell y colaboradores publicaron en el 2015 un estudio titulado ““La elastografia
cualitativa puede reemplazar la aspiracion con aguja fina del nddulo tiroideo en pacientes con
nodulos tiroideos blandos. Una revision sistematica y meta-analisis”. EI objetivo de la revision
fue investigar el valor diagnostico de la elastografia cualitativa para distinguir los nodulos
benignos de los malignos de la tiroides en pacientes remitidos para aspiracion con aguja fina
(BAAF). Para ello se realizo una busqueda sistematica en la literatura (PubMed, Embase y
Cochrane Library). Los estudios incluidos informaron las puntuaciones de color de la elastografia
del nddulo tiroideo y los hallazgos citoldgicos o histologicos relacionados en pacientes con un
nodulo tiroideo referido para BAAF. Dos revisores independientes extrajeron los datos del
estudio y evaluaron la calidad del estudio. Las sensibilidades agrupadas y las especificidades de
las diferentes poblaciones se calcularon utilizando un marco bayesiano bivariado. Se analizaron
veinte estudios que incluyeron nodulos tiroideos. Los resultados combinados de la elastografia
indican una sensibilidad resumida del 85% (intervalo de confianza [IC] del 95%, 79-90%) y una
especificidad del 80% (IC del 95%, 73—-86%). Los respectivos valores predictivos negativos y
predictivos positivos agrupados fueron del 97% (IC 95%, 94-98%) y 40% (IC 95%, 34-48%). La
probabilidad previa de un nddulo benigno fue del 82%. Solo el 3,7% de los nodulos falsos
negativos fue un carcinoma folicular de tiroides. Se encontré un valor predictivo negativo
combinado de 99% (IC 95%, 97-100%) cuando solo los nédulos blandos completos (elastografia
1 de Asteria) se clasificaron como benignos, que incluian el 14% de la poblacion estudiada. Los

autores concluyeron que la elastografia tiene una especificidad y una sensibilidad justas para la
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precision diagnostica. Su mayor fortaleza implica la deteccion de la benignidad, especialmente
cuando solo los nodulos completamente blandos se califican como benignos. Los resultados del
analisis muestran que la BAAF podria omitirse con seguridad en los pacientes remitidos para el
analisis de su nodulo tiroideo cuando la elastografia muestra que es completamente blanda
(elastografia de Asteria 1). Esto podria evitar procedimientos de diagndstico invasivos

innecesarios en una parte sustancial de los pacientes.

Erkan y colaboradores publicaron en el 2016 un estudio titulado Prevencion de Biopsias
por Aspiracion con Aguja Fina (BAAF) innecesarias con el uso de la clasificacion del sistema de
datos de informes de imagenes tiroideas y la elastografia de tension, basada en el Sistema
Bethesda para informes de citopatologia tiroidea”. Este estudio tuvo como objetivo analizar la
utilidad del sistema TI-RADS y de la elastografia con respecto al resultado de la Biopsia por
Aguja Fina (BAAF) y evaluar prospectivamente a 369 pacientes consecutivos remitidos para
BAAF de un nédulo tiroideo, que fueron remitidos al Hospital de Capacitacion e Investigacion de
Haydarpasa (Estambul, Turquia) entre enero y junio de 2014. Se compar6 el resultado de la
estratificacion con el Sistema TI-RADS vy el resultado de la elastografia con respecto al Sistema
Bethesda para el Informe de Citopatologia de la Tiroides para determinar, y se estableci6 si hubo
un acuerdo entre los sistemas de clasificacion; Estadisticamente, se observo cierto acuerdo. Se
obtuvieron medianas de los valores maximos de SE (E-max) para los resultados de BAAF
benignos y malignos y se encontrdé que eran 1.97 [rango intercuartil (IQR): 1.87] y 2.8 (IQR:
3.42), respectivamente (P = 0.004). Los autores sefialaron que el numero de estudios que
investigan la utilidad de TI-RADS y elastografia es actualmente limitado y que el estudio
realizado por los autores demostré que un enfoque multidisciplinario con el uso de TI-RADS y

elastografia puede mejorar el manejo de los nodulos tiroideos.
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Abbas y colaboradores publicaron en el 2017 los resultados de una investigacion cuyo
proposito fue comparar la elastografia por ultrasonido (UE) y la biopsia aspiracion con aguja fina
(BAAF) para la prediccion de malignidad en los nodulos tiroideos en base a los resultados
histopatologicos. Analizaron un total de 60 pacientes con noddulos tiroideos, que tenian una
indicacion de tiroidectomia. Fueron seleccionados para sonoelastografia (SE) y BAAF antes de la
cirugia, luego con histopatologia después de la cirugia. 19 casos que en el examen de elastografia
diagnosticaron como nddulos benignos y se confirmaron histologicamente se clasificaron como
puntuacion 1 y 2 de elastografia. La sensibilidad de la elastografia fue de 87.5% y especificidad
85.7% mientras que la BAAF mostré 87.5% y 96.4 % para sensibilidad, especificidad
respectivamente. El andlisis de ROC mostrd que el area bajo la curva de elastografia fue de 0,88
(intervalo de confianza del 95%, 0,712 a 1.02) mientras que 0.92 (intervalo de confianza del 95%,
0.779 a 1.06) para la curva de BAAF. Los autores concluyeron que el estudio sugiere que la
BAAF es aun mas confiable que la elastografia por ultrasonido, pero la elastografia es facil, no
invasiva y rapida y que puede ayudar en las exploraciones de la tiroides para identificar casos en
los que si es necesario realizar BAAF, reduciendo el nlimero de biopsias innecesarias, y por lo

tanto reduciendo riesgos y costes.

Franco y colaboradores publicaron en el 2017 un estudio que evalud retrospectivamente la
capacidad diagnostica de la elastografia semicuantitativa para diferenciar entre nodulos tiroideos
benignos y malignos. Se analizaron 314 nodulos tiroideos de 295 pacientes consecutivos
remitidos por el Servicio de Endocrinologia del Centro Médico de Especialidades para estudio
citologico; a todos ellos se les realizé ecografia convencional, elastografia y BAAF. Se aplico una
elastosonografia semicuantitativa que mediante un mapa de colores refleja la elasticidad de los

tejidos. Se elaboré una clasificacion propia de los nodulos tiroideos basandonos en sus
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caracteristicas de elastografia, distinguiendo tres grupos: predominantemente blandos,
predominantemente rigidos y en mosaico. Se realizd un andlisis estadistico mediante regresion
logistica para investigar la relacion entre la elastografia y el cancer de tiroides. Los autores
observaron que se obtuvo un resultado definitivo de malignidad después de la cirugia en 19
nddulos, de los cuales 8 presentaron un patrén en mosaico en la elastografia, 6 fueron
predominantemente rigidos y 5 predominantemente blandos. En ninguno de los modelos
estimados se obtuvo que el patron de elastografia analizado estuviera significativamente
relacionado con la probabilidad de malignidad del ndédulo tiroideo. Los autores concluyeron que
la probabilidad de malignidad de un nddulo tiroideo no esta relacionada con los resultados de la
elastografia. Por consiguiente, la elastografia semicuantitativa, tal y como nosotros la hemos

definido, no permite reducir el nimero de BAAF realizadas.

2.2 Estudios nacionales

El primer estudio reportado que se haya realizado en Nicaragua sobre elastografia en la
evaluacion de los nddulos tiroideos fue publicado por Carcache y colaboradores a principios del
2018, como parte de una investigacion mas amplia titulada “Elastografia en tiempo real como
herramienta complementaria a la ecografia convencional en el estudio de lesiones malignas y
musculo-esqueléticas, en el Hospital Escuela Dr. Roberto Calderon Gutiérrez, 2017”°. Los
autores llevaron a cabo un estudio transversal analitico con pacientes atendidos en el Hospital
Escuela Dr. Roberto Calderon Gutiérrez de la Ciudad de Managua Nicaragua, en quienes se
realiz6 BAAF, ecografia convencional y elastografia para el estudio de malignad de nddulos
mamarios (n=18), pacientes con nodulos tiroideos (n=18) y pacientes con sintomas (n=12) y sin
sintomas (n=10) asociados a lesiones tendinosas del manguito rotador. Se utilizaron dos escalas

elastograficas, UENO y Asteria. Se evalu6 la correlacion entre el resultado de dichas escalas, los
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hallazgos por ecografia convencional y los diagndsticos definitivos en los casos en estudio. Entre
los principales hallazgos se observd que existe una correlacion significativa entre los resultados
de la elastografia interpretados a la luz de la escala de Asteria y el resultado de la BAAF en el
estudio de los nddulos tiroideos y mamarios. A mayor dureza mayor probabilidad de malignidad.
La principal utilidad en el caso del estudio de los nddulos fue respecto a la capacidad para
seleccionar pacientes en quienes no se debe realizar BAAF (prevencion de BAAF innecesarias) y
que deben ser manejados con seguimiento y pacientes en quienes se debe descartar malignidad
(que requieren BAAF a pesar de que su categoria de riesgo basados en hallazgos de la ecografia
convencional sugieran bajo riesgo de malignad). De forma adicional se realizd un modelo
predictivo del impacto econdmico positivo de usar elastografia para prevenir BAAF innecesarias
Se estimo q el estudio de nddulos tiroideos que podrian ahorrarse del presupuesto hospitalario en
promedio C$ 700,000 aproximadamente, e incluso podria ahorrarse hasta un monto de C$1,
300,000 en un afio. Un subproducto de esta investigacion fue poder contar con un album de 16
imagenes tipicas que orientan la evaluacion de la elasticidad de los tejidos y la probable presencia

de lesion.

Un estudio publicado por Maltez y colaboradores en el 2018 tuvo como proposito evaluar
la utilidad de la elastosonografia como herramienta complementaria al ultrasonido convencional
en el estudio del nédulo tiroideo. Los autores llevaron a cabo un estudio transversal analitico en
pacientes adultos que acudieron al Hospital Escuela Dr. Alejandro Déavila Bolafios, 2017, en
quienes se le realizé ecografia convencional de tiroides y que fueron clasificados como TIRADS
3 a5, a los cuales se les realizo6 de forma complementaria elastografia por compresion
(cualitativa). Los resultados fueron comparados con los resultados citologicos de la biopsia por

aspiracion con aguja fina (BAAF). Los resultados revelan una alta sensibilidad y especificad
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(>90%), sin embargo los valores predictivos fueron levemente menores (entre el 80 y el 85%). Un
dato relevante es que a partir de este estudio se estima que si se usa la elastografia para
determinar la dureza del nddulo tiroideo se podria prevenir hasta el 80% de las BAAF
innecesarias. Por lo que se recomienda valorar su integracion en la practica de la clasificacion del

riesgo de malignidad del nddulo tiroideo por ecografia.
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3 JUSTIFICACION

La incidencia de nodulos tiroideos es alta en la poblacion general y del 5% al 15% de los
nodulos tiroideos son malignos. El ultrasonido de alta resolucion ha desempefiado un papel clave
en detectar nodulos tiroideos, sin embargo continua siendo un desafio discriminar nodulos
malignos de nddulos benignos. Muchos sistemas de estratificacion de riesgo, incluyendo el
sistema de informacion y datos de imagenes tiroideas (TIRADS), se han introducido en la
practica clinica, que proporcionan una efectiva estratificacion del riesgo de malignidad para
nodulos de tiroides, mediante la aplicacion de varias caracteristicas ultrasonograficas. Sin
embargo estos sistemas han mostrado baja especificidad. Hasta la fecha no se han identificado
caracteristicas ultrasonograficas que sean especificas de los nddulos tiroideos malignos. Ademas,
varios hallazgos ultrasonograficos son evidentes tanto en los nddulos tiroideos benignos como en

los malignos.

Esta baja especificidad puede conducir a la realizacion de una BAAF innecesaria de
nddulos benignos, lo que a su vez puede conducir a un aumento de los gastos médicos y
complicaciones innecesarias. Finalmente, el diagndstico ultrasonografico de nodulos sospechosos

de malignidad puede causar preocupacion y ansiedad innecesarias en el paciente.

Con el proposito de mejorar la especificidad diagndstica, recientemente ha emergido la
sonoelastografia como un método complementario novel no invasivo adicional al ultrasonido
convencional, para la evaluacion de la rigidez del tejido del ndédulo (grado de dureza), con la
premisa que nodulos duros tienen mayor riesgo de malignidad y nddulos blandos (o estaticos)

tienen mayor probabilidad de benignidad.
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A pesar de la evidencia disponible, el Colegio Americano de Radiologia no incluye
todavia la elastografia en la version actualizada del sistema TIRADS 2017, aunque reconoce que
es una técnica prometedora, debido a que probablemente no esté disponible en la mayoria de

unidades de salud con servicios de radiologia.

En este sentido, si este estudio muestra que existe una buena correlacion de la elastografia
con los resultados cito-histologicos, podriamos recomendar que este método sea considerado para
complementar la exploraciéon en nuestro medio, asi como vigilancia por ultrasonido en modo B

con aplicacion de elastografia.

Por otro lado en nddulos que a través de ecografia convencional no se observen datos
sugestivos de malignidad, se puede reforzar la decision de no realizar BAAF en el caso de
presentar un resultado negativo de elastografia (hallazgo de un nddulo blando o elastico). De esta

manera se evitaria un nimero considerable de biopsias innecesarias.
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4 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La biopsia por aspiracion con aguja fina (BAAF) de tiroides ha sido ampliamente
aceptada como una herramienta precisa y rentable en el manejo de los nodulos tiroideos. Para
evitar las BAAF innecesarias y proporcionar un manejo adecuado, la evaluacion del paciente
debe basarse en un enfoque multidisciplinario. Para este proposito, se ha propuesto adicionar al
Sistema de datos e informes de imagenes tiroideas (TI-RADS) la evaluacion elastografica como

herramientas para la evaluacion del riesgo de malignidad en los nddulos tiroideos.

Sin embargo, existe controversia sobre la utilidad de la elastografia en la evaluacion del
nddulo tiroideo para la clasificacion del riesgo de malignidad, tanto por la limitante en el nimero
de estudios disponibles y la poca disponibilidad de los equipos necesarios para implementar dicha
técnica en la mayoria de los servicios de radiologia, sobre todo en los paises en via de desarrollo.
Los estudios disponibles sugieren una alta sensibilidad y especificidad del grado de dureza del
nddulo tiroideo determinado por elastografia como indicador de malignidad. El Colegio
Americano de Radiologia reconoce la importancia y la buena correlacion de los hallazgos de
elastografia y el resulto cito-histoldgico del nddulo tiroideo, sin embargo todavia no integra a la

dureza del nodulo dentro de los criterios y caracteristicas del sistema TI-RADS.

En este contexto, nos planteamos el siguiente problema de investigacion:

¢, Cudl es la utilidad de la elastosonografia asociada al ultrasonido convencional en el estudio del
nddulo tiroideo seglin categorias TIRADS, en pacientes adultos atendidos en el Hospital Escuela

Dr. Roberto Calderon Gutiérrez, septiembre a diciembre del 20187,
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5 OBJETIVOS

5.1 Objetivo general
Evaluar la utilidad de la elastosonografia asociada al ultrasonido convencional en el estudio del
nodulo tiroideo seglin categorias TIRADS, en pacientes adultos atendidos en el Hospital Escuela

Dr. Roberto Calderon Gutiérrez, septiembre a diciembre del 2018.

5.2 Objetivos especificos

1. Identificar las caracteristicas generales de los pacientes en estudio.

2. Describir los hallazgos ecograficos y la clasificacion del nodulo tiroideo seglin el
sistema TI-RADS ACR 2017.

3. Estimar el grado de dureza del nddulo tiroideo a través de elastografia, conforme la
escala de ASTERIA.

4. Establecer la validez (sensibilidad y especificidad) y seguridad (valores
predictivos) de la elastografia para diferenciar lesiones benignas y malignas en

categorias TIRADS.
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6 MARCO TEORICO

6.1 Generalidades sobre los nodulos tiroideos
Se conoce como nddulo tiroideo al aumento focal del volumen y consistencia de la
glandula tiroides, que se detecta por palpacion o mediante estudio de imagen y cuyas

caracteristicas permiten su distincion del resto del parénquima.

La incidencia del nodulo tiroideo es mas alta con la edad, en personas provenientes de

areas con deficiencia de yodo, mujeres y después de exposicion a radiacion.

La prevalencia del nodulo tiroideo detectado a la palpacion es del 3 al 7% en poblacion
general, detectado por ultrasonido varia entre un 20 y un 76% segun la poblacioén y datos de

autopsia reportan una prevalencia entre el 8 y el 65%.

Las patologias asociadas a nodulos tiroideos benignos o malignos mas comunes se

enumeran en la tabla 2-1.

Tabla 6-1: Patologias asociadas a nédulos tiroideos

Causas Nodulo coloide

benignas Quiste simple o hemorragico
Adenoma folicular
Tiroiditis de Hashimoto
Tiroiditis subaguda

Causas Primarias Carcinoma derivado de células foliculares: Carcinoma papilar, folicular, anaplasico
malignas Carcinoma derivado de la células C: Carcinoma medular
Linfoma tiroideo
| Secundarias Carcinoma metastasico

Fuente: Sipos & Mazzaferri (2010).
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6.2 Ultrasonido tiroideo

El ultrasonido (US) de alta resolucion (transductor de 7-15 MHz) es el método mas
sensible para detectar lesiones tiroideas, permite medir sus dimensiones, identificar su estructura
y evaluar los cambios del parénquima. El US asociado a Doppler proporciona ademaés

informacion acerca de la vascularidad y la presencia de cortocircuitos arteriovenosos.

Existen caracteristicas ultrasonograficas del nodulo tiroideo que se asocian a malignidad y
son consideradas al momento de elegir el nddulo para la realizacion de la puncion y aspiracion
con aguja fina (BAAF). Existen diversos sistemas de estratificacion del riesgo de malignidad
basado en caracteristicas ecograficas. El mas ampliamente utilizado es el sistema TI-RADS,
propuesto por el Colegio Americano de Radiologia (ACR), cuya ultima actualizacion

corresponde al afio 2017.

De acuerdo a estas caracteristicas, se cataloga el nodulo segln el sistema de clasificacion
TI-RADS, utilizado para identificar los nédulos que deben ser evaluados por BAAF y establecer

la probabilidad de malignidad.

6.3 Sistema de Clasificacion TI-RADS ACR 2017

Los hallazgos sonograficos en el ACR TI-RADS 2017 son categorizados en: benigno, no
sospechoso, minimamente sospechoso, moderadamente sospechoso o altamente sospechoso para
malignidad. El sistema otorga puntos a los hallazgos sonograficos del nédulo, con mayor
puntuacién para los hallazgos mas sospechosos. Los hallazgos sonograficos se presentan en base
a 5 categorias establecidas en el 1éxico de ACR e incluyen: composicion, ecogenicidad, forma,

margen y focos ecogénicos. Al valorar el nédulo se selecciona un hallazgo de cada una de las
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primeras categorias y todos los hallazgos que apliquen a la ultima categoria y se suman los puntos

(Tessler et al., 2017).

La suma total de los puntos determina el nivel de ACR TI-RADS del nédulo que ocupa un
rango de benigno a altamente sospechoso de malignidad (TR1 a TRS). Las recomendaciones para
la BAAF o seguimiento por ultrasonido se basan en la categoria ACR TI-RADS y en su didmetro

maximo (Tessler et al., 2017).

Los niveles o categorias TR3 a la TR5 presentan un tamafio base en el cual o por arriba
del cual, la BAAF seria recomendada de tal forma la BAAF de nodulos altamente sospechosos se
hace solamente cuando son de 1 cm o mas grandes en concordancia con las guias de otras
organizaciones y a los nddulos con riesgo de malignidad bajo o intermedio se les recomienda la

biopsia cuando miden > 2.5 cm y >1.5 cm (Tessler et al., 2017).

También se definen limites inferiores de tamafo para recomendar seguimiento con
ultrasonido para nodulos en las categorias TR3, TR4 y TRS para limitar el nimero de repeticion
de exdmenes en aquellos nddulos que son benignos o no son clinicamente significativos. El
seguimiento de los nodulos se recomienda en base al nivel de sospecha del ACR TI-RADS, con
mayor numero de examenes de ultrasonido para las lesiones mas sospechosas. El seguimiento
para lesion TRS5 se recomienda con ultrasonido cada afio hasta por 5 afos. Lesiones TR4 se
seguirdn por ultrasonido a 1, 2, 3, y 5 afios, Para lesiones TR3 el seguimiento debe sera 1,3,y 5
afios. Se considera que el seguimiento con ultrasonido en un tiempo menor a 1 afio no estd

justificado (Tessler et al., 2017).

Las recomendaciones para el nimero de nodulos a biopsiar debe ser como maximo 2

nddulos con el mayor puntaje ACR TI-RADS que justifiquen los criterios para BAAF y el
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tamafio del nddulo no debe ser el criterio primario para decidir que noédulo requiere aspiracion. La
valoracion de los ganglios linfaticos es parte integral del examen sonografico tiroideo. Cuando se
localizan ganglios con caracteristicas sonograficas sospechosas, se recomienda BAAF e los
ganglios sospechosos ademas de hasta 2 nddulos tiroideos en base a los hallazgos y categorias de

ACR TI-RADS (Tessler et al., 2017).
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Tabla 1-4: Clasificacion ACR TI-RADS 2017 (traducida y adaptada por Carcache 2017)

ACR TI-RADS 2017

Composiciéon
(Seleccionar una)

Ecogenicidad
(Seleccionar una)

Forma
(Seleccionar una)

Margen
(Seleccionar una)

Foco ecogénico
(Seleccionar todos los que
aplican)

Quistico o casi 0 puntos Anecoico 0 puntos | Mas ancho 0 puntos Liso O puntos | Ninguno o artefacto O puntos
completamente que alto grande de cola de cometa
quistico
Espongiforme 0 puntos | Hiperecoico o lpunto | Mas alto 3puntos| Mal definido 0 puntos Macrocalcificaciones 1 punto
isoecoico que ancho
Mixto quistico — 1 punto Hipoecoico 2 punto Lobulado o 2 puntos Calcificaciones 2 punto
solido irregular periféricas (anillo)
Sélido o] casi 2 puntos | Muy hipoecoico 3 puntos Extension 3 puntos | Foco ecogénico 3 puntos
completamente extra-tiroidea puntillado
sélido (puntiforme)
Sumar el puntaje de todas las categorias para determinar el nivel TI-RADS
0 puntos 2 puntos 3 puntos 4 a 6 puntos 7 puntos o mas
TI-RADS 1 TI-RADS 2 TI-RADS 3 TI-RADS 4 TI-RADS 5
Benigno No sospechoso Levemente Moderadamente Altamente sospechoso
No BAAF No BAAF sospechoso sospechoso BAAF si 21 cm

BAAF si 22.5 cm
Seguimiento si 21.5 cm

BAAF si 21.5 cm
Seguimiento si 21 cm

Seguimiento si 20.5 cm

Composicion

Ecogenicidad

Forma

Margen

Foco ecogénico

Espongiforme: Se compone
predominantemente (> 50%) de
pequefios espacios quisticos. No
agregue mas puntos para otras
categorias.

Mixto quistico y sélido: Asigne
puntos para el componente sélido
predominante.

Asigne 2 puntos si no se puede
determinar la composicion debido a
la calcificacion.

Anecoico: Se aplica a nédulos
quisticos o casi completamente
quisticos.

Hiperecoico / isoecoico /
hipoecoico: Comparado con el
parénquima adyacente.

Muy hipoecoico: mas
hipoecoico que los musculos
infrahioideos.

Asignar 1 punto si no se puede
determinar la ecogenicidad.

Més alto que ancho: Debe
evaluarse en una imagen
transversal con medidas
paralelas al haz acustico
para la altura y
perpendiculares al haz
acustico para el ancho.

Esto generalmente se
puede evaluar mediante
inspeccién visual.

Lobulado: Protrusiones en el
tejido adyacente.

Irregular: dentado, espiculado o
en angulo agudo.

Extension extra-tiroidea:
invasién obvia = malignidad.

Asigne 0 puntos si no se puede
determinar el margen

Artefactos grandes de cola de cometa: en
forma de V,> 1 mm, en componentes
quisticos.

Macrocalcificaciones: Causa sombreado
acustico.

Periférico: Completo o incompleto a lo
largo del margen.

Focos ecogénicos punteados: Puede tener
pequefios artefactos de cola de cometa.
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6.4  Elastografia
6.4.1 Generalidades

La elastografia asociada a la ultrasonografia convencional es una nueva modalidad de
imagen que permite reflejar, en tiempo real, la organizacion estructural de los tejidos,
comparando la dureza de las lesiones con respecto al parénquima normal circundante. De este
modo, el andlisis de la elasticidad tisular aporta informacién que, junto con los datos de la
ultrasonografia convencional y el modo Doppler, puede ayudar en el diagnostico ecografico de

malignidad.

La elastografia fue inicialmente descrita por Ophir y perfeccionada después por
Pesavento. Mediante esta técnica el tejido se comprime y la deformacion tisular resultante se
refleja en una imagen. Como modalidad diagnostica, se ha utilizado en el estudio de diferentes
organos (higado, mama, prostata, corazéon, partes blandas y vasos sanguineos), afiadiendo
informacion estructural a las propiedades morfologicas que nos muestra la ultrasonografia
convencional. Cada tejido en el organismo tiene propiedades mecéanicas que lo caracterizan vy,
en funcion de estas, se comporta de un modo u otro ante la compresion ejercida por el

transductor, devolviendo al explorador una imagen particular.

Las técnicas elastograficas se basan en la hipotesis de que los tejidos sanos se
deforman mas que las lesiones, y que estas diferencias pueden ser cuantificadas y
diferenciadas mediante imagenes. Los valores de elasticidad obtenidos en las diversas
afecciones se encuentran en intima relacion con la matriz que conforma la enfermedad. De
esta manera, podemos inferir que una lesion maligna presentard un valor de elasticidad menor

que una lesion benigna o un tejido normal.
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6.4.2 Aplicaciones

La elastografia se ha comparado a la palpaciéon manual de los tejidos, utilizada por los
médicos durante siglos para ayudar en el diagnostico clinico. La palpacion manual de nddulos
rigidos e irregulares en algunos tejidos como la mama y la prostata son sefiales de malignidad.
Por ejemplo, el carcinoma de mama escirro se percibe a la palpacion como un nddulo
extremadamente duro, mientras que en el higado, la cirrosis es mas rigida que el tejido normal
del higado sano. Sin embargo, la palpaciéon manual se limita generalmente a las estructuras

superficiales y depende en gran medida de la capacidad del médico que realiza el examen.

Las posibilidades que ofrece no son nada despreciables ya que mediante la elastografia
se pueden orientar las punciones y biopsias al foco rigido de un presunto tumor maligno, se
puede detallar la extension de un tumor mediante US, e incluso podria plantearse la

monitorizacion de la eficacia de un tratamiento entre otras indicaciones.

Ademas de las iméagenes cualitativas, la elastografia puede medir la velocidad a la que
el ultrasonido atraviesa un tejido determinado o bien la presion en kPa que ejerce el

ultrasonido sobre el tejido (mismo principio que el FibroScan®) en una region de interés.

En general, cuanto menos elastico es un tejido, mayor velocidad o mayor presion
obtenemos en esa region. Esta medida es una propiedad intrinseca y reproducible del tejido, lo

que sortearia el problema de la «operador-dependencia.

6.4.3 Limitaciones actuales
En el momento actual, la elastografia tiene el inconveniente de ser una técnica que se
esta desarrollando y se esta en el proceso de corroborar el funcionamiento y fiabilidad de la

elastografia cuantitativa.
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El segundo problema es su dependencia del operador en su version cualitativa. Se estan
realizando estudios para ver a qué niveles influye la pericia del explorador en la ejecucion y

resultados de la técnica.

Algunos autores han recomendado que para solventar estos problemas, es necesario
crear «mapas elastograficos» del organismo para asignar valores de referencia a tejidos sanos
y enfermos, de modo que la técnica quedase normalizada para asegurar el principio de
reproducibilidad, es decir, que pueda ser llevada a cabo en la clinica diaria con los mismos

valores, resultados e interpretaciones.

6.4.4 Modalidades de elastografia
Existen 2 clases de sonoelastografia bien diferenciadas: la semicuantitativa (strain

elastography) y la cuantitativa (shear-wave elastography).

La elastosonografia semicuantitativa adquiere primero los datos correspondientes a la
anatomia tisular antes de la deformacidon o compresion. Posteriormente se aplica una pequeiia
presion mediante un compresor externo (transductor ecografico) o una funcién fisioldgica
(respiracion) y se adquiere otro mapa de la anatomia tisular (poscompresion o deformacion).
El desplazamiento del tejido deformado se calcula mediante la comparacion de estos 2 mapas

anatomicos y se refleja en un mapa de colores.

La elastosonografia cuantitativa mide el desplazamiento del tejido independientemente
de la presion aplicada, al enviar microimpulsos acusticos con niveles minimos de energia
hacia los diferentes tejidos. De esta manera, se crea un mapa tisular relativo al desplazamiento
de las estructuras adyacentes. La ventaja de esta con respecto a la anterior es obvia: no hay

necesidad de comprimir con el transductor, por lo que existe menos variabilidad intra e

29



interobservador, es decir, mayor reproducibilidad. Dentro de la elastosonografia cuantitativa
podemos distinguir 3 subgrupos de imagenes: la «cualitativa», que nos ofrece un mapa de
colores de la lesion con respecto al tejido adyacente, la «cuantitativa», que nos da un valor en
kPa o m/s que nos proporciona valores numéricos acerca de la mayor o menor deformidad en
una region de interés elegida por nosotros, y un ultimo subgrupo que combina en una misma
imagen las 2 anteriores, es decir, sobre un mapa cualitativo de colores podemos medir el valor

de dureza del tejido en una region de interés.

La elastografia tanto semi como cuantitativa presenta la gran ventaja de estar

incorporada al sistema de un equipo de ecografia convencional.

6.4.4.1 Evaluacion del nddulo tiroideo con elastografia por compresion

La elastografia a tiempo real (RTE, Real Time Elastography) también se conoce como
elastografia por compresion (strain elastography). Fue la primera técnica de elastosonografia
disponible, y en ella se realiza una compresion externa de los tejidos al presionar la piel con el
transductor, obteniéndose una imagen (elastograma) en la que se diferencian los tejidos segun
su deformacion con la compresion. Los tejidos mas duros se deforman menos, y al contrario,
los tejidos mas blandos se deforman mas con la compresion (Barr, 2014; Das et al., 2011;

Dewall, 2013).

El Médulo de Young o mddulo de Elasticidad (E) es mayor cuanto mas duro es el
tejido. En la férmula: E= Compresion/Deformacion, se observa que E y Deformacion son
inversamente proporcionales, por lo que tras realizar una compresion, los tejidos con menor
deformacion (mas rigidos) presentan mayor Moddulo de Young. El elastograma es una

representacion cualitativa (no cuantitativa) de la elasticidad tisular relativa, resultado de la
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diferente deformacion de los tejidos tras realizar una compresion (Barr, 2014; Das et al., 2011;

Dewall, 2013).

Los equipos de ultrasonido por lo general usan una escala color donde los tejidos mas
rigidos se observan en azul, mientras que los mas blandos se representan en un rojo. Los
tejidos con elasticidad intermedia se observan con tonos verdes y amarillentos. El elastograma
aparece dentro de un ROI, cuyo tamafio se puede ajustar, y cuya imagen se pude superponer a
la imagen en modo B, ambos en tiempo real. Es recomendado reducir el tamafio del ROI y
evitar incluir en el elastograma las cardtidas, la trdquea, y el esofago, para evitar artefactos de
movimiento, asi como los huesos para evitar un tejido muy rigido dentro del elastograma. Se
recomienda que el ROI englobe la totalidad del nddulo a estudio y suficiente parénquima
circundante, algunos autores recomiendan 5 mm o mas del parénquima adyacente al nédulo

(Barr, 2014; Das et al., 2011; Dewall, 2013).

Algunos equipos de ultrasonido disponen de un factor de calidad (FC), que
proporciona informacion a tiempo real sobre el artefacto global de movimiento en la
adquisicion del elastograma. Su valor varia de 0 a 100, y se considera adecuado cuando se
observa en varios elastogramas seguidos un valor superior a 60 (Barr, 2014; Das et al., 2011;

Dewall, 2013).

El ecografo mediante el cual se realizan estos estudios es una unidad convencional de
ecografia con un modulo de elastografia y utiliza el mismo transductor para los estudios en
modo B y elastografia. Habitualmente se evaltia la lesion en modo B y posteriormente se
realiza el estudio elastografico. La presion que hay que ejercer sobre el tejido es minima
(pequeiios movimientos oscilatorios de la mano, como un yo- yo), de unos 2 mm en la

direccion vertical. En el ecografo existe un indicador de presion que no debe exceder los
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valores de 2-3. Si se ejerce mas presion de la debida, se pierde la proporcion lineal entre
presion y tension y se pueden producir falsos negativos (el tejido mas duro muestra un falso
desplazamiento). Es muy importante evitar los movimientos laterales o angulados; es éste uno
de los aspectos técnicos que hay que aprender mejor para dominar la técnica (Barr, 2014; Das

etal., 2011; Dewall, 2013).

Los datos elastograficos se traducen a una escala de 256 colores (a cada pixel de la
imagen elastografica se le asigna uno de estos 256 colores) que se representa sobre la imagen
en modo B. Los colores oscilan entre el rojo (corresponde a tejidos blandos, los que presentan
el maximo grado de tension o elasticidad) y el azul (corresponde a un tejido duro, con poca
tension o elasticidad), siendo el color verde indicador de una elasticidad media. El rectangulo
de la region de interés (ROI region of interest) se coloca de modo semitransparente sobre la
imagen en modo B, intentando que la lesion a estudiar no ocupe mds de un tercio del area total
de la region de interés y que incluya el tejido celular subcutaneo y el musculo adyacente. Es
habitual realizar medidas de los valores de elasticidad en planos ortogonales (axial y
longitudinal) para alcanzar una mejor resolucion espacial y capturar un posible

desplazamiento lateral en las regiones mas duras (Barr, 2014; Das et al., 2011; Dewall, 2013).

En la pantalla del ecografo se pueden ver las dos imagenes simultdneamente (modo B y
elastografia) y los cambios en la elasticidad se evaltan en tiempo real. La profundidad de las
lesiones es un factor limitante para la elastosonografia. Se recomienda que las lesiones a
estudiar sean superficiales (situadas a unos 2,5 - 3,5 cm de la piel). (Barr, 2014; Das et al.,

2011; Dewall, 2013).
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6.5 Escalas elastografica
Para facilitar la interpretacion se ha propuesto la escala de ASTERIA (Asteria et al.,

2008; Moon et al., 2012), que se describe a continuacion.

6.6 Escala Elastogréafica de Asteria
Los criterios Asteria de elastografia se originan a partir del trabajo publicado por Ito y
colaboradores (2006) quien originalmente aplicd y propuso la escala en el estudio de las

lesiones mamarias (Itoh et al., 2006).

A diferencia de la escala de UENO esta escala propone 4 puntajes, basado en el
predominio de la elasticidad o la dureza en el area examinada. En la siguiente figura se
describe la escala (Asteria et al., 2008; Moon et al., 2012).Puntaje elastografico de acuerdo a

los Criterios Asteria;

e Un puntaje de 1: indica elasticidad en el area total examinada.
e Un puntaje de 2: indica elasticidad en gran parte del area examinada.
e Un puntaje de 3: indica rigidez (dureza) en gran parte del area examinada.

e Un puntaje de 4: indica dureza en toda el area examinada, un area de lesion sin
elasticidad.

i h. C d.
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Recientemente Carcache y colaboradores (2018) elaboraron un album elastografico
proponiendo una representacion pictorica de la escala de asteria. El proposito de este album
fue poner a disposicion de los médicos en formacion y especialistas en radiologia una
coleccion de imagenes que representan las propiedades elésticas de tejidos normales y
alterados, que sirvan de referencia al médico y que faciliten la interpretacion de los mapas
elastograficos obtenidos por medio de elastografia en tiempo real combinada con ecografia en
modo B. Las imdagenes elastograficas de este album son interpretadas tomando como
referencia el puntaje de Asteria para determinacion del grado de elasticidad de los tejidos. La
autora muestra un conjunto de imagenes de nodulos mamarios, tiroideos y del tendon
supraespinoso del manguito rotador. Cada imagen va a acompanada de una descripcion breve

del caso correspondiente para facilitar la interpretacion de las imagenes.

6.7 BAAFYy el sistema de BETHESDA

La BAAF es el examen mas importante en el estudio de un nédulo tiroideo, cuando la
medida de TSH se encuentra dentro de los valores de normalidad, para el método empleado.
Este procedimiento no requiere de anestesia que en general se hace con una aguja fina (Calibre
21-23) para obtener material celular que es fijado para estudio citologico. Genera cierta

molestia y el nivel de dolor dependera del umbral de cada individuo.

Es un método: sencillo, eficaz con un buen rendimiento diagnéstico y de bajo costo.
Las limitaciones del método son: 1) la eventual necesidad de repetir la puncion si se obtiene
material inadecuado, 2) la imposibilidad del método para diferenciar lesiones foliculares
malignas y benignas (adenoma vs. carcinoma folicular), 3) no contar con un citélogo

entrenado en la visualizacion de estas imagenes.
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Por otra parte cuando el nodulo es de caracteristica quistica permite su vaciamiento y
puede ser un procedimiento terapéutico. Este examen tiene una sensibilidad de 90 a 95 %

especificidad de 85% en manos experimentadas.

Durante muchos afios han existido dificultades en la expresion de los resultados de
dicho estudio citoldgico. Con el intento de subsanar este problema, el Instituto Nacional del
Céncer (NCI) de EE.UU. organizd una reunion de consenso en el afio 2007 en BETHESDA.
Las discusiones y conclusiones de la misma en relacion a la terminologia y criterios
morfologicos fueron publicadas posteriormente en el atlas The Bethesda System for Reporting

Thyroid Cytopathology™.

Esta reunion tuvo como objetivo intentar consensuar la terminologia a emplear y que la
misma se usara de forma universal. El citopatdlogo debe enviar al médico un informe claro

sucinto, y clinicamente util.

Para poder entender mejor el Sistema BETHESDA (SB) se recomienda que cada
informe de citopatologia tiroidea cuente con una categoria diagnostica de las seis que han sido

establecidas:

I.  No diagnostico o Insatisfactorio

II.  Benigno
III.  Atipia de significado indeterminado o lesion folicular de significado indeterminado
IV.  Neoplasia folicular o Sospechoso de Neoplasia folicular

V.  Sospechoso de malignidad

VI.  Maligno
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Ademas se destaca que en algunas de las categorias generales algin grado de
subcategorizacion puede ser informado y muchas veces necesario, recomendando la siguiente

terminologia:
I. No diagnostico o Insatisfactorio

¢ Fluido quistico solamente
e Espécimen virtualmente acelular

e Otros (oscurecido por sangre, material grumoso, etc.)

II. Benigno

e Compatible con nddulo folicular benigno.

e Aqui se agrupan entidades clasificadas histologicamente como bocio nodular,
nddulo hiperplésico (adenomatoide), nédulo coloide, nédulos en enfermedad de
Graves Basedow y el subtipo macrofolicular de los adenomas. Puede utilizarse
un término mas especifico en el contexto clinico cada patologia.

e Compatible con tiroiditis linfocitaria (Hashimoto) asociado a la presentacion

clinica.

Compatible con tiroiditis granulomatosa (subaguda).

III. Atipia de significado indeterminado (AUS)

e Lesion folicular de significado indeterminado (FLUS).
El término AUS estd reservado para las muestras que contienen células (foliculares,
linfoides u otras) con atipia arquitectural y/o nuclear que no es suficiente para ser clasificada
como sospechosa de neoplasia folicular, sospechosa de malignidad o maligna pero es mas

marcada que la atribuible a cambios benignos. El término FLUS es igualmente aceptado para

36



la mayoria de los casos en los que la atopia es de origen folicular. Su uso no debe superar el
7% de los diagndsticos citologicos (NCI). Si bien varios trabajos demuestran un nimero

mayor que puede llegar hasta el 20%, segun la literatura consultada

IV. Neoplasia folicular o Sospechoso de Neoplasia folicular

e Especificar si es de tipo células de Hiirthle (oncocitica)

V. Sospechoso de malignidad

e Sospechoso para carcinoma papilar

Sospechoso para carcinoma medular

Sospechoso para metastasis de carcinoma

Sospechoso para linfoma

Otros

VI. Maligno

e Carcinoma papilar

e (Carcinoma pobremente diferenciado

e Carcinoma medular

e Carcinoma indiferenciado (anaplésico)

e Carcinoma de células escamosas

e Carcinoma con caracteristicas mixtas (especificar)
e (Carcinoma metastasico

e Linfoma No-Hodgkin

e Otros
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Tabla 6-2: Categoria para el reporte de BAAF y riesgo de malignidad

Categoria diagnodstica Riesgo de malignidad
Insatisfactorio 1-4%
Benigno 0-3%
Atipia de Significado. Indeterminado o Lesion Folicular de ~5-30%

Significado Indeterminado

Neoplasia Folicular o Sospechoso de Neoplasia Folicular 15-30%
Sospechoso de Malignidad 60 -75%
Maligno 97-99 %

Fuente: Stelow, Dustin, & Hanley (2010).



7 DISENO METODOLOGICO

7.1 Tipo de estudio

Se 1llevo a cabo un estudio observacional, descriptivo-transversal y prospectivo.

7.2 Area y periodo de estudio
Se realiz6 en el servicio de Imagenologia del Hospital Escuela Dr. Roberto Calderon
Gutiérrez, de la Ciudad de Managua. Incluyendo pacientes atendidos en el hospital entre el 1

de septiembre y el 31 de diciembre del 2018.

7.3 Poblacién de estudio (Universo)
Corresponde al total de pacientes en quienes se detecta nodulo tiroideo y se le indica
BAAF para determinar malignidad del nédulo, en el Hospital. Debido a que es prospectivo es

universo es no conocido.

7.4 Muestra

Debido al tipo de estudio y a que el total de paciente durante el periodo de estudio es
limitada, se decidio incluir a todos los casos que cumpliesen los criterios de seleccion y se le
pudiese realizar elastografia hasta obtener una muestra que permitiese con una confianza del
90% y una precision (margen de error) de 0.1 (10%), la cual corresponde a 35 pacientes. Estos
calculos se realizaron a través del despeje con la siguiente foérmula muestral para la

determinacion de sensibilidad y especificidad con el programa Samples Size Calculation 2.0.

, [
! li_Fp 1-F.
L )

|:;I|.1;|;,[LI-‘.—_| - th'.:l.] -
Pz
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Por razones de tiempo y logistica se reclutaron 35 pacientes, los que segin el despeje

de la forma fue suficiente para el calculo de sensibilidad y especificidad.

7.5 Criterios de seleccion

7.5.1 Criterios de inclusion

e Pacientes mayor de 18 afios

e Que se le haya indicado ecografia de tiroides por noédulo tiroideo
¢ Que haya sido clasificado segtin sistema TIRADS ACR 2017.

e Que se le haya realizado BAAF.

¢ Que haya asistido durante el periodo de estudio

¢ Que haya aceptado participar en el estudio de forma voluntaria

¢ Que se le haya podido realizar la elastografia por compresion

7.5.2 Criterios de exclusion

e Resultado de BAAF no disponible al momento de final el estudio

¢ Que no se hayan completado los procedimientos de forma apropiada.

7.6 Técnicasy procedimientos para recolectar la informacion

7.6.1 Unidad de analisis.

La unidad de analisis corresponde al paciente caso de estudio.

7.6.2 Fuente de informacion.
La fuente de informacion es de tipo primaria, corresponde a mediciéon directa en

paciente caso de estudio.
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7.6.3 Instrumento de recoleccion de la informacion
7.6.3.1 Disefio del instrumento y validacion

Para la elaboracion de la ficha se hizo una revision de la literatura y se consultaron
médicos con experiencia en el tema, se procedi6 a elaborar una ficha preliminar (piloto) y esta
sera validada con 3 casos. Una vez revisada y finalizada la ficha se procederd a la recoleccion

de la informacion.

7.6.3.2 Composicion del instrumento
El instrumento estd conformado de preguntas cerradas, distribuidas en las siguientes
grandes secciones:
Caracteristicas generales del paciente
Caracteristicas del nodulo

Categoria TI-RADS ACR 2017

Escala Elastografica

m o 0w

Citologia / Histologia

7.6.4 Evaluacion ecografica del nddulo tiroideo (técnica)

El estudio de la glandula tiroides se realiz6 mediante ecografia convencional en tiempo
real modo B, con transductor lineal multifrecuencia de 7 a 11 MHz. Se coloc¢ al paciente en
decubito supino, con un soporte debajo de sus hombros, se procedi6 a examinar la glandula en
los planos longitudinal y transversa para la caracterizacion de la misma en cuanto al tamafo,
forma, ecogenicidad y vascularidad al Doppler color. Se visualiz6 la glandula en busqueda de
lesiones nodulares o quisticas y sus caracteristicas. Asi mismo se evalud la presencia de

ganglios linfaticos cervicales.
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7.6.5 ACR 2017

Cada lesion fue evaluada con ecografia convencional (escala de grises), determinando
si era un nodulo tnico o un bocio multinodular. Ademas se tuvo en cuenta la ubicacion del
nodulo a punzar (derecho, izquierdo, ambos lados o itsmo), asi como también sus
caracteristicas (quistico, complejo, solido), ecogenicidad (iso, hiper o hipoecogenico), bordes
(regular o irregular), halo (completo o incompleto), y tamafio. Se evalu6 el tipo de patron
Doppler (central, periférico, mixto y avascular). Se aplicaron los criterios del sistema TI-

RADS ACR 2017 para estratificar el riesgo de malignidad.

7.6.6 8.6.5.1 Elastografia

Al momento de hacer el andlisis de la rigidez o elasticidad del tejido en estudio (nédulo
tiroideo) con el paciente en decubito supino, se realiz6 la valoracion elastografica aplicando la
técnica de elastografia mediante compresiones simétricas verticales de aproximadamente 2
mm, por un periodo aproximado de 5 a 7 segundos, mediante lo cual se valord la estructura

interna del tejido estudiado y el grado de deformidad del mismo.

El resultado se reflej6 mediante imagenes, llamadas elastogramas o mapa de colores.
Las zonas de color rojo y verde indicaron tejido elastico y las zonas de color azul indicaron

tejido rigido.

Para determinar el grado de dureza y la naturaleza de la lesion del tejido el patron de
colores fue clasificados mediantes la escala elastografica de ASTERIA utilizando como

referencia el album de imagenes publicado por Carcache y colaboradores (2017) (Ver anexos)

Para mayor detalle de la técnica elastografica ver seccion correspondiente en el marco

teorico.
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7.7 Técnicas y procedimientos para procesar y analizar la informacion.
7.7.1 Creacion de la base de datos

Basados en el instrumento de recoleccion se cred una plantilla para captura de datos y
cada ficha fue digitalizada en una base de datos creada en el programa SPSS 23 (IMB Statistic

2015)

7.7.2 Estadistica descriptiva

Las variables se describen dependiendo de su naturaleza. Las variables cualitativas o
categdricas seran descritas en términos de frecuencias absolutas (numero de casos) y
frecuencias relativas (porcentajes). Los datos seran ilustrados en forma de barras y pasteles.
Las variables cuantitativas son descritas en términos de media, desviacion estandar, mediana,
y rango. Los datos son ilustrados en forma de histogramas, diagramas de dispersion y

diagramas de cajas.

7.7.3 Exploracién de la asociacion entre variables
Para evaluar la asociacion entre dos variables cualitativas se aplicé la prueba de Chi
Cuadrado o la prueba exacta de Fisher (segun corresponda). Se considera que hay un resultado

significativo cuando el valor de p de cada prueba sea <0.05.

7.7.3.1 Evaluacién de las propiedades de la elastografia como prueba diagndstica
complementaria

Como indicador de prueba diagnostica complementaria se us6 el score de elasticidad

de ASTERIA: Score 1 / 2 (n6dulo blando) vs Score 3 /4 (n6dulo duro). Como prueba de

comparacion se uso6 el resultado citoldgico — histologico (Resultado de BAAF)

Se estimaron los siguientes parametros
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Parametros de validez

a. Sensibilidad: Es la probabilidad de clasificar correctamente a un individuo
enfermo, es decir, la probabilidad de que para un sujeto enfermo se obtenga en la
prueba un resultado positivo. La sensibilidad es, por lo tanto, la capacidad del test
para detectar la enfermedad (Proporcion de pacientes enfermos que obtuvieron un
resultado positivo en la prueba diagnoéstica):

FFP
FP+ PN

La sensibilidad se conoce como “fraccion de verdaderos positivos (FVP)”.

b. Especificidad: Es la probabilidad de clasificar correctamente a un individuo sano,
es decir, la probabilidad de que para un sujeto sano se obtenga un resultado
negativo (capacidad para detectar a los sanos)

Pt “Waimp

Se denomina “fraccion de verdaderos negativos (FVN)”.
La seguridad de una prueba diagndstica (Valores predictivos)

a. Valor predictivo positivo: Es la probabilidad de padecer la enfermedad si se obtiene
un resultado positivo en el test. El valor predictivo positivo puede estimarse, por
tanto, a partir de la proporcion de pacientes con un resultado positivo en la prueba
que finalmente resultaron estar enfermos:

re
FP+MP
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b. Valor predictivo negativo: Es la probabilidad de que un sujeto con un resultado
negativo en la prueba esté realmente sano. Se estima dividiendo el numero de
verdaderos negativos entre el total de pacientes con un resultado negativo en la
prueba:

PN
PN+

7.8 Consideraciones éticas

Durante el disefio y ejecucion del trabajo investigativo, asi como durante el andlisis de
la informacidn, se seguieron los principios y recomendaciones de la Declaracion de Helsinki
para el desarrollo de investigaciones biomédicas. Por otro lado se siguieron las
recomendaciones éticas de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS). Se contd con la

autorizacion de las autoridades docentes del hospital y del servicio de radiologia
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8 RESULTADOS

Resultados del objetivo #1: ldentificar las caracteristicas generales de los

pacientes

La media de edad del grupo en estudio fue de 52 afios (£9.8), con un rango que va de

27 a 63 afios (ver cuadro 1)

Con respecto al sexo, hubo un claro predominio de sexo femenino (90.1%) en

comparacion con el masculino (9,9%) (Ver cuadro 2)

Resultados del objetivo #2: Describir los hallazgos ecogréficos y la clasificacion

del nédulo tiroideo segun el sistema TI-RADS ACR 2017.

En el 15% de los casos hubo un nédulo palpable, localizado en el 16bulo derecho en
48% y en el 16bulo izquierdo en el 37%, con un tamano variable, predominando los nddulos de

lal.5ecm(33%)y<1cm(30%). (Ver cuadro 3)

En cuanto a la composicion predomina las caracteristicas espongiforme (44%) y
composicion mixta (so6lido / quistico) (37%). En relacion a la ecogenicidad hubo un

predominio de lesiones hipoecogénicas (52%) y muy hipoecogénica (22%).

Con respecto a la orientacion, la mayoria fueron “paralelos” (89%). El 11% fue anti-

paralelo (Ver cuadro 3)

En cuanto a los margenes, se observd caracteristicas lisas en un 52% y mal definidos

en un 33% (ver cuadro 3)

En cuanto al foco ecogénico, la gran mayoria no present6 foco (67%).
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En un similar porcentajes se detectaron macrocalcificaciones y calcificaciones

puntiformes en 14.8% (ver cuadro 3)

Con respecto a la clasificacion ecografica actual siguiendo las recomendaciones del
colegio americano de radiologia (ACR) 2017 se observo que en el 33% de los casos se
clasific6 como TI-RADS categoria 2, un 26% se clasificé como categoria 3 y 4 y un 14.8% en

categoria 5. (Ver cuadro 4).

Resultados del objetivo 3: Estimar el grado de dureza del nédulo tiroideo a través

de elastografia, conforme la escala de ASTERIA

Al determinar el grado de dureza segun escala elastografica de ASTERIA, en los casos
en estudio se observo la siguiente distribucion: 31% para el score 1, 42.9 % score 2, 22.9%

score 3y 2.9% score 4. (Ver cuadro 5)

Resultado del objetivo 4: Establecer la validez (sensibilidad y especificidad) y
seguridad (valores predictivos) de la elastografia para diferenciar lesiones benignas y

malignas.

Al evaluar la validez y seguridad de la elastografia, en el grupo en estudio se observo
que de la sensibilidad del score elastografico de dureza (Grado 3/4 vs Grados 1/2) fue del 44%

y sin embargo present6 una especificidad de 93%. (ver cuadro 6)

Al determinar si la elastografia mejora el desempefio diagndstico de la ecografia en la

evaluacion del nodulo tiroideo. (Ver cuadro 8)

En los casos clasificados como TIRADS 2 (n=10) el 60% presentaba un score 2 de

elasticidad, el 40% un score 3 y 0% de score 4 (ver cuadro?7)
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En los casos clasificados como TIRADS 3 (n=13) el 15% presentaba un score 1 de

elasticidad, el 31% un score 2 y 46% de score 3 y 23% score 4 (ver cuadro 7)

En los casos clasificados como TIRADS 4 (n=8) 0% presentaba un score 2 de

elasticidad, el 75% un score 3 y 25% de score 4. (Ver cuadro 7)

En los casos clasificados como TIRADS 5 (n=4) el 0% presentaba un score 1 o 2 de

elasticidad, el 75% un score 3 y 25% de score 4. (Ver cuadro 7)
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9 DISCUSION

Nuestro estudio es consistente con lo reportado en estudios y meta-anélisis previos e
indica que la elastografia con ultrasonido tiene una buena eficacia diagnodstica para la

diferenciacion de los nodulos tiroideos benignos y malignos.

Se puede utilizar como una herramienta complementaria con ecografia en escala de

grises y puede reducir potencialmente la biopsia por aspiracion con aguja fina innecesaria.

En nuestro estudio la escala de ASTERIA mostré un buen desempefio diagndstico.
Esto se corresponde con los resultados de un meta-analisis publicado recientemente en el que
se encontrd que al utilizar el punto de corte estandar (ES 1-2 vs. ES 3-4), la elastografia de
nédulo tiroideo en pacientes referidos para BAAF tenia una sensibilidad combinada del 85% y

una especificidad del 80%. E1 VPN y VPP fueron 97% y 40%, respectivamente.

Este meta-andlisis sefiala un VPN incluso mayor del 99% (IC 95%, 97-100%) cuando
solo se consideraron nodulos completamente blandos como benignos (es decir, punto de corte

entre ES 1y 2).

Esto implica que el 99% de los pacientes con un ndédulo completamente blando si
tienen un nodulo benigno y que se pueden omitir con seguridad otros procedimientos de

diagnostico, lo que significa un 14% de esta poblacion de estudio.

De forma general el presente estudio sugiere que la elastografia cualitativa tiene una
especificidad y sensibilidad adecuada y mejora la precision diagnostica en pacientes con un

nodulo tiroideo referido para BAAF. Su principal fortaleza es la deteccion de nddulos
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benignos, con un VPN alto, superior al 80% para los nédulos blandos categoria 3 y un

VPN del 90% cuando los nddulos se consideran benignos con categoria ASTERIA 2.

El resultado de nuestro andlisis muestra que la BAAF se puede omitir de manera
segura cuando la elastografia muestra una escala de ASTERIA 2. En consecuencia, hasta un
50% de los pacientes con un nddulo tiroideo remitido a BAAF podrian evitar los

procedimientos invasivos de diagndstico si estos eran clasificados como TIRADS 4.

Por otro lado los valores relacionados con la seguridad de la prueba muestran valores
adecuados. La sensibilidad de la elastografia fue alta cuando el noédulo fue clasificado con un
grado de dureza 4 o 5 y se correlaciond con el resultado patologia (benigno/maligno). Los

valores de sensibilidad y especificidad fueron superiores al 80%.

Esto se corresponde con lo observado por Kura y colaboradores publicaron en el 2014
los resultados de un estudio que tuvo como propoésito presentar la experiencia de su grupo de
investigacion respecto a la categorizacion de la patologia tiroidea, a través de la utilizacion de
parametros ecograficos de malignidad y elastografia con medicion de la proporcion de la
deformacion tisular, y la correlacion de los hallazgos obtenidos con la clasificacion histologica
de Bethesda. El punto de corte elastografico < 2 en escala de ASTERIA presentd una
sensibilidad del 85,7% y una especificidad del 81,7% para predecir Bethesda asociada a
patologia benigna, con un valor predictivo negativo (VPN) del 99% y un valor predictivo

positivo del 15%.

Ahora bien es importante discutir, algunos aspectos metodologicos. Todo estudio
clinico presenta limitaciones. Una de ellas es el numero limitado de pacientes investigado.

Debido a que la elastografia es una técnica novedosa en nuestro medio y que el software
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requerido no estd disponible en todos los equipos del hospital no fue posible ampliar la

muestra, esto limita la inferencia estadistica.

Una fortaleza del estudio fue que el ecografista que realiz6 la evaluacion no conocia
los hallazgos histopatologicos, ya que primero se realizaba la ecografia y posteriormente se
solicitaba el resultado de la BAAF por lo tanto se evito el sesgo de clasificacion y el sesgo del
observador. Es decir que la probabilidad de una mala clasificacion diferencial fue

extremadamente bajo.

Por otro lado, existen asimismo limitaciones relacionadas directamente con la técnica,
claramente operador-dependiente. Es crucial mantener una ligera compresion, evitando los
movimientos laterales o angulados, para obtener imdgenes adecuadas. También es importante
que exista suficiente tejido normal rodeando a la lesion para su correcta valoracion. Y por

supuesto, es necesaria una curva de aprendizaje.

Por otro lado, la realizacion de elastografia a noédulos con calcificaciones gruesas y
lesiones quisticas presenta mayores dificultades en su interpretacion, debido a que este no
produce deformacién correcta del tejido, por lo que se generaran artefactos dentro de la

imagen codificada por colores.

Por otro lado, existe un cierto grado de subjetividad en la asignacion de la puntuacioén
elastografica y no se ha valorado la variabilidad intra e inter-observador ni la reproducibilidad

en la adquisicion de las imdgenes.
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10 CONCLUSIONES

Los pacientes en estudio fueron comparables a otras series hospitalarias publicadas
a nivel nacional e internacional, con un predominio del sexo femenino y poblacion

relativamente joven.

Se observd una correlacion moderada, pero significativa entre la elastografia y el
TIRADS, pero de forma individual la elastografia presentd una correlacion
adecuada con respecto a la malignidad o benignidad de la lesion, en especial para

los grados que sugieren elasticidad o benignidad.

La sensibilidad de la elastografia es moderada a baja, sin embargo la especificidad
es alta, en especial con respecto a las categorias TIRADS 2 y 3. Por otro lado se

observaron valores predictivos negativos altos.

Los resultados de este estudio sugieren que la mayor utilidad de la elastografia es la
correcta clasificacion de las lesiones probablemente benignas, con score de
ASTERIA 1 y 2, con respecto a las categorias TIRADS de 1 a 3. Por lo tanto la

probabilidad de un resultado negativo en estas condiciones es alta.
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11 RECOMENDACIONES

Recomendamos implementar el uso de la elastografia en especial en aquellos casos
con categorias TIRADS ACR entre 2 y 3, con el propdsito de reforzar la decision
clinica y no realizar BAAF, evitando asi procedimientos innecesarios y por lo tanto
reducir los costos al servicio y los posibles efectos negativos en los pacientes.

A las autoridades docentes recomendamos el disefio e implementacion de un
modulo especial de entrenamiento en elastografia.

Por otro lado es de suma importancia que se disefien y ejecuten investigaciones
aplicadas que exploren la aplicaciéon y utilidad de la elastografia en otras

situaciones clinicas.
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ANEXOS



ESCALA DE ELASTOGRAFIA ASTERIA (Carcache et al., 2018)
(Escalade1a 4)

Puntaje 1

Un puntaje de 1 indica elasticidad en el area total examinada.

Puntaje 2

Un puntaje de 2 indica elasticidad en gran parte del area examinada.
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Puntaje 3

Un puntaje de 3: indica rigidez (dureza) en gran parte del area examinada.

Puntaje 4

L il "‘Wﬂﬁw “ﬁ

OB

I

i M
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Un puntaje de 4 indica dureza en toda el area examinada, un area de lesion sin
elasticidad.
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Utilidad de la elastosonografia asociada al ultrasonido convencional en el estudio
del nddulo tiroideo segun categorias TIRADS, en pacientes adultos atendidos en el

Hospital Escuela Dr. Roberto Calderdon Gutiérrez, septiembre a diciembre del 2018

FICHA DE RECOLECCION

A. DATOS GENERALES

1 No. Ficha _

2 No. Expediente .

3 Nombre del paciente 7

4 Edad (afos) -

5 Sexo 0. Femenino 1. Masculino___
6 Municipio de procedencia

7 Tiempo de evolucion

B. EVALUACION DEL NODULO TIROIDEO

1 Factores de riesgo mayores

Historia familiar de cancer de tiroides

Historia familiar de otro tipo de cancer

Historia personal de cancer de tiroides

Historia personal de otro cancer endocrino
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Historia personal de otro canceres

Historia personal de sindrome de poliposis adenomatosa familiar

Antecedentes de exposicion a radiacion

C. CARACTERISTICAS ULTRASONOGRAFICAS DEL NODULO

1. Localizacion

2. Profundidad _ (mm)

3. Tamafio (didmetro mayor)

Categoria TI-RADS - ACR

2017

(mm)

Composicion

Ecogenicidad

Forma

Margenes
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Foco ecogénico

ELASTOGRAFIA

Puntaje de ASTERIA

BAAF

Resultado

Tipo histolégico (reportado)

1 Maligno 2 Benigno
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Cuadro 1: Edad de los pacientes sometidos a elastografia combinada con ecografia en

modo B para el estudiodel nddulo tiroideo.

Media 51.96
Mediana 54.0
Desviacion estandar 9.83
Minimo 27.0
Maximo 67.0

Fuente: Ficha de recoleccion de datos.

Cuadro 2: Sexo de los pacientes sometidos a elastografia combinada con ecografia en

modo B para el estudiodel nédulo tiroideo.

Femenino

Masculino 3 9.9

Total 35 100.0

Fuente: Ficha de recoleccion
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Cuadro 3: Hallazgos ecograficos del nédulo tiroideo en los pacientes sometidos a

elastografia combinada con ecografia en modo B.

n %
Nodulo Palpable No 23 85.2
Si 4 14.8
Total 35 100.0
Localizacion Lobulo derecho 13 48.1
Lébulo izquierdo 10 37.0
Itsmo 4 14.8
Total 35 100.0
Tamaho <1cm 8 29.6
1-1.5cm 9 333
1.6 -2.5cm 5 18.5
>2.5cm 5 18.5
Total 35 100.0
Composicion Quistico (0 puntos) 1 3.7
Espongiforme (0 puntos) 12 44 .4
Solido / quistico (1 punto) 10 37.0
Solido ( 2 puntos) 4 14.8
Total 35 100.0
Ecogenicidad Anecoico (0 puntos) 2 7.4
Hiper o Iso ecoico ( 1 punto) 5 18.5
Hipoecogénico (2 puntos) 14 51.9
Muy hipoecogénico ( 3 puntos) 6 22.2
Total 35 100.0
Valido Paralelo ( 0 puntos) 24 88.9
Antiparalelo ( 3 puntos) 3 11.1
Total 35 100.0
Margenes Liso (0 puntos) 14 51.9
Mal definidos (0 puntos) 9 333
Lobulados o irregulares (2 puntos) 2 7.4
Extension extra tiroidea 2 7.4
Total 35 100.0
Foco Ecogénico Ninguno o cometa (0 puntos) 18 66.7
Macrocalcificaciones ( 1 punto) 4 14.8
Calcificaciones en anillo (2 puntos) 1 3.7
Calcificaciones puntiformes (3 puntos) 4 14.8
Total 35 100.0

Fuente: Ficha de recoleccion
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Cuadro 4: Categoria de riesgo de malignidad asignada a la lesion segun el sistema

TIRADS ACR 2017 en los pacientes sometidos a elastografia combinada con ecografia en

modo B para el estudiodel nddulo tiroideo.

Categoria TIRADS ACR 2017

TIRADS

%
2 10 333
3 13 25.9
4 8 25.9
> 4 14.8
Total 35 100.0

Fuente: Ficha de recoleccion

Cuadro 5: Grado de dureza del nédulo tiroideo a través de elastografia (SCORE DE

ASTERIA)
Frecuencia Porcentaje
SCORE 1 11 314
SCORE 2 15 42.9
Elasticidad SCORE 3 8 22.9
SCORE 4 1 2.9
Total 35 100.0

Fuente: Ficha de recoleccion
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Cuadro 6: Validez (sensibilidad y especificidad) y seguridad (valores predictivos) de la

elastografia, con respecto a los resultados de patologia (Benigno/Maligno).

Validez y seguridad de la prueba 1IC 95%
LI LS
Probabilidad pretest™ 44% 26% 64%
Sensibilidad 42% 16% 71%
Especificidad 93% 66% 100%
Probabilidad para resultado de la prueba de cualquier tipo
Positivo 22% 9% 43%
Negativo 78% 57% 91%
Probabilidad para una prueba con resultado positivo
Verdaderos positivos 83% 36% 99%
Falsos positivos 17% 1% 64%
Probabilidad para una prueba con resultado negativo
Verdaderos positivos 67% 43% 85%
Falsos positivos 33% 15% 57%

*Frecuencia observada de malignidad

**Sensibilidad: Probabilidad de que la elastografia

probablemente maligna en el grupo de pacientes con lesiones malignas.

clasifique a la lesion como

***Especificidad: Probabilidad de que la elastografia clasifique a la lesion como

probablemente benigna en el grupo de pacientes con lesiones benignas
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Cuadro 7: Comparacion del score de elasticidad de Asteria con la clasificacion TIRADS

ACR 2017
Elasticidad Total
SCORE 1 SCORE 2 SCORE 3 SCORE 4
N % n % n % n % N %
2 0 6 60 4 40 0 0 10| 100
TIRADS 3 15 4 31 6 46 3 23 13| 100
ACR
2017 4 0 0 0 6 75 2 25 8| 100
5 0 0 0 3 75 1 25 41 100

P<0.05 (Chi2)
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Gréfico 1: Sexo de los pacientes sometidos a elastografia combinada con ecografia en

modo B para el estudiodel nddulo tiroideo, (n= 35)

®E Femenino ® Masculino
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Gréfico 2: Categoria de riesgo de malignidad asignada a la lesién segun el sistema
TIRADS ACR 2017 en los pacientes sometidos a elastografia combinada con ecografia en

modo B para el estudiodel nddulo tiroideo, (n=35).
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Gréfico 3: Grado de rigidez del nddulo tiroideo segun Score de Asteria, determinado a

través de elastografia en tiempo real combinada con ecografia en modo B (n=35).

Score 1 Score 2 Score 3 Score 4
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