UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

) FACULTAD DE MEDICINA )
DIVISION DE ESTUDIO DE POSGRADO E INVESTIGACION
CURSO DE ESPECIALIZACIONES MEDICAS

INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS M'EDICAS Y
NUTRICION SALVADOR ZUBIRAN

TESIS

DESCRIPCION DE LAS CARACTERISTICAS CUALITATIVAS Y
CUANTITATIVAS POR ULTRASONIDO CONTRASTADO DE
NODULOS TIROIDEOS MALIGNOS

QUE PRESENTA:
DR. GUSTAVO ALONZO CORREA

QUE PARA OBTENER EL TI'T’ULO DE ESPECIALISTA EN:
IMAGENOLOGIA DIAGNOSTICA'Y TERAPEUTICA

TUTORES:
DRA. VERONICA ESPINOSA CRUZ
DRA. MONICA CHAPA IBARGUENGOITIA

CIUDAD DE MEXICO, AGOSTO DE 2023



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



TITULO DE TESIS
DESCRIPCION DE LAS CARACTERISTICAS CUALITATIVAS Y

CUANTITATIVAS POR ULTRASONIDO CONTRASTADO DE NODULOS
TIROIDEOS MALIGNOS

Dr. José Alberto Avila Funes

Director de Ensefianza del INCMNSZ

Dra. Ménica Chapa Ibargtiengoitia

Jefa del Departamento de Radiologia e Imagen Molecular INCMNSZ

Dra. Verdnica Espinosa Cruz

Médica adscrita al departamento de Radiologia e Imagen Molecular INCMNSZ



CONTENIDO

INTRODUGCCION ..ottt 4
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA .......c.oooiiiie 6
JUSTIFICACION. ....coiiiiieictete ettt 8
PREGUNTA DE INVESTIGACION ......coccooriieiieeeicieie e 10
OBUJETIVOS ... 10
HIPOTESIS ...ttt 10
MATERIALES Y METODOS ......oiiiiieeieieeeieetesestese e esies s 11
RESULTADOS ... oo s 15
DISCUSION ..ottt st 20
CONCLUSION ..ottt 21
BIBLIOGRAFIA . .......ooiiioeeeeeee et 22



INTRODUCCION

La Asociacion Americana de Tiroides (ATA por sus siglas en inglés) define al nodulo
tiroideo como una discreta lesion dentro de la glandula tiroides, la cual es radiolégicamente

distinta del parénquima tiroideo circundante. (1)

La prevalencia de los nodulos tiroideos en la poblacion general ha incrementado
dramaticamente en la ultima década. (2, 3) Esto debido en parte a la mayor disponibilidad y
uso de diferentes modalidades de imagen, que lo convierten en el hallazgo incidental mas
comun en estudios imagenoldgicos que incluyen al cuello. (4, 5) De acuerdo a Hoang, J. et
al, los nodulos tiroideos incidentales se observan en el 20 — 67% de los estudios de
ultrasonido, hasta en el 25% de las tomografias (TC) de térax contrastadas y en el 16 — 18%

de las TC y resonancias magnéticas (RM) de cuello. (5)

La gran mayoria de los n6dulos tiroideos son benignos, 10 — 15% son adenomas foliculares
y solo del 5 — 15% son malignos. (6, 7) El cancer de tiroides incluye un grupo heterogéneo
de tumores, siendo el carcinoma papilar el subtipo mas comun, representando el 85% de
todas las neoplasias tiroideas (4, 8) El principal desafio en la evaluacion de nodulos tiroideos

es excluir el cancer de tiroides al diferenciar los ndédulos benignos de los malignos. (4, 7)

El ultrasonido contrastado (CEUS por sus siglas en inglés) es considerado una técnica
efectiva para evaluar la microvasculatura, lo cual es importante debido a que la angiogénesis
es la base del crecimiento neoplésico. (9) Los agentes de contraste ultrasonogréafico consisten
en microburbujas (2 - 10 ym), compuestas por un nucleo de gas fluorado como el
hexafluoruro de azufre (SonoVue, Bracco, Italia) u octafluoropropano (Definity, Lantheus,

Estado Unidos) envueltos por una capsula de fosfolipidos. (9, 10) La premisa de los agentes



de contraste ultrasonogréafico es el uso de estas microburbujas como potenciadores acusticos.
Las microburbujas son verdaderos agentes de contraste intravasculares, debido a que su
tamafo relativamente grande restringe su difusion al espacio extravascular. Cuando se
insonan durante el ultrasonido a una potencia baja (indice mecanico bajo), las microburbujas
son sometidas a compresion y rarefaccion de forma no lineal, creando sefiales armdnicas que
pueden ser separadas de la mayoria de las sefiales del tejido de fondo, lo que permite la
sustraccion de tejidos en tiempo real. (10) Estos agentes pueden ser administrados de forma
segura con minimo riesgo para los pacientes (11). EI componente de fosfolipido se
metaboliza en el higado y el nicleo de gas finalmente se elimina a través de los pulmones.
(10) Ademas, los agentes de contraste ultrasonografico presentan una tase muy baja de
reacciones anafilactoides (1:7000 pacientes, 0.014%), significativamente menor que la tasa
con medios de contraste iodado (30 — 95: 100000 pacientes, 0.035 — 0.095%). Datos de 75
estudios mostraron que los eventos adversos mas frecuentes incluyen cefalea (2.1%), nausea
(0.9%), dolor toracico (0.8%) y malestar toracico (0.5%). La mayoria de los efectos adversos

fueron leves y se resolvieron espontaneamente en poco tiempo sin secuelas. (11)

Recientemente, las guias de la EFSUMB (European Federation of Societies for Ultrasound
in Medicine and Biology) para el uso de CEUS en aplicaciones no hepaticas publicadas en
2017, consideran al CEUS como un método no invasivo prometedor para el diagnéstico

diferencial de nddulos tiroideos benignos y malignos. (6)



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Los nodulos tiroideos son un hallazgo comin en la poblacion, y su tasa de deteccion esta
aumentando con el uso generalizado de las diferentes modalidades de imagen. (9) En la
practica clinica, el ultrasonido convencional a menudo representa el primer paso diagnostico
en su evaluacién. (12) Diversas caracteristicas ultrasonograficas se han propuesto para
auxiliar en el diagnostico de nédulos tiroideos malignos, estas incluyen composicion solida,
hipoecogenicidad, microcalcificaciones, bordes mal definidos, configuracion “mas alto que
ancho” y ausencia de “halo”. (13) Sin embargo, ninguna caracteristica por si misma es

suficientemente sensible o especifica para excluir o confirmar malignidad. (4)

Numerosos sistemas de clasificacion para la evaluacion de los nddulos tiroideos por
ultrasonido se utilizan para determinar la necesidad de biopsia por aspiracion con aguja fina
(BAAF), la cual es considerada el estandar de oro para confirmar su naturaleza. (6) El sistema
de base de datos e informes de imagen tiroidea (ACR-TIRADS por sus siglas en inglés) ha
logrado un buen valor clinico al mejorar la exactitud diagndstica y reducir el nimero de
biopsias innecesarias. Sin embargo, la estadificacion por ACR-TIRADS depende en gran
medida del operador, y diversas caracteristicas imagenoldgicas no son universalmente
aceptadas en la evaluacion. Ademas, las caracteristicas de los nédulos benignos atipicos y
malignos, especialmente categorias ACR-TIRADS 3 y 4, pueden superponerse en su

apariencia ultrasonogréfica. (4)

La biopsia por aspiracion con aguja fina tiene una alta especificidad (72 — 100%), sin
embargo, posee algunas debilidades dada su baja sensibilidad (65 — 98%). En estudios
previos, aproximadamente 10 — 20% de los nddulos tiroideos no se lograron diagnosticar, 1

— 2% tuvieron resultados falsos negativos y 6 — 20% mostraron resultados indeterminados
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(lesiones foliculares). (13) Adicionalmente, al menos la mitad de todos los n6dulos sometidos
a biopsia son benignos, resultando en un sobrediagnostico y sobretratamiento. (7) Es por esto
que se han desarrollado nuevas técnicas diagnosticas, como el CEUS, cuyo objetivo es
incrementar la especificidad y la precision diagndstica para la deteccion de neoplasias

tiroideas malignas. (6)



JUSTIFICACION

En los ultimos afios se ha registrado un aumento en la prevalencia de los nddulos tiroideos.
El ultrasonido convencional es la modalidad de imagen mas importante para la evaluacion
de un nddulo tiroideo. (4) Sin embargo, el ultrasonido inicial por si solo no siempre es
efectivo para conseguir su caracterizacion; es por ello que, especialmente en los Gltimos afios,
se ha vuelto cada vez mas necesario el desarrollo de otras modalidades de imagen para limitar
en lo posible el uso de la BAAF o incluso la tiroidectomia diagnéstica. (12) El ultrasonido
contrastado se considera una técnica eficaz para evaluar la microvasculatura, estimar la
secuencia e intensidad de la perfusion vascular, asi como la hemodinamica en el nédulo
tiroideo, lo que proporciona una caracterizacién en tiempo real, y es considerado un nuevo

enfoque valioso en la diferenciacion de nédulos benignos versus malignos. (6, 9)

Una revision sistematica con metaanalisis que incluy6 un total de 1515 nddulos tiroideos con
diagnostico histopatoldgico, reportd una sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo
y valor predictivo negativo combinados para CEUS del 85%, 82%, 83% y 85%,

respectivamente. (13)

En el CEUS, es posible realizar una evaluacion tanto cualitativa como cuantitativa de los
nddulos tiroideos. Dentro de las caracteristicas cualitativas, el hiporealce es el predictor de
malignidad mas preciso con alta sensibilidad, especificidad y precision de 82%, 85% y 84%,
respectivamente. Un patron de reforzamiento heterogeneo tiene una sensibilidad,
especificidad y precision de 88.2%, 92.5% y 90.4%, respectivamente. Por otro lado, se ha
reportado que un patron de realce periférico en un nodulo sélido es una caracteristica de
benignidad con una sensibilidad, especificidad y precision de 83%, 94.1% y 88.5%,

respectivamente. (11)



El andlisis de las curvas de tiempo-intensidad es un metodo que cuantitativamente refleja las
caracteristicas del proceso dindmico de la perfusion tisular tras la administracion del material
de contraste. Estudios previos han revelado en comparacion con los nddulos benignos, los
nodulos malignos muestran valores de intensidad maxima de realce (P1) mas bajos, tiempo

de inicio de realce (TA) y tiempo a pico de realce (TTP) menores. (2)

A pesar de estos hallazgos, el rol del CEUS en la evaluacion de los nddulos tiroideos sigue
siendo controversial, puesto que ninguna caracteristica ha demostrado ser lo suficientemente
sensible o especifica para distinguir entre nddulos malignos y benignos. (7) Ademas, no
existen reportes en la literatura mexicana que describan y/o confirmen las caracteristicas de

los nddulos tiroideos malignos por ultrasonido contrastado.



PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Cuales son las caracteristicas de realce cualitativas y cuantitativas por ultrasonido

contrastado de los nddulos tiroideos malignos?

OBJETIVOS

- Objetivo principal
Describir las caracteristicas de realce cualitativas y cuantitativas por ultrasonido contrastado

de los nédulos tiroideos malignos.

- Objetivos secundarios
Comparar las caracteristicas de realce cualitativas y cuantitativas por ultrasonido contrastado
de los nodulos tiroideos malignos versus benignos.
Comparar los hallazgos obtenidos del ultrasonido en escala de grises y Doppler color
convencional con el ultrasonido contrastado.
HIPOTESIS

- Hipdtesis nula

Los nédulos tiroideos malignos tendran un reforzamiento homogéneo con un tiempo a pico

de realce e intensidad maxima de realce similar al parénquima tiroideo circundante.
- Hipdtesis alternativa

Los nodulos tiroideos malignos tendran un reforzamiento heterogéneo con un tiempo a pico

de realce e intensidad maxima de realce menor al parénquima tiroideo circundante.
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MATERIALES Y METODOS

- Disefio del estudio
Estudio unicéntrico, transversal, retrospectivo y descriptivo.
- Poblacion en estudio
Muestreo no probabilistico por conveniencia.
Se incluyeron los pacientes en un periodo de 6 meses (febrero — julio 2023) que cumplan los
siguientes criterios de elegibilidad:

e Mayores de 18 afios.

e Que cuenten con registro del Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion
“Salvador Zubiran” (INCMNSZ).

e Sometidos a biopsia por aspiracion de aguja fina (BAAF) de nodulo tiroideo por
sospecha de malignidad entre febrero — julio de 2023 con posterior resultado
histopatolégico.

e Que otorguen consentimiento informado (paciente o familiar responsable).

Se excluyeron a los siguientes pacientes:

e Que no otorguen consentimiento informado (paciente o familiar responsable).

e Contraindicacion para la administracion de material de contraste ultrasonogréfico:

= Alergia

= Hipertension arterial pulmonar severa

= Falla respiratoria severa

= Sindrome coronario agudo reciente

= Cardiopatia isquémica clinicamente inestable

= Insuficiencia cardiaca aguda
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= Insuficiencia cardiaca clase 111/1V NYHA

= Derivaciones derechas a izquierda
Se eliminaron a los siguientes pacientes:

e Ultrasonido contrastado incompleto o no diagndstico.
e Reporte histopatologico no concluyente (Bethesda 0: insuficiente).

- Definiciones operacionales

Tiempo de inicio de realce (AT): tiempo (expresado en segundos [s]) transcurrido entre la
inyeccion del medio de contraste por via intravenosa, a la llegada de las microburbujas al

tejido de interes.

Tiempo a pico de realce (TTP): tiempo transcurrido (expresado en segundos [s])entre el

tiempo de inicio de realce, al pico de maxima intensidad de realce en el tejido de interés.

Intensidad méxima de realce (PI): pico més elevado de intensidad (medida en decibelios

[dD]) visualizada en la curva de perfusion.

Intensidad de realce a los 45 segundos: intensidad (medida en decibelios [dD]) a los 45

segundos transcurridos desde la inyeccion del medio de contraste.

Grado de realce: intensidad de méxima de realce del nddulo tiroideo en comparacion con la
intensidad maxima de realce del parénquima tiroideo adyacente (medido como sin realce,

hipo, iso o hiperealce).

Reforzamiento periférico: realce exclusiva o predominantemente en la periferia del nodulo

tiroideo (medido como presente o ausente).
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Reforzamiento homogéneo: realce uniforme en todo el nodulo tiroideo (medido como

presente o ausente).

Reforzamiento heterogéneo: realce no uniforme con variaciones dentro del nédulo tiroideo

(medido como presente o ausente).

Lavado: menor intensidad de realce del nddulo tiroideo en comparacion con el paréngquima
tiroideo adyacente una vez alcanzada la intensidad maxima de realce (medido como presente

0 ausente).

- Procedimientos

Ultrasonido contrastado

Se utiliz6 equipo de ultrasonido Resona 19 (Mindray, China) en combinacion con transductor
lineal L14-3Ws (3.0 MHz - 14.0 MHz) y software para ultrasonido contrastado. El paciente
se coloco en una camilla en posicion decubito supino, con exposicion completa del cuello.
El ultrasonido contrastado se realizé con un indice mecéanico bajo (M1 < 0.10) y la zona focal
se posiciond en la porcion mas inferior del campo de vision. Para cada nédulo se seleccion6
el plano con el didmetro nodular méximo en donde hubiera adecuada cantidad de parénquima
circundante, asi como visualizacion de la arteria car6tida comun, vena yugular interna y
musculatura pretiroidea. Se instruy6 al paciente para que no deglutiera y respirara de manera
superficial durante el proceso de adquisicion. El medio de contraste (SonoVue, Bracco, Italia)
se mezclo con 5 ml de solucion salina hasta obtener una suspension homogénea.
Posteriormente, se administraron de manera continua 2.5 ml de la suspension a traves de un
catéter venoso periférico (via antecubital) de 20/22 G, seguido de un bolo de 10 ml de

solucion salina al 0.9%. El cronometro del equipo de ultrasonido se activd mientras se
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inyectaba el material de contraste. Se grabaron videoclips con una duracién de 2 minutos a
una velocidad de cuadro de 1/segundo. En caso de multiples nédulos, se realizaron dos

inyecciones de material de contraste.
Analisis de imagenes

Para el analisis post-proceso de las curvas de reforzamiento, se dibujaron manualmente
pequenias regiones de interés (ROI por sus siglas en inglés) en el tejido a estudiar, incluyendo
region central y periférica del nédulo tiroideo, arteria carétida comun, vena yugular interna,
parénquima tiroideo y musculatura adyacente; y un mapa de color de la curva de tiempo-

intensidad fue generado automaticamente por el sistema.
- Andlisis estadistico

Se realiz6 andlisis descriptivo de las variables demogréficas y clinicas. Se utilizaron
porcentajes, media, desviacion estandar, mediana, percentiles y rangos intercuartiles de
acuerdo con el tipo de variable. Se us6 estadistica inferencial con prueba V de Cramer para
variables numéricas y x> para variables categoricas. Los analisis se realizaron con STATA
17 (StataCorp, College Station, Texas). Se establecio significancia de la asociacion con un

valor de P <0,05.
- Consideraciones éticas

Se envi6 una solicitud para protocolo de investigacion al Comité de Etica en Investigacion
del INCMNZ describiendo las caracteristicas del estudio (RAD-4736-23-24-1) y se cumplio
la declaracidn de Helsinki. El protocolo no fue patrocinado por ninglin organismo. Se redactd

un consentimiento informado, el cual fue aceptado y firmado por todos los pacientes.
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RESULTADOS

Un total de 46 nodulos fueron incluidos, sin embargo 7 nddulos fueron eliminados del anélisis
por contar con reporte histopatologico no concluyente (Bethesda 0) o estudio
ultrasonografico contrastado incompleto. Un solo nodulo se detecté en 30 pacientes y
maultiples nodulos fueron detectados en 5 pacientes. De los 35 pacientes incluidos, el 72%
fueron mujeres, con una edad media de 55.3 afios. Asi, un total de 39 nddulos fueron incluidos
en el andlisis estadistico. En cuanto a la localizacion, 28% se encontraba en el I6bulo derecho,
62% en el I6bulo izquierdo y 10% en el istmo. El diametro maximo promedio fue de 20.5 +
9.8 mm con un rango de 7 a 58 mm. De los 39 nodulos, 15% fueron ACR-TIRADS 3, 26%
ACR TIRADS 4 y 59% ACR TIRADS 5, con reporte histopatolégico de benignidad en el
33% (13), malignidad en el 62% (24) e indeterminado en el 5% (2) (Tabla 1).

En la valoracion por ultrasonido convencional, de los 24 nddulos malignos, el diametro
maximo promedio fue de 21.6 = 7.2 mm con un rango de 10 a 33 mm y 15 (63%) se
localizaron en el 16bulo izquierdo. Dentro de las caracteristicas morfolgicas mas frecuentes,
23 (96%) fueron soélidos, 15 (63%) hipoecoicos, 18 (75%) méas anchos que altos, 9 (38%)
tuvieron bordes lobulados o irregulares y 16 (67%) presentaron focos ecogénicos
puntiformes. En la valoracion por ACR TIRADS, 20 (84%) nddulos fueron ACR TIRADS
5, 3 (12%) ACR TIRADS 4y 1 (4%) ACR TIRADS 3. En cuanto a los nddulos benignos, el
diametro maximo promedio fue de 18.7 £ 7.9 mm con un rango de 7 a 36 mm) y 8 (62%) se
localizaron en el I6bulo izquierdo. Dentro de las caracteristicas morfologicas mas frecuentes,
11 (85%) fueron solidos, 8 (62%) hiper o isoecoicos, 11 (85%) mas anchos que altos, 7 (54%)

tuvieron bordes lisos y 7 (54%) no presentaron focos ecogenicos o artificio en cola de cometa.
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En la valoracion por ACR TIRADS, 7 (54%) nodulos fueron ACR TIRADS 4, 4 (31%) ACR

TIRADS 3y 2 (15%) ACR TIRADS 5 (Tabla 2).

Tabla 1. Caracteristicas generales de los pacientes (pacientes n=35 nodulos=39)

Género
Femenino 72%
Masculino 28%
Edad (aiios) 55.3+14.9 (29 —83)
Localizaciéon
Lébulo derecho 28%
Loébulo izquierdo 62%
Istmo 10%

Didmetro maximo (mm)

20.5+9.8 (7 58)

Caracteristicas ultrasonograficas

Composicion
Mixto 10%
Solido 90%
Ecogenicidad
Hiper o isoecoico 39%
Hipoecoico 51%
Muy hipoecoico 10%
Forma
Mas ancho que alto 7%
Mas alto que ancho 23%
Bordes
Lisos 39%
Mal definidos 18%
Lobulados o irregulares 28%
Extension extratiroidea 15%
Focos ecogénicos
Ninguno o artificio en cola de cometa 26%
Macrocalcificaciones 13%
Calcificacion periférica 10%
Focos ecogénicos puntiformes 51%
ACR TIRADS
TIRADS 3 15%
TIRADS 4 26%
TIRADS 5 59%
Resultado histopatologico
Benigno 33% (13)
Maligno 62% (24)
Indeterminado 5% (2)
Clasificacion Bethesda
I 34%
111 3%
v 16%
VI 47%
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No se registraron efectos adversos o secundarios durante o inmediatamente después de la
administracion del material de contraste ultrasonografico. De los 24 nddulos malignos, 23
(96%) presentaron realce heterogéneo, ausencia de realce periférico, asi como de lavado. En
cuanto al grado de reforzamiento, 1 (4%) no presento realce, 7 (29%) hiporealce, 11 (46%)
isorealce y 5 (21%) hiperealce (Figura 1). De los 13 nddulos benignos 11 (85%) tuvieron
realce heterogéneo, asi como ausencia de realce y 10 (77%) no presentaron realce periférico.
En cuanto al grado de reforzamiento, en 6 (46%) se observé hiporealce, en 4 (31%) isorealce
y en 3 (23%) hiperealce (Tabla 2). Para el andlisis de la curvas tiempo-intensidad, se
obtuvieron las siguientes variables: tiempo de inicio de realce (AT), tiempo a pico de realce
(TTP), intensidad méaxima de realce promedio (IP) e intensidad de realce a los 45 segundos.
En los nddulos malignos, el tiempo de inicio de realce y tiempo a pico de realce fue de 12.6
+ 6.7 segundos y 20.4 £ 8 segundos, respectivamente; mientras que la intensidad maxima de
realce promedio e intensidad de realce a los 45 segundos fue de 27.5+ 9.7 dBy 14.6 + 7 dB,
respectivamente (Figura 2). Por otro lado, en los nédulos benignos, el tiempo de inicio de
realce y tiempo a pico de realce fue de 11.6 + 4.3 segundos y 21.3 + 9.8 segundos,
respectivamente; mientras que la intensidad maxima de realce promedio e intensidad de

realce a los 45 segundos fue de 28.3 £ 12 dB y 18.5 + 8.9 dB, respectivamente (Tabla 3).
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Tabla 2. Caracteristicas por ultrasonido convencional de nddulos (n=39)

Maligno Benigno Indeterminado 2

(n=24) (n=13) (n=2) X Pvalor
Localizacion
Lébulo derecho 6 4 1 0.907 0.956
Lobulo izquierdo 15 8 1
Istmo 3 1
Didmetro maximo (mm) 21.6+7.2 18.7+7.9 34.5+33.2
(10-33) (7 -36) (11-58)
Composicion
Mixto | ) | 4.770 0.069
Soélido 23 11 1
Ecogenicidad
Hiper o isoecoico 6 8 1 5.062 0213
Hipoecoico 15 4 1
Muy hipoecoico 3 1
Forma
Mas ancho que alto 18 1 1 1.300 0.433
Mas alto que ancho 6 2 1
Bordes
Lisos
Mal definidos ! ! | 6.468 0.331
Lobulados o irregulares 9 b
Extension extratiroidea 5 1
Focos ecogénicos
Ninguno o artificio en cola de
cometa 3 7 12412 0.019
Macrocalcificaciones 3 )
Calcificacion periférica ) )
Focos ecogénicos puntiformes 16 2 2
ACR TIRADS
TIRADS 3
TIRADS 4 ; 471 1 18.313 0.000
TIRADS 5 20 2 1

Tempo1: 00:00:45

Fig. 1. Femenino de 36 afios con nddulo tiroideo izquierdo con diagndstico de carcinoma papilar de tiroides. Ultrasonido
contrastado (CEUS) en el que se observa isorealce heterogéneo del nédulo (a) con lavado respecto al parénquima tiroideo
adyacente a las 45 s (b).
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“

Fig. 2. Femenino de 36 afios con nddulo tiroideo izquierdo con diagnostico de carcinoma papilar de tiroides. Andlisis de las

curvas de reforzamiento. En las imagenes superiores diferentes ROIs se colocaron en la region central y periférica del nédulo
tiroideo, asi como en la arteria car6tida comdn, vena yugular interna, parénquima tiroideo y musculatura adyacente. (a)
Zona central del nédulo tiroideo con tiempo a pico de 26.8 s e intensidad maxima de 26.7 dB. (b) Zona periférica del nédulo
tiroideo con tiempo a pico de 22.3 s e intensidad maxima de 29.1 dB. (c) Parénquima tiroideo adyacente con tiempo a pico
de 25.6 s e intensidad méaxima de 20.3 dB. (d) Gréficas de todos los ROIs analizados, en donde se observa una intensidad
mayor con lavado de la regidn periférica del nddulo tiroideo respecto al parénquima adyacente.

Tabla 3. Caracteristicas por ultrasonido contrastado de nddulos (n=39)

Maligno Benigno Indeterminado P valor
(n=24) (n=13) (n=2)
Homogeneidad
Homogéneo 1 2 1 0.069
Heterogéneo 23 11 1
Lavado
Ausente 23 10 1 0.386
Presente 1 3 1
Realce periférico
Presente 23 1 5 0.727
Ausente 1 2 0
Grado de realce
No realce
Hiporealce ! 6 0.213
Isorealce 1 4 1
Hiperealce 5 3 1
Tiempo de inicio de realce (AT) Eg E ;E 069; (;']9'672?2?) 5?2 f;;;) 1.501
Tiempo a pico de realce (TTP) 2(8?5()? (12 ﬁ;;_i 4%%) (2227.‘57?372'_39) 0.351
Intensidad maxima de realce promedio (AT) 2(76572257 2(89'37;1)2 %?;7134 9; 0.995
Intensidad de realce a los 45 s ((1)4;6;;) (;8657223) 32.6 0.176
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DISCUSION

Una creciente incidencia de neoplasias tiroideas malignas conlleva la necesidad de
desarrollar un método diagnostico no invasivo que permita una diferenciacion confiable entre
nodulos tiroideos malignos y benignos, superior a las caracteristicas actuales del ultrasonido
convencional. (6) EI CEUS tiene la capacidad de mostrar el flujo sanguineo microvascular
en tumores, y puede evaluar con exactitud la secuencia e intensidad de la perfusion y
vascularidad tumoral. (13) Diferentes estudios han observado patrones de realce por CEUS
utiles en la diferenciacion de nédulos malignos y benignos. En nuestro estudio, las principales
caracteristicas cualitativas por CEUS de los nédulos malignos incluyeron reforzamiento
heterogéneo, con ausencia de lavado y realce periférico. Dentro de las caracteristicas
cuantitativas, la mayoria mostr6 un isorealce respecto al parénquima tiroideo con un tiempo
a pico de realce de 20.4 s e intensidad mé&xima de realce 27.5 dB. Al comparar con la
literatura las Unicas caracteristicas concordantes fueron el reforzamiento heterogéneo con
ausencia de realce periférico. Sin embargo, no se encontr6 una diferencia estadisticamente
significativa en ninguno de los parametros cualitativos o cuantitativos evaluados. No
obstante, existe sobreposicion en los resultados publicados en la literatura en cuanto a las
caracteristicas de los nédulos malignos en comparacion con los benignos y ningin pardmetro
ha demostrado ser lo suficientemente sensible o especifico.

Por otro lado, el CEUS es considerado una técnica relativamente segura que no involucra
radiacion ionizante o riesgo de nefrotoxicidad. (15) Al momento de realizar la exploracion
con CEUS, el empleo de las microburbujas de contraste resulto técnicamente sencillo y no

se reportaron efectos secundarios en la poblacién estudiada.

20



El presente estudio presenta varias limitaciones. En primer lugar, se tratd de un estudio
retrospectivo, unicéntrico con un tamarfio de muestra pequefio. En segundo lugar, la ubicacion
del sitio de interés (ROI) por el médico operador en el proceso de analisis angiografico no
fue completamente consistente. Finalmente, las iméagenes fueron obtenidas
retrospectivamente, por lo que en algunos casos se observo ruido en las curvas de intensidad-
tiempo debido al movimiento respiratorio del paciente y al movimiento del transductor por

parte del operador.

CONCLUSION

El estudio mostrd que ninguna caracteristica por CEUS es capaz de predecir malignidad en
un nodulo tiroideo con una precision diagnostica aceptable. Sin embargo, se requieren
estudios con una mayor poblacién de pacientes que involucren diversos centros, asi como
estandarizar la técnica de exploracién para confirmar la utilidad de esta modalidad

diagndstica prometedora en la diferenciacion de nédulos tiroideos.
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