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TITULO: “Aplicacién de la elastografia en la evaluacion de nédulos tiroideos para la
realizacion de BAAF de tiroides en pacientes del H.E. Dr. Bernardo Sepulveda, CMN
SXXI.”

RESUMEN

Los ndédulos tiroideos son una entidad muy comun que frecuentemente son
encontrados en la practica clinica y en estudios de imagen solicitados por
sintomatologia tiroidea o por otro padecimiento siendo vistos de manera incidental.
Resultados de autopsia indican que existe un 50% de prevalencia de ndédulos
tiroideos mayores a 1cm en pacientes sin sintomatologia clinica, la prevalencia de
nodulos palpables va del 4-8% y la prevalencia por ultrasonido va del 10% a 41%).

Por mucho tiempo el ultrasonido de alta resolucion en escala de grises ha sido
mandatorio en la evaluacion de lesiones tiroideas, ya sea con el uso o no de Doppler
alcanzando una alta sensibilidad ademas provee de informacion valiosa acerca del
nodulo como composicion, presencia de microcalcificaciones, ecogenicidad,
margenes Yy vascularidad intranodular, sin embargo estudios recientes muestran
que carece de especificidad en diferenciar ndédulos benignos de malignos. La
biopsia por aspiracion con aguja fina (BAAF) es considerado el “gold standard” para
la evaluacion de nddulos tiroideos, sin embargo en el estudio de Maia y Zantut-
Witmann se refiere que hasta en el 10-30% de los casos el resultado es incorrecto
®). En afos recientes la elastografia ha mostrado tener cierto valor en discriminar
estas lesiones como benignas y malignas con una certeza aceptable al determinar
la elasticidad de los tejidos, pero esto no solo en patologia tiroidea sino también en
mama, préstata y en higado ©. Se ha demostrado que el cancer tiroideo y otros
tipos de cancer poseen una consistencia mas dura que los nédulos benignos, por lo
que la elastografia al mostrar una estimacién de la elasticidad de los tejidos podria
constituir una herramienta en la diferenciacion de lesiones benignas y malignas('",

El presente estudio es de tipo longitudinal, retrospectivo y observacional, se
pretende valorara la certeza de la elastografia en la evaluacién de nédulos tiroideos
con sospecha de malignidad comparando el resultado obtenido en la elastografia
de forma cualitativa con los elastogramas clasificados por el score de Rago y
Asteria, asi como el resultado semicuantitativo o numérico obtenido en la
elastografia calculando un indice de dureza entre el nddulo tiroideo y el tejido
adyacente normal; dichos resultados fueron comparados con el estudio
citopatologico obtenido por BAAF de los nddulos tiroideos. Se incluyeron 30
pacientes, con predominio del sexo femenino (90%). La elastografia de forma
cualitativa presenta una sensibilidad de sensibilidad del 33.3% y una especificidad
del 92.59%, para la elastografia semicuantitativa en la relacion de dureza
nodulo/tiroides con valor de corte de 3.9 se encontré una sensibilidad de 66.6% y
una especificidad de 88.8%. Se observaron 2 falsos positivos en nodulos con
componente quistico, lo cual se considerara en proximos estudios como criterio de
exclusion.
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MARCO TEORICO:

Son muchos los trastornos tiroideos que pueden manifestarse clinicamente con uno
0 mas nédulos tiroideos. Esos nédulos representan problemas clinicos frecuentes y
polémicos. En estudios epidemioldgicos se ha calculado que el 4-7% de la poblacién
adulta norteamericana tiene nodulos tiroideos palpables, que afectan con mayor
frecuencia a las mujeres que a los varones. La exposicion a las radiaciones
ionizantes aumenta la incidencia de nédulos benignos y malignos; el 20-30% de la
poblacion expuesta a radiaciones tiene alteraciones tiroideas palpables(4).

Aunque los trastornos nodulares son relativamente comunes, el cancer de tiroides
es poco frecuente y representa menos del 1% de todas las neoplasias malignas. El
principal reto clinico consiste en distinguir los escasos ndédulos malignos
clinicamente significativos de los innumerables nédulos benignos, e identificar de
ese moédulo a los pacientes en los que esta indicada verdaderamente la escision
quirargica (14,

La ecografia detecta nédulos en un 40% aproximadamente de pacientes estudiados
por otras razones. La prevalencia de nédulos aumenta con la edad y el porcentaje
de pacientes con nédulo es aproximadamente igual a la edad en ainos menos 10.
La hiperplasia nodular es la causa mas frecuente de nodulos tiroideos ©).

La mayoria de las neoplasias tiroideas primarias son de origen epitelial y derivan de
las células foliculares o parafoliculares. Los tumores tiroideos malignos de origen
mesenquimatoso son muy poco frecuentes, lo mismo que las metastasis en tiroides.
La mayoria de los tumores tiroideos son bien diferenciados, constituyendo el
carcinoma papilar el 75-90% de todos los casos. Por el contrario los carcinomas
medulares, foliculares y anaplasicos representan en conjunto solo un 10-25% de
todos los carcinomas tiroideos diagnosticados ('),

El carcinoma papilar tiene unas caracteristicas histoldgicas y citolégicas que a
menudo permiten un diagndstico anatomopatologico relativamente facil. Pueden
formarse microcalcificaciones (por el depdsito de sales de calcio en los cuerpos de
psamoma) tanto en el tumor primario como en las metastasis ganglionares
cervicales. Al igual que las caracteristicas anatomopatologicas, el carcinoma papilar
tipico presenta unas caracteristicas ecograficas relativamente distintivas en la
mayoria de los casos: hipoecogenicidad en el 90% de los casos debida a la marcada
condensacion de las células, con un minimo de sustancia coloide,
microcalcificaciones que se visualizan como pequefios focos hiperecoicos
uniformes, con o sin sombras acusticas, hipervascularidad en el 90% de los casos
sobre todo en las formas bien encapsuladas y metastasis ganglionares cervicales
que pueden contener pequefios focos ecdgenos uniformes producidos por
microcalcificaciones (4.

Generalmente se acepta que la Biopsia por aspiracion con aguja fina (BAAF) es el
método mas eficaz para diagnosticar una neoplasia maligna en un nédulo tiroideo.



La BAAF ha tenido una repercusion considerable en el tratamiento de los ndédulos
tiroideos, ya que aporta informacion mas directa que cualquier otra técnica
diagnostica disponible. Es segura, es barata y permite una seleccion mas acertada
de los candidatos para la cirugia. No obstante, el resultado satisfactorio de la BAAF
en la practica clinica depende fundamentalmente de la disponibilidad de un
operatorio experimentado y de un citopatélogo experto. Se sabe que hasta un 20%
de los aspirados no ofrecen un diagnostico, debido a que en la mitad de los casos
se trata de lesiones quisticas de las que no se ha podido obtener una muestra
celular adecuada. En tales casos se puede repetir la BAAF bajo guia ecografica
para la obtencion de una muestra de elementos solidos. En la bibliografia mundial,
la BAAF de nddulos tiroideos tiene una sensibilidad que oscila entre 65% y 98% vy
una especificidad del 72-100%, con un porcentaje de falsos negativos del 1-11% vy
de falsos positivos del 1-8%©®).

Los nddulos tiroideos pueden mostrar un patron ecografico muy diverso que muchas
veces dificulta una segura catalogacion con respecto a su malignidad. Por ello
Horvath et al. en el afio de 2009 propusieron un sistema de evaluacién de los
nodulos tiroideos denominado TI-RADS (thyroid Imaging Reporting and Data
System), en semejanza al sistema de la mama (BI-RADS). En el afio 2011 Kwak et
al. complementaron esta clasificacion agregando un subtipo, dicho sistema de
evaluacion esta dividido en 6 en donde el TI-RADS 1 la tiroides es normal, sin
ninguna lesion focal, en el TI-RADS 2 se observa notoriamente un patrén benigno
con 0% de riesgo de malignidad, en el TI-RADS 3 los ndédulos son probablemnte
benignos con menos del 5% de riesgo de malignidad, en el TI-RADS 4 se subdivide
en Ay B, donde el 4A tiene baja sospecha de malignidad alcanzando un 6%, el 4B,
tiene alta sospecha de malignidad alcanzando un 69% y el 5 donde practicamente
hay seguridad de que sea maligno alcanzando un 100%®).

JUSTIFICACION

El concepto basico de la elastografia es que la compresion aplicada al tejido tiroideo
produce un desplazamiento en sentido longitudinal del mismo tejido y dicho esto la
cantidad de deformacién es menor en los tejidos con mayor dureza que en los que
son mas blandos.

Desde hace muchos afios se conoce que los tejidos afectados por cancer ya sea de
mama, prostata, higado o tiroides entre otros aumentan su dureza, por lo que al
realizar elastografia en dichos tejidos con sospecha de malignidad se podria
determinar con mayor certeza la presencia y grado de afeccion, aun mayor que los
cambios observados en la ultrasonografia con escala de grises para tener un
diagndstico mas temprano y poder ofrecer un tratamiento oportuno.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La evaluacion de los nodulos tiroideos con un método de imagen que pueda
diferenciar entre uno benigno y uno maligno con gran certeza es sin duda algo muy
importante. En la actualidad la prueba “gold standard” para el diagndstico de un
nodulo tiroideo es la realizacion de BAAF con ultrasonido en escala de grises de
alta definicion, sin embargo, estudios revelan que solo 40% de los n6dulos pueden
ser vistos por ultrasonido, de los cuales al realizar biopsia, el 10% tienen un
resultado no concluyente, por lo que la necesidad de desarrollo de nuevas
tecnologias que permitan diferenciar si un nédulo es maligno o benigno es muy
importante; recientemente la elastografia junto con el ultrasonido en escala de
grises de alta definicion parecen ser una alternativa prometedora.

OBJETIVOS
OBJETIVO GENERAL

Valorar la certeza de la elastografia en la evaluacién de nodulos tiroideos con o sin
sospecha de malignidad en pacientes en los que se les ha realizado BAAF de
tiroides y que ya cuentan con diagnostico histopatologico de cancer de tiroides en
cualquiera de sus variantes.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

-Obtener la sensibilidad y especificidad de la elastografia para la identificacion de
un nddulo tiroideo maligno.

-Obtener la sensibilidad y especificidad de la elastografia y el ultrasonido en escala
de grises para la identificacion de un nédulo tiroideo maligno.

-Determinar la probabilidad de malignidad de los nddulos tiroideos en cada grado
de la elastografia.

-Determinar las asociaciones entre nddulos tiroideos con diagndstico de malignidad
con elasticidad baja y sus caracteristicas ecograficas (presencia de calcificaciones,
aspecto solido, vascularidad intranodular).

HIPOTESIS DE TRABAJO

La elastografia tiene una alta sensibilidad y especificidad para determinar si un
nodulo tiroideo es benigno o maligno, por lo que si se toma de manera conjunta los
hallazgos de la elastografia con el ultrasonido en escala de grises, se puede
determinar con mayor certeza la probabilidad de que un nédulo sea benigno o
maligno.

MATERIAL Y METODOS:

-Universo del estudio: El estudio se realizara en el servicio de Radiologia e Imagen
y en el area de ultrasonido del Hospital de Especialidades del Centro Médico



Nacional Siglo XXI, ademas se contara con el apoyo del servicio de patologia para
la valoracion de las BAAF realizadas a pacientes con diagnostico de nddulo tiroideo.

-Disefo del estudio:
Es un estudio longitudinal, retrospectivo y observacional.

-Poblacién fuente: Pacientes del hospital de especialidades del CMN siglo XXI con
diagnostico de nddulo tiroideo con sospecha de malignidad o probable cancer de
tiroides enviados para realizacion de BAAF.

-Tamano de la muestra: Debido a la variabilidad del numero de pacientes a los que
se les realiza BAAF de tiroides al mes en el servicio de ultrasonido del Hospital de
especialidades del CMN Siglo XXI, el tamafo de la muestra no fue probabilistico por
conveniencia, calculando un aproximado de 30 pacientes para el tiempo del estudio.

CRITERIOS DE SELECCION:
-Criterios de inclusion:

-Pacientes masculinos o femeninos mayores de 18 afios de edad,
derechohabientes del IMSS, con diagnéstico de uno o varios nodulos tiroideos
enviados al servicio de ultrasonido para la realizacion de BAAF y con reporte
histopatoldgico.

-Pacientes que acepten participar en el estudio.
-Criterios de exclusién:

-Pacientes sin diagnostico por histopatologia.

-Pacientes que no acepten participar en el estudio.

-Pacientes con patologia tiroidea previa.
-Criterios de eliminacion:

-Pacientes sin resultado histopatolégico disponible para el tiempo
determinado para el estudio.

-Pacientes en los cuales ya exista un diagnostico de cancer de tiroides previo
al entrar al estudio.

DESCRIPCION DEL PROCESO PARA OBTENCION DE DATOS

1. Previa autorizacion del paciente y llenado del consentimiento informado se realiza
rastreo ecografico en escala de grises y elastografia con obtencién de las variables
previstas para el estudio anotando los resultados en las hojas de recoleccion de
datos.
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2. Se identifica la lesidon nodular en tiroides a biopsiar.

3. En la mesa de mayo se preparan los materiales a utilizar
» Campos estériles

* Gel hidrosoluble

* Agujas de insulina

« Jeringas de 5 ml

* Llaves de 3 vias con tubo

* Laminilla

* Cubreobjetos

* Frascos contendedores con formol para colocacion temporal de las muestras
» Gasas estériles

* Torundas con alcohol

* Solucion yodada (Isodine

4. Se realiza asepsia y antisepsia con gasas y solucion de yodo en la regién a
biopsiar, posteriormente se colocan campos estériles.

5. Se realiza la biopsia guiada por USG con técnica de capilaridad, colocando las
muestras en las laminillas y colocando el cubreobjetos, reservandolas en los frascos
contenedores.

6. Se envia la muestra a patologia en donde el citologo las revisa y determina si la
muestra es adecuada para su estudio.

8. Al finalizar se enviaran los estudios al sistema IMPAX.

9. Se recaba informacion del resultado histopatolégico de las biopsias realizadas y
se anotan en las hojas de recoleccion de datos.
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DESCRIPCION DE LAS VARIABLES

VARIABLE DESCRIPCION DESCRIPCION | TIPO DE | ESCALA DE
CONCEPTUAL | OPERACIONAL | VARIABLE MEDICION

EDAD Tiempo Se consignara la | Cuantitativa Cuantitativa
transcurrido  a | edad de acuerdo ordinal
partir del | a la fecha de (independiente)
nacimiento de un | nacimiento  del
individuo. paciente

registrado en su
carnet.

SEXO (GENERO) Conjunto de | Se consignara | Cualitativa Cualitativa
caracteristicas de acuerdo al (independiente)
naturales 0 | sexo registrado
bioldgicas en | ensucarnetyen
base a los | la afiliacion del
genitales paciente.
externos de cada
individuo.

LOCALIZACION Anatémicamente | Se consignara a | Cualitativa Cualitativa

DEL NODULO | la tiroides consta | través del (independiente)

TIROIDEO de un Ibébulo | ultrasonido en
tiroideo derecho, @ escala de grises
uno izquierdo y f en donde se
un istmo los | localizara la
cuales pueden | ubicacion de los
ser  evaluados | nddulos
por ultrasonido | tiroideos.
para determinar
la localizacién de
lesiones.

PRESENCIA DE | En el ultrasonido | Se consignara a | Cualitativa Cualitativa

CALCIFICACIONES | con escala de | través del (independiente)

EN EL NODULO | grises se pueden | ultrasonido en

TIROIDEO observar las | escala de grises
calcificaciones en donde se
como imagenes | determinara la
ecogeénicas y que | presencia o0 no
dependiendo su | de
tamano pueden | calcificaciones.
presentar
sombra acustica
posterior. Su
presencia
aumenta el
riesgo de
malignidad  de
una lesién.

ECOGENICIDAD A través del Se consignara a | Cualitativa Cualitativa

DEL NODU

TIROIDEO

LO

ultrasonido  en
escala de grises
se puede
determinar la
ecogenicidad de
un ndédulo
tiroideo,

través del
ultrasonido  en
escala de grises
la ecogenicidad
del noédulo
tiroideo en

(independiente)
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MAREGENES DEL

NODULO
TIROIDEO

ASPECTO
NODULO
TIROIDEO

VASCULARIDAD
DEL
TIROIDEO

DEL

NODULO

puediendo  ser

hiopoecoico,
isoecoico al
tejido tiroideo
normal o]
hiperecoico;
siendo con

mayor frecuencia
hipoecoicos los
nodulos

malignos.

A través del
ultrasonido  en
escala de grises
se pueden
determinar  los
bordes de los
nodulos tiroideos

los cuales
pueden ser
regulares o]
irregulares,
siendo estos
ultimos
frecuentemente

relacionados con
nodulos de tipo

maligno.
En el ultrasonido
se puede

determinar el
aspecto de un
nodulo tiroideo el
cual puede ser
solido o sdlido
quistico;  entre
mas solido sea el
nédulo existe
mayor

probabilidad de
que sea maligno.
En el ultrasonido
mediante la
aplicacién de
Doppler color se
puede valorar la
vascularidad de
un nédulo la cual

puede ser
periférica o]
central, siendo

esta Ultima mas
relacionada con
nodulos de tipo
maligno.

relaciéon al tejido
tiroideo normal.

Se consignara a
través del
ultrasonido  en
escala de grises
los margenes de
los noédulos
tiroideos.

Se consignara
mediante el
ultrasonido  en
escala de grises
el aspecto de los
nodulos

tiroideos.

Se consignara la
vascularidad de
los noédulos
mediante el
ultrasonido con
la aplicacién de
Doppler color.

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa
(independiente)

Cualitativa
(independiente)

Cualitativa
(Independiente)
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ALTURA

DEL

NODULO
TIROIDEO
ELASTICIDAD O
GRADO DE
DUREZA DEL
NODULO
TIROIDEO
PROPORCION
ENTRE LA
DUREZA 0

ELASTICIDAD DEL

ELASTOGRAMA
DEL NODU
TIROIDEO EN
SCORE
ASTERIA

ELASTOGRAMA
DEL NODU
TIROIDEO EN
SCORE DE RAG

LO
EL
DE

LO
EL
@)

En el ultrasonido
en escala de
grises se puede
determinar el alto
o ancho de los
noédulos tiroides,
siendo cuando
predomina su

altura mas
frecuentemente
malignos.

En el ultrasonido
mediante la
aplicacién de

elastografia se
determinara la

elasticidad o]
grado de dureza
del nodulo
tiroideo y del
tejido tiroideo
normal.

Corresponde a la
relacién entre la
dureza del
nodulo tiroideo y

la dureza del
tejido tiroideo
normal.

En el ultrasonido
mediante la
aplicacion de
elastografia se
determinara el
elastograma del
nédulo tiroideo el

cual sera
clasificado en
base al score
propuesto por
Asteria.

En el ultrasonido
mediante la
aplicacion de

elastografia se
determinara el
elastograma del
nédulo tiroideo el
cual sera
clasificado en

base al score
propuesto por
Rago.

Se consignara la
altura del nodulo
a través del
ultrasonido  en
escala de grises,
determinando si
predomina la
altura o el ancho
en el nédulo.

Se consignara
un valor
numérico de la
elasticidad o
dureza del
nodulo tiroideo y
del tejido tiroideo
normal a través
de la elastografia

Una vez
obtenida la
dureza del tejido
tiroideo normal y

del noédulo
tiroideo se podra
calcular la

proporcidon entre
ambos valores.
Se consignara
un score al
elastograma
obtenido del
nodulo tiroideo
en base al Score
propuesto por
Asteria.

Se consignara
un score al
elastograma
obtenido del
nodulo tiroideo
en base al Score
propuesto por
Rago.

Cualitativa

Cuantitativa

Cuantitativo

Cualitativo

Cualitativo

Cualitativa
(Independiente)

Cuantitativa

ordinal, continua

(Independiente)

Cuantitativo,

ordinal, continuo

(independiente)

Cualitativo
(independiente)

Cualitativo
(independiente)
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ANALISIS ESTADISTICO.

Los datos recabados en las hojas de recoleccion de datos se registraron en una
base de datos para posteriormente determinar valores de frecuencia, sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo negativo. Se utilizd
estadistica descriptiva no paramétrica considerando que el tamafo de la muestra
es pequefia y probablemente los datos son libres de distribucién.

ASPECTOS ETICOS

Este estudio se apegd a la Ley General de Salud promulgadas en 1986 y a las
normas éticas elaboradas por Helsinki de 1972 y modificado en 1986 y a las normas
éticas elaboradas por el consejo de investigacion del Instituto Mexicano del Seguro
Social de la UMAE. La informacién fue confidencial, se protegio la privacidad de los
pacientes incluidos en el presente estudio.

El estudio es retrospectivo, longitudinal y observacional sin implicacion de riesgos
para la salud, intimidad y derechos individuales de los pacientes incluidos. Ademas
se ajusta a las normas e instructivos institucionales en materia de investigacion
cientifica.

El presente estudié tuvo como beneficio para la poblacién el poder ser evaluados
con una nueva herramienta diagnostica que promete dar mayor certeza a la
evaluacion de los nodulos tiroideos y asi determinar su benignidad y malignidad,
aun sin haberse realizado una biopsia por aspiracién con aguja fina y con ello
determinar un mejor tratamiento temprano y oportuno para cada paciente.

En la realizacion de la elastografia y el ultrasonido de escala de grises no se sometio
a ningun riesgo a los pacientes, lo cual se asegura de manera fehaciente por
multiples investigaciones realizadas a nivel mundial.

La informacion que se nos proporcioné por parte de los pacientes (sexo, edad,
antecedentes, etc.) al igual que sus respuestas a los cuestionarios y los resultados
de sus pruebas clinicas y de laboratorio, fueron guardados de manera confidencial,
para garantizar su privacidad.

Cuando los resultados de este estudio sean publicados, no se dara informacion que
pudiera revelar su identidad.

RECURSOS, FACTIBILIDAD:

Recursos materiales: Para la realizacién de ultrasonido en escala de grises,
elastografia y BAAF se utilizé un ultrasonido General Electric Logic E9 con
transductor lineal multifrecuencia, jeringas, agujas, asi como diversos materiales
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para la obtencion de BAAF por el método de capilaridad. Para la recoleccion de
datos se conto con una bitacora en la cual se incluyo la hoja de recoleccion de datos
propuesta para el estudio, el reporte de las biopsias de tiroides y los consentimientos
informados de los pacientes incluidos en el estudio. Para el analisis de la
informacion obtenida se utilizé el programa Microsoft Excel.

Recursos humanos:

e Un médico de base: Dr. Carlos Paredes Manjarrez MBRX

¢ Un residente de radiologia e imagen: Dr. Camacho Zarco Eduardo R3RX
e Personal médico del servicio de ultrasonido

e Personal de enfermeria del servicio de ultrasonido

e Medicos del servicio de Anatomia Patologica

RESULTADOS

En el periodo comprendido del 1 de marzo al 30 de junio del 2015 se realizaron un
total de 67 biopsias por aspiracion con aguja fina (BAAF) en el servicio de
ultrasonido del Hospital de Especialidades del Centro médico nacional siglo XXI, de
las cuales 30 pacientes cumplieron con la totalidad de los criterios de inclusion para
el presente estudio, la mayoria de los pacientes excluidos del estudio fue por no
contar con el estudio completo de ultrasonido de tiroides en escala de grises y
elastografia, unicamente 2 pacientes se excluyeron por presentar reporte citoldégico
Bethesda | en relacidon a una muestra insuficiente.

La distribucion por género y edad de la poblacién del estudio fueron las siguientes:
27(90%) pacientes del sexo femenino y 3(10%) del sexo masculino, el promedio de
edad fue de 57.3 afios con una minima de 26 afos y una maxima de 81 afios.

DISTRIBUCION DE PACIENTES POR GENERO

10%

%

= MASCULINO = FEMENINO

Previo a la toma de las BAAF a todos los pacientes se les realizé un ultrasonido de
tiroides en escala de grises con atencion en el nédulo tiroideo a biopsiar, tomandose
en cuenta para el estudio las 6 variables descritas en el TI-RADS que son la
presencia de calcificaciones, ecogenicidad, margenes, aspecto del nddulo,
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vascularidad y altura; de manera adicional se tomé registro para la hoja de
recoleccion de datos el numero de nodulos de aspecto maligno y la localizacion de
los mismos en la tiroides.

Todos los pacientes incluidos en el estudio presentaron un unico nédulo sospechoso
de malignidad, de los cuales 10(33.3%) se localizaron en el |6bulo derecho,
19(63.3%) en el I6bulo izquierdo y 1(3.3%) en el istmo.

DISTRIBUCION DE LA LOCALIZACION DE LOS
NODULOS TIROIDEOS

3.30%

33.30%

63.30%

DERECHO [ZQUIERDO = ISTMO

En cuanto a la evaluacién de las variables del TI-RADS, 27(90%) no presentaron
calcificaciones y 3(10%) si presentaron calcificaciones; 16(53.3%) fueron
hipoecoicos, 13(43.3%) fueron isoecoicos al parénquima tiroideo y 1(3.3%) fue
hiperecoico; 22(73.3%) presentaron sus margenes regulares bien definidos vy
8(26.6%) irregulares; 22(73.3%) se encontraron de aspecto solido, 2(6.6%) de
aspecto quistico y 6(20%) de aspecto solido/quistico; 13(43.3%) presentaron
vascularidad en su interior en el Doppler color y 17(56.6%) no presentaron
vascularidad; 9(30%) fueron mas altos que anchos y 21(70%) fueron mas anchos
que altos. A continuacidn se muestra graficamente los resultados obtenidos en la
evaluacion de los nédulos tiroideos en escala de grises.
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MICROCALCIFICACIONES EN ECOGENICIDAD DE LOS

NODULOS TIROIDEOS NODULOS TIROIDEOS
10% 3.30%
S 43.30% 53.30%
=Sl = NO = HIPOECOICO = ISOECOICO = HIPERECOICO
MARGENES DE LOS NODULOS ASPECTO DE LOS NODULOS
TIROIDEOS TIROIDEQOS
26.60% 20%
6.60% B
73.30% 73.30%
m REGULARES IRREGULARES SOLIDO = QUISTICO + SOLIDO/QUISTICO
VASCULARIDAD DENTRO DE LOS ALTURA DE LOS NODULOS
NODULOS TIROIDEOS TIROIDEOQOS
30%
| Y
56.60%
70%
mS[ © NO « MASALTO = MAS ANCHO

Posterior a la realizacién del ultrasonido en escala de grises de la glandula tiroidea
con atencién en el nédulos o lo nédulos tiroideos, se realizo la elastografia con el
mismo equipo seleccionando una region de interés (ROI) dentro del nédulo de
determinado diametro y otro ROI en el tejido tiroideo siendo del mismo diametro al
del nédulo tiroideo; se realizd compresion con el transductor hasta obtener una
adecuada adquisicién por 5 segundos lo cual es marcado por el equipo por un
indicador en verde o rojo. Los valores semicuantitativos obtenidos de la dureza de
la tiroides y del nédulo tiroideo fueron anotados en el instrumento de recoleccién de
datos correspondiente para posteriormente realizar el calculo del indice de dureza
el cual se calculd dividiendo la dureza del nédulo tiroideo entre la dureza de la
tiroides. Para poder realizar posteriormente el calculo de sensibilidad y
especificidad, asi como valores predictivos se marcaron limites para determinar la
probabilidad de malignidad y benignidad, segun estudios realizados por Xing et al.
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a 98 pacientes se encontré un valor corte de malignidad de 3.79 para el indice
nodulo/tiroides, mientras que Ning et al. en 99 pacientes explorados encontré un
valor de 4.2, por lo cual para este estudio se tomé como valor de corte 3.9, un valor
promedio entre estos dos ultimos. El elastograma obtenido (mapa a color de
elastografia) fue evaluado con dos scores, el de Rago y el de Asteria siendo
determinados los valores limites parea la probabilidad de malignidad y benignidad
de la siguiente forma: un score de Rago A, B o C fue determinado como de probable
benignidad y un score de Rago D y E de probable malignidad, mientras que en el
score de Asteria, un score A, B y C fueron determinados como de benignidad,
mientras que el score D fue determinado como maligno.

Una vez establecidos los valores de corte de probabilidad de malignidad vy
benignidad para el estudio, se realizdé un analisis de los datos semicuantitativos y
cualitativos obtenidos en la elastografia encontrando los siguientes resultados: En
el score de Rago 2(6.6%) fueron score A, 13(43.3%) fueron B, 12(40%) fueron C,
2(6.6%) fueron D y unicamente 1(3.3%) fue E, por lo que por los valores de corte
anteriormente descritos 27(90%) pacientes fueron calificados como probablemente
benignos por el score de Rago y 3(10%) fueron malignos. En el score de Asteria
1(3.3% fue score A, 9(30%) fueron B, 17(66.6%) fueron C y 3(10%) fueron D, por lo
que por el score de Asteria al igual que en el score de Rago 27(90%) pacientes
fueron calificados como probablemente benignos y 3(10%) fueron malignos. A
continuacion mostramos graficamente los resultados obtenidos en la elastografia.

DISTRIBUCION DE LOS NODULOS DISTRIBUCION DE LOS NODULOS
TIROIDEOS CON EL SCORE DE RAGO TIROIDEOS CON EL SCORE DE ASTERIA
6.60% 0% 6.60% 10% 3.30%
‘V " 30%
40% 43.30%
56.60%
mA B =sC =D mE mA =B uC mD
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DISTRIBUCION DE LA DUREZA DEL TEJIDO TIROIDEO
"NORMAL" OBTENIDO EN LA ELASTOGRAFIA
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En relacion al valor de corte de 3.9 para el indice de dureza nédulo tiroideo/tiroides
ya descrito anteriormente, se encontraron 5 nédulos por encima de este valor con
probabilidad de malignidad, a continuacién se muestra graficamente.
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DISTRIBUCION DEL INDICE DE DUREZA NODULO/TIROIDES
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El resultado de las citologias fue reportado con el sistema Bethesda el cual se
encuentra descrito desde el 2007 como el sistema para el reporte de citologias de
tiroides obtenidas por BAAF, dicha clasificacion establece 6 categorias diagndsticas
e indica en cada categoria un diagndstico por dicho método. En la categoria 1 se
encuentran las muestras no diagnésticas o insatisfactorias, suponen un 10-20% de
las punciones dependiendo el estudio, pueden ser también por material hematico,
extendidos acelulares, secos o constituidos principalmente por macréfagos, para
considerar una puncién valorable debe contener al menos 6 grupos con al menos
10 células foliculares cada uno. En la categoria 2 se encuentran lesiones de bajo
riesgo de neoplasia como bocio, tiroiditis, nddulo hiperplasico, etc. La entidad mas
frecuente es la hiperplasia nodular. En la categoria 3 se incluyen la atipia de
significado indeterminado y la lesién folicular de significado indeterminado, son
punciones que por problemas técnicos, tinciones defectuosas o problemas
morfolégicos no se pueden clasificar dentro de la categoria benigna, sospechosa o
malignas. En la categoria 4 se incluyen la Neoplasia folicular y la sospecha de
neoplasia folicular, un 2% de estas lesiones seran malignas en piezas quirurgicas.
En la categoria 5 se incluyen lesiones sospechosas de malignidad, se observan
datos citoldgicos altamente sospechosos de malignidad pero no suficientes para
concluir un diagndstico. En la categoria 6 que es de malignidad, se incluyen casos
con caracteristicas citolégicas concluyentes de malignidad dentro de las que se
incluyen carcinoma papilar y sus variantes, carcinoma medular, carcinoma
anaplasico, linfoma y metastasis. Para que en el presente estudio se pudiera
determinar la sensibilidad, especificidad y valores predictivos y por ausencia de un
resultado histopatolégico, se tomé como valor corte de malignidad una clasificacién
de Bethesda V y VI encontrando unicamente 3(10%) pacientes con dicho resultado.
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A continuacién se muestran graficamente los resultados citolégicos de los pacientes

incluidos en el estudio.

RESULTADOS CITOLOGICOS DE BAAF DE NODULOS TIROIDEOS
CLASIFICADOS POR BETHESDA
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Para el calcul6 y analisis de la sensibilidad y la especificidad, asi como de los valores
predictivos positivos y negativos se realizaron tablas de 2x2 como las que se
muestran a continuacion.

CUADRO DE 2X2 DE LOS NODULOS TIROIDEOS DE ACUERDO AL SCORE DE
RAGO OBTENIDO EN LA ELASTOGRAFIA Y EL RESULTADO CITOLOGICO
OBTENIDO POR BAAF CLASIFICADO POR BETHESDA.

CA TIROIDES (+) | CA TIROIDES (-) | TOTAL
(BETHESDA V Y | (BETHESDA
Vi) LILILY IV)
NODULOS
PROBABLEMENTE 1 2 3
MALIGNOS
(SCORE AB,C)
NODULOS
PROBABLEMENTE 2 25 27
BENIGNOS
(SCORE D Y E)
TOTAL 3 27 30
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CUADRO DE 2X2 DE LOS NODULOS TIROIDEOS DE ACUERDO AL SCORE DE
ASTERIA OBTENIDO EN LA ELASTOGRAFIA Y EL RESULTADO CITOLOGICO
OBTENIDO POR BAAF CLASIFICADO POR BETHESDA.

CA TIROIDES (+) | CATIROIDES (-) | TOTAL
(BETHESDA V Y | (BETHESDA
] VI) LILINY IV)

NODULOS

PROBABLEMENTE 1 2 3

MALIGNOS

(SQORE A,B,C)

NODULOS

PROBABLEMENTE 2 25 27

BENIGNOS

(SCORE DY E)

TOTAL 3 27 30

CUADRO DE 2X2 DE LOS NODULOS TIROIDEOS DE ACUERDO AL iNDICE DE
DUREZA NODULO/TIROIDES OBTENIDO EN LA ELASTOGRAFIA Y EL
RESULTADO CITOLOGICO OBTENIDO POR BAAF CLASIFICADO POR
BETHESDA.

CA TIROIDES (+) | CA TIROIDES () | TOTAL
(BETHESDA V Y | (BETHESDA
V1) LILIY IV)

NODULOS

PROBABLEMENTE 2 3 S

MALIGNOS

(VALOR MAYOR A

3.9)

NODULOS

PROBABLEMENTE 1 24 25

BENIGNOS

(VALOR MENOR A

3.9)

TOTAL 3 27 30

En el presente estudio se encontrd para el score de Rago y Asteria una sensibilidad
del 33.3% y una especificidad del 92.59%, asi como un VPP de 33.3% y un VPN de
99.59%. Para la relacion de dureza ndédulo/tiroides con valor de corte de 3.9 se
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encontrd una sensibilidad de 66.6% y una especificidad de 88.8%, asi como un VPP
del 40% y un VPN 88.8%.

CONCLUSIONES

La elastografia es una nueva técnica ultrasonografica en desarrollo para evaluar los
tejidos con probabilidad de malignidad mediante la medicion de su dureza a través
de la aplicacion de una fuerza externa y la generacion de distorsiéon de dicho tejido,
actualmente a nivel mundial se encuentran multiples lineas de investigacién que
aplican esta técnica en cancer de mama, cancer de préstata, hepatocarcinoma,
entre otros; asi mismo surgen nuevas formas de evaluar dicha técnica ya sea a
través de la forma cualitativa (score de Rago, score de Asteria, etc.) o de forma
cuantitativa ya sea de forma directa o a través de una relacion con el tejido tiroideo
adyacente.

En este estudio se encontré6 que la elastografia por los métodos cualitativos
presenta una baja sensibilidad, pero una alta especificidad lo que nos permite
detectar de manera confiable los pacientes que verdaderamente no presentan
cancer de tiroides en este caso. En la relacion nddulo tiroideo/tiroides normal se
encontré un aumento importante de la sensibilidad pero no la necesaria para ser
una prueba altamente confiable, la especificidad disminuyd ligeramente pero se
mantuvo alta para determinar los pacientes verdaderamente sanos.

Nuestro estudio concuerda en la sensibilidad y especificidad de la elastografia con
los diferentes estudios hechos alrededor del mundo, sin embargo se encuentran de
manera adicional factores que pudieran provocar falsos positivos en la valoracién
de la elastografia ya sea de forma cualitativa o semicuantitativa como son la
consistencia de los nddulos, observando que los ndédulos falsos positivos
presentaban una consistencia solido/quistica o quistica, por lo cual es necesario
realizar mas estudios para demostrar dicho hallazgo ademas de encontrar en la
elastografia las indicaciones adecuadas en las cuales se pueda contar con una alta
sensibilidad y especificidad con un minimo o nulo numero de pacientes falsos
positivos o falsos negativos para asi llegar a ser una prueba con alta certeza o
confiabilidad para el diagndstico de cancer de tiroides y con gran posibilidad de
poderse extrapolar a otras neoplasias malignas.
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ANEXOS
CONSENTIMIENTO INFORMADO

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
HOSPITAL DE ESPECIALIDADES “BERNARDO SEPULVEDA”
CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPAR EN
PROYECTOS DE INVESTIGACION

Lo (a) estamos invitando a participar en el estudio de investigaciéon titulado:
“Aplicacion de la elastografia en la evaluacion de nodulos tiroideos para la
realizacion de BAAF de tiroides en pacientes del H.E. Dr. Bernardo Sepulveda, CMN
SXXI”, que se llevara a cabo en el Servicio de ultrasonido del Hospital de
Especialidades en el Centro Médico Nacional Siglo XXI.

El propdsito del estudio es evaluar la sensibilidad y especificidad de la elastografia
en nddulos tiroideos con sospecha de malignidad. Usted esta siendo invitado porque
se sospecha que tiene esta enfermedad. Al igual que Usted las personas
derechohabientes del IMSS y que se les realice BAAF (biopsia por aspiracién con
aguja fina) en el periodo de 1 de Marzo de 2015 a 31 de Agosto de 2015 seran
invitados. Su participacion es completamente voluntaria. Por favor, lea la
informacion que le proporcionamos y haga las preguntas que juzgue pertinentes
antes de decidir si desea o no participar.

Si usted acepta participar se le realizara una BAAF con previa evaluacion de la
lesion/nes a puncionar mediante ultrasononido con escala de grises y elastografia.

El beneficio de su participacién en este estudio es ser evaluado de manera adicional
con una nueva herramienta diagndstica que promete mejorar la certeza diagndstica
en la evaluacion de nodulos tiroideos con sospecha de malignidad.

Es importante que sepa que no recibira un pago por su participacion y que el estudio
no implica gasto alguno para Usted, de la misma manera, es importante que sepa
que conserva el derecho de retirarse del estudio en cualquier momento en que lo
considere conveniente, sin que ello afecte la atencion médica que recibe del
Instituto.

Usted no recibird ningun beneficio directo por su participacion, sin embargo los
resultados permitiran el desarrollo de nuevas herramientas diagndsticas.

La informacion que nos proporcione para identificarlo(a) (nombre, teléfono y
direccion), al igual que sus respuestas a los cuestionarios y los resultados de sus
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pruebas clinicas y de laboratorio, seran guardados de manera confidencial, para
garantizar su privacidad.

Cuando los resultados de este estudio sean publicados o presentados en
conferencias, no se dara informacién que pudiera revelar su identidad, la cual sera
protegida al asignarle un numero que utilizaremos para identificarle en nuestras
bases de datos.

Si tiene dudas sobre su participacion puede comunicarse en cualquier momento con
el Dr. Eduardo Camacho Zarco al teléfono 5543394899.

Si Usted tiene dudas o preguntas sobre sus derechos al participar en un estudio de
investigacion, puede comunicarse con los responsables del Comité Local de
Investigacion del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXl a los Tel. 56276900
ext. 21419, de 7:30 a 15:00 hrs. ElI Comité Local de Investigacién se encuentra
ubicado en el 2° piso del Edificio del Bloque A en el Hospital de Especialidades del
Centro Médico Nacional Siglo XXI, Av. Cuauhtémoc 330 Colonia Doctores, C.P.
06725, México D.F. Asi mismo en caso de dudas o aclaraciones puede dirigirse a
la comision de ética de la CNIC del IMSS ubicada en Avenida Cuauhtémoc 330, 4°
piso, Bloque B de la unidad de congresos, colonia doctores. México D.F., C.P.
06720, Teléfono (55) 56276900, extension 21230, correo electrénico:
comision.etica@imss.gob.mx

Declaracion de Consentimiento

Se me ha explicado con claridad en qué consiste este estudio, ademas he leido (o
alguien me ha leido) el contenido de este formato de consentimiento. Se me han
dado la oportunidad de hacer preguntas y todas mis preguntas han sido contestadas
a mi satisfaccion. Se me ha dado una copia de este formato.

Al firmar este formato estoy de acuerdo en participar en la investigacién que aqui
se describe.

Nombre y Firma del Participante

Le he explicado el estudio de investigacién al participante y he contestado todas sus
preguntas. Considero que comprendio la informacion descrita en este documento y
libremente da su consentimiento a participar en este estudio de investigacién.

Mi firma como testigo certifica que el/la participante firmé este formato de
consentimiento informado en mi presencia, de manera voluntaria.

Nombre y firma del testigo.
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HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
HOSPITAL DE ESPECIALIDADES “BERNARDO SEPULVEDA”
CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI
“APLICACION DE LA ELASTOGRAFIA EN LA EVALUACION DE NODULOS
TIROIDEOS PARA LA REALIZACION DE BAAF DE TIROIDES EN PACIENTES
DEL H.E. DR. BERNARDO SEPULVEDA, CMN SXXI.”

FECHA DE ESTUDIO:
NOMBRE DEL PACIENTE:
SEXO: EDAD:
NSS:
DIAGNOSTICO DE ENVIO:
NUMERO DE NODULOS:
LOCALIZACION DE LOS NODULOS:

LOBULO DERECHO( ) ISTMO ( ) LOBULO IZQUIERDO ( )
HALLAZGOS ULTRASONOGRAFICOS EN ESCALA DE GRISES:
CARACTERISTICA ] NO
ULTRASONOGRAFICA

MICROCALCIFICACION
HIPOECOGENICIDAD
MARGENES
IRREGULARES
SOLIDO
VASCULARIDAD
INTRANODULO

MAS ALTO QUE
ANCHO.
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HALLAZGOS POR ELASTOGRAFIA (PONER UNA CRUZ EN EL SCORE
OBTENIDO POR EL NODULO):

a h [ d e

CRITERIOS DE RAGO

a b. c d.

CRITERIOS DE ASTERIA

GRADO DE DUREZA DEL NODULO:
GRADO DE DUREZA DE LA TIROIDES:
PROPORCION NODULO/TIROIDES:

REPORTE DE HISTOPATOLOGIA:
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