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1. Plantamiento del problema

Los Nodulos Tiroideos (NT) no palpables son escenarios de presentacion comunes
para los médicos. Definidos como lesiones radiolégicamente distintas del parénquima
circundante y que pueden ser discretas o no palpables,’ estos se encuentran con
frecuencia en estudios de imagenes anatomicas realizados por razones distintas a la
evaluacion planificada de la enfermedad tiroidea con estudios de imagenes que
identifican hasta 10 veces mas mddulos, la mayoria de los cuales son benignos.?

Los NT palpables ocurren en aproximadamente 4 a 7% de la poblacion, pero solo
alrededor del 8 al 16% de los nddulos tiroideos albergan cancer de tiroides.® La
ecografia de la tiroides es mas sensible que la palpacion y detecta nodulos tiroideos
en 19 a 67% de la poblacion entre personas sin sospecha de enfermedad tiroidea.*

Los estudios de autopsia estiman que los nodulos tiroideos pueden estar presentes
en hasta un 50% a 60% de todos los adultos.® Las mujeres se ven afectadas con mas
frecuencia que los hombres (4: 1), y la prevalencia de noddulos tiroideos aumenta con

la edad, llegando a un 50% en mujeres mayores de 70 afios.®

Por otro lado, conforme la tecnologia médica ha evolucionado y la demanda social de
imagenes,” la incidencia de NT también ha aumentado,® lo que hace que la
estratificacion del riesgo de pacientes con NT y la identificacion de aquellos que
necesitan mas evaluacién, biopsia e intervencion quirdrgica sean elementos

esenciales.

La deteccidn del NT es esencial para diferenciar las lesiones malignas de las
enfermedades benignas. La tasa de incidencia ajustada x 100.000 de las lesiones
malignas en mujeres es de 10,2 y de 3,1 en hombres;® en Colombia esta tasa de
incidencia es de 14,5 en mujeres y 3,1 en hombres.'® Estudios poblacionales estiman
que el riesgo de malignidad es del 1,6% entre los pacientes con NT,'" mientras que
los estudios de pacientes sometidos a biopsia han estimado que el riesgo es del
12%,'? pero estos estudios podrian estar influenciados por el sesgo de seleccion.



El proceso de diagnostico de cancer de tiroides usualmente empieza con la deteccion
de NTs que se encuentran de manera incidental en sujetos con motivos de consulta
diferentes o con patologias tiroideas que requieren ecografia tiroidea.®. De acuerdo
con determinadas caracteristicas ecograficas de los NTs, estos requieren estudio
histopatolégico complementario,’ lo cual indicara o no la necesidad de intervencion

quirurgica.

En Colombia, la ecografia, tiene una sensibilidad y especificidad diferente,
dependiendo del criterio evaluado, por ejemplo, para el criterio de hipoecogenicidad:
sensibilidad 27% a 87%, especificidad 43% a 94%,' mientras que la biopsia por
aspiracion con aguja fina se considera la mejor herramienta de aproximacion
diagndstica para el estudio del NT, con una sensibilidad de 93% y una especificidad
del 96%."6 Esto podria llevar a un incremento del nimero de biopsias y tiroidectomias
y con esta la frecuencia de hipoparatiroidismo e hipotiroidismo post quirtrgicos,'”
evidenciando que no en todos los casos los pacientes que han sido llevados a

intervencidn quirurgica realmente tienen patologias malignas.

De la misma forma aquellos sujetos que son llevados a intervencion quirurgica
pueden tener varias complicaciones como hipoparatiroidismo post quirurgico,
hipocalcemia post quirurgica transitoria y permanente. Del total de aquellos que
desarrollan hipoparatiroidismo 70% recuperan los niveles de PTH al afio de
seguimiento, pero una gran parte requiere suplencia de calcio permanente.'® Esto
implica un aumento en la morbilidad y en los costos, tanto para los pacientes como
para las EPS e IPS, debido a que genera tratamientos usualmente permanentes para
el paciente, lo que afecta la oferta general de medicina especializada y la calidad de
vida de los pacientes.

En los ultimos diez afios han surgido varias caracteristicas benignas y malignas de
ultrasonido en escala de grises y Doppler que pueden utilizarse de diferentes formas
para asignar probabilidades, junto con un método basado en el Breast Imaging
Reporting and Data System (BIRADS), proponiendo el TIRADS (Thyroid Imaging
Reporting and Data System) Para la estratificacion del riesgo de nédulos tiroideos.



Los nodulos generalmente se dividen en diferentes categorias basadas en TIRADS y
luego se derivan para biopsia por Puncion Aspirativa con Aguja Fina (PAAF) o
seguimiento, segun el riesgo variable de malignidad. La terminologia de TIRADS fue
utilizada por primera vez por Horvath y cols.,?° quienes describieron 10 patrones
ecograficos de nodulos tiroideos y relacionaron la tasa de malignidad segun el patron.
El propdsito inicial de TIRADS fue mejorar el manejo del paciente y la rentabilidad
evitando PAAF innecesarias en pacientes con NTs, con una sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo, valor predictivo negativo y precision de 88, 49,
49, 88 y 94%, respectivamente. Sin embargo, su uso clinico es todavia muy limitado
y se cuestiona su aplicacidén practica en la practica clinica. Ademas, la PAAF es el
método mas preciso para determinar la malignidad y es una parte fundamental de la

evaluacion actual de los nddulos tiroideos.

El sistema Bethesda para informar la citopatologia tiroidea es un sistema de informe
estandarizado para clasificar los resultados de la PAAF de tiroides que comprende
seis categorias de diagndstico con riesgos unicos de malignidad y recomendaciones
para el manejo clinico. Desde su inicio, el sistema Bethesda ha sido ampliamente
adoptado, cada categoria conlleva un riesgo de malignidad y los siguientes pasos
recomendados, aunque no esta claro si cada categoria también predice el tipo y la
extension de la malignidad. La validez del sistema de informes Bethesda ha mostrado
97% de sensibilidad, 50,7% de especificidad y 68,8% de precision diagndstica, con

valores predictivos negativos y positivos de 96,3% y 55,9%, respectivamente.?'22

A pesar de que tanto la ecografia como la biopsia PAAF son procedimientos
ampliamente recomendados para estudiar pacientes con NTs, no se han encontrado
estudios en el pais que establezcan el valor de la concordancia existente entre los
dos métodos, por lo que, teniendo en cuenta que teniendo en cuenta la accesibilidad
a la informacion (con este propdsito) de una Institucion Prestadora de Servicios de
Salud (IPS) (Centro de imagenes diagndsticas) de Cartagena de Indias, surgid la

siguiente pregunta:

¢Cual es la concordancia entre hallazgos ecograficos y citopatologicos en la
evaluacion de NTs en un centro de imagenes diagnosticas en Cartagena durante
septiembre de 2018 a septiembre de 2019?



2. Justificacion

La prevalencia de NT en la poblacién general es alta (hasta un 60%, segun lo
documentado por ecografia de alta resolucion), pero muy pocas de estas lesiones
resultan finalmente malignas (alrededor del 5%).2> Aunque los estudios
epidemioldgicos sugieren un aumento pequefio pero real en la incidencia de cancer
de tiroides, probablemente debido a la exposicion a factores de riesgo ambientales,?*
el numero creciente de diagnosticos de cancer de tiroides se debe en gran medida al
uso cada vez mas generalizado de la tecnologia de diagndstico por imagenes y la
vigilancia médica junto con un mejor acceso a la atencion médica en general, todo lo
cual favorece el descubrimiento de pequefios nodulos tiroideos subclinicos y
pequefios canceres de tiroides papilares.

Estas consideraciones han generado preocupacion sobre los costos y la morbilidad
potencial asociados con el manejo a corto y largo plazo de pacientes con NT que
incluye visitas periddicas a pacientes ambulatorios y examenes de ultrasonido, PAAF,
pruebas gendmicas y en algunos casos indeterminados, lobectomia tiroidea

diagnostica.

La piedra angular en la evaluacion de los nédulos tiroideos es una ecografia seguida
por la PAAF de aquellos con caracteristicas ecograficas preocupantes?® y de alli se
establece una clasificacion de acuerdo con las pautas establecidas por el Sistema
Bethesda para Informe de citopatologia tiroidea que utiliza categorias de diagnostico
para estratificar el riesgo de malignidad.?®

La mayoria de los pacientes con nédulos de Bethesda de categoria IV se someten a
una lobectomia diagndstica para asegurar un diagnostico,?” pero debido a que el
riesgo de malignidad estimado para los nddulos de Bethesda categoria IV es de 10-
40%, la cirugia puede ser innecesaria para muchos de estos pacientes.?

Aunque han surgido marcadores moleculares como valioso complemento de la

citologia estandar para pacientes con NTs Bethesda IV, pero su valor para los gastos
de atencién médica se ha cuestionado debido a su gasto.?®30
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Por ello, la ecografia tiroidea con sistemas de puntuacion de ultrasonido sigue siendo
una herramienta poderosa para evaluar a los pacientes con NTs, pero para ayudar a
los médicos a determinar qué NTs son sospechosos de malignidad deben someterse
a una PAAF .3

En general, se percibe claramente la necesidad de un enfoque mas refinado,
personalizado y cuidadoso para el tratamiento de estas lesiones de alta prevalencia.
Consideraciones similares pueden extenderse a la cantidad de ndédulos que se ha
demostrado que son malignos, pero tienen un fenotipo de bajo riesgo y pueden
tratarse de manera segura mediante una cirugia mas conservadora o incluso

programas de vigilancia activa.®>33

La tasa de identificacidon y la tasa subsiguiente de malignidad de los NT dependen
tanto de la modalidad de imagen inicial como del numero de pacientes en los que se
realiza una evaluacion adicional, asi como de las caracteristicas clinicas de la
poblacion estudiada. Los NT incidentales se encuentran en el 20% al 67% de los
examenes de ultrasonido en Estados Unidos, hasta el 25% de las tomografias
computarizadas (TC) toracicas con contraste, el 16% al 18% de las imagenes de
resonancia magnética (MRI) y 1% a 2,3% de las tomografias por emision de
positrones (PET).34:3%

En Cartagena, Colombia, Herrera y cols.,* encontraron una incidencia de 13,1% y un
riesgo de transformacion maligna de 14,3% para la categoria Bethesda IV, con la cual
se caracterizan las citologias muy sugestivas de neoplasia folicular que amerita
abordaje quirdrgico. Estos mismos autores,*” en el afio 2015, publicaron un estudio
en el que se compard el diagnostico citolégico con el estudio anatomopatoldgico,
encontrando los siguientes valores: 54,5% de sensibilidad, 92,9% de especificidad,
57,1% de valor predictivo positivo, 92,2% de valor predictivo negativo, 6,9% de falsos

negativos y 6,1% de falsos positivos.

Cuando se utilizan registros quirurgicos o se identifica a los pacientes en funcion de

la derivacion para ecografia o aspiracion con aguja fina (PAAF), es probable que se

11



subestime el numero real de pacientes con NT, ya que no todos los pacientes se

someten a estudios adicionales, con porcentajes que oscilan entre el 8% y el 44%.38

Sin lugar a duda, tanto el TIRADS como el sistema BETHESDA proporcionan riesgos
de malignidad dirigidos al triage de NTs para un seguimiento compatible. Sin
embargo, dado que muchos factores juegan un papel en la patogénesis de las
enfermedades de la tiroides, es posible que el riesgo de malignidad tenga
caracteristicas especiales en determinadas regiones, por ejemplo, segun los niveles
de Yodo en la poblacion. En este sentido, Maia y cols., examinaron una combinacién
de TIRADS, que fue adaptada de Russ y cols., concluyeron que la combinacion de
ambos sistemas resulté en una mejor estratificacion del riesgo de cancer en NTs. Por
otro lado, Pandya y cols.,*® compararon las clasificaciones TIRADS y de la American
Thyroid Association (ATA), encontrando que ambos sistemas tenian una precision

diagndstica y un acuerdo interobservador similares.

Teniendo en cuenta lo anterior: las implicaciones a futuro en el diagndstico del cancer
de tiroides, los costos relacionados con la deteccion, el impacto en el paciente y su
familia y la evidencia cientifica que en general se obtendra, dada la carencia de

estudios similares en el pais, se justifica la realizacién del presente estudio.
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3. Objetivos

3.1 objetivo general

Determinar la concordancia entre hallazgos ecograficos y citopatolégicos en la

evaluacion de NTs en un centro de imagenes diagnosticas en Cartagena durante

septiembre de 2018 a septiembre de 2019.

3.2 Objetivos especificos

Describir las caracteristicas sociodemograficas de los participantes: edad vy

sexo y procedencia.

Describir las caracteristicas ecograficas de los NTs: composicidn,

ecogenicidad, forma, margenes y focos ecogénicos.

Describir los resultados obtenidos por las clasificaciones TIRADS (ecografica)

y Bethesda (Citohistopatologica).
Establecer la concordancia entre los resultados de las clasificaciones TIRADS
(ecografica) y Bethesda (Citohitopatologica), de manera general y segun edad

y sexo.

Determinar las caracteristicas operativas (sensibilidad, especificidad y valores
predictivos) de la clasificacion TIRADS frente a la Bethesda.

13



4. Marco tedrico y estado del arte

4.1 Referente teérico

4.1.1 Generalidades de la glandula tiroides

La tiroides es una glandula ubicada en la cara anterior del cuello sobre la pared
anterior de la traquea, limitada en su borde superior al borde inferior del cartilago
tiroides y caudalmente al sexto anillo de la traquea.*' Sus medidas usuales son: 7 cm
de ancho, 3 cm de alto y 18 mm de grosor, pesa entre 25y 30 gramos en una persona
adulta y esta compuesta por dos I6bulos ubicados a ambos lados de la traquea,

conectados por un istmo.*?

La glandula tiroides secreta dos hormonas: triyodotironina (T3) y tiroxina (T4T4
respectivamente), ambas sintetizadas a partir de la absorcién y oxidacion del ion
yoduro circulante obtenido mediante la ingestion. y su secrecién esta controlada por
la TSH (tirotropina) secretada por la adenohipdfisis.®

T3 y T4, al ser liberadas a la circulacion viajan unidas a proteinas producidas en el
higado. Casi 3/4 de la T4 se unen a la globulina transportadora de tiroxina (TBG), un
15% a la transtiretina (TTR) y el resto se une a la albumina. La T3 se une
principalmente a la TBG (80%).43

Variaciones en la sintesis y degradacién, asi como en alteraciones de su estructura,
producen cambios en las concentraciones plasmaticas de las hormonas tiroideas; sin

embargo, a través del eje hipotalamo- hipofisis- tiroides se produce su regulacion.*

4.1.2 Nédulo Tiroideo (NT)

Es una lesion o crecimiento anormal de las células tiroideas, siendo la presentacion
clinica de enfermedad tiroidea mas frecuente; puede provocar problemas clinicos al
ser hiperfuncional, asi como sintomas de compresion local o alteraciones estéticas.
Puede ser principalmente benigna y en un 5% al 10% maligna.*® Se encuentran NTs
palpables en aproximadamente 6% de las mujeres y en 2% de los hombres, pero su
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prevalencia varia dependiendo la regién geografica.*®

Los NTs son mas frecuentes en regiones con deficiencia de yodo, sexo femenino,
edad avanzada y consumidores de cigarrillo. La mayoria de los nédulos que son
palpables al examen fisico son mayores a un centimetro de diametro, pero cuando se
utiliza el ultrasonido la frecuencia de deteccidn llega hasta un 50%, pero la capacidad
de deteccion de un nodulo depende de su localizacion en la glandula (superficial o
profunda), las caracteristicas anatomicas del cuello del paciente, y muy importante la

experiencia del examinador.*6

En autopsias de pacientes sin enfermedad tiroidea previa o conocida, se ha
encontrado hasta en el 50% de los casos. Se ha hallado incidentalmente un NT
mediante TAC en 16,8% de los pacientes y un 2% en pacientes que se realizan

tomografia por emision de positrones.*’

En la mayoria de los pacientes que presentan NT, las pruebas de funcién tiroidea son
normales. En estudios a gran escala las PAAF han encontrado los siguientes
hallazgos: 70% benignas, 10% malignas o sospechosas de malignidad y 20% no
diagnosticadas o material insuficiente para el diagnostico.®

La evaluacién clinica consta principalmente en una buena anamnesis, para identificar
antecedentes personales que incrementan el riesgo de padecer nddulo tiroideo, como
lo son: desnutricion y deficiencia de yodo, irradiacion del cuello, antecedentes

familiares de cancer tiroideo, etc.4?

Cuando el NT no es palpable, se necesita de examenes complementarios, en este
punto la ecografia juega un papel importante en el diagnostico debido a su
inmediatez, bajo costo y no invasividad, permitiendo detectar NTs de 3 milimetros y
liquidos de 1 milimetro de diametro. Adicionalmente, apoya en procedimientos
diagndsticos y terapéuticos como toma PAAF .50

Posteriormente para establecer el diagndstico especifico hay que realizar pruebas
especializadas como una gammagrafia tiroidea, la cual es un estudio de la

funcionalidad tiroidea a través de la administracion de un radioisétopo de yodo (1131,
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1123), en cantidades pequefias que no alteran la funcionalidad.’

4.1.3 Imagneologia

La ecografia es la modalidad de imagenes preferida para las afecciones tiroideas,
porque otras modalidades de imagenes son menos sensibles para diagnosticar las
neoplasias. El TAC es util para evaluar la invasion de las estructuras circundantes o
la extension de un bocio subesternal, pero a menudo subestima el tamafo de los
nodulos tiroideos; ademas, la presencia de microcalcificaciones en las tomografias
computarizadas a diferencia de las ecografias, no se correlaciona con el riesgo de
malignidad, aunque algunos investigadores sugieren que los valores de ADC en la
resonancia magnética pueden predecir la malignidad con tasas altas de sensibilidad,

especificidad y precision (98%, 92% y 99%, respectivamente).5?

Aunque la resolucion de los noddulos en la PET es menor que la del TAC o la RM, el
radiotrazador utilizado para la PET es especifico para el tejido metabdlicamente
activo, lo que conduce a una mayor tasa de malignidad dentro de las anomalias
detectadas. Esto se debe en parte a las caracteristicas de la poblacién de pacientes
(la mayoria de los pacientes sometidos a PET tienen una neoplasia maligna no
tiroidea actual o previa y tienen mas probabilidades que la poblacion general de haber
estado expuestos a radiacion) y en parte a las caracteristicas metabdlicas especificas
de la PET. El patron del valor de captacion estandarizado (SUV) en la PET es
importante: la captacion difusa del trazador dentro de la glandula tiroides
generalmente representa una enfermedad benigna, mientras que la captacion focal
se asocia con malignidad en 30 a 50% de los casos. estar asociado con un mayor
riesgo de malignidad, pero no se ha definido un limite de SUV especifico para
determinar si es benigno o maligno. Las caracteristicas clinicas, como la edad, el sexo
y el tamano del tumor, no se han asociado con el riesgo de malignidad en los n6dulos
identificados en el PET.%

En pacientes con hipertiroidismo, las gammagrafias tiroideas con radionucleidos
pueden demostrar las caracteristicas del médulo en cuestion en comparacién con
parénquima tiroideo circundante. En general, se acepta que los nddulos

hiperfuncionantes rara vez son malignos, ya sea de observacion con tratamiento
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meédico (como en el caso de captacion difusa a través de la glandula) o tratamiento
quirurgico (como en el caso de un adenoma hiperfuncionante solitario) puede

perseguirse con seguridad.'®

Independientemente de la modalidad de imagen inicial, todos los pacientes con
sospecha de NTs deben someterse a una ecografia que abarque la tiroides, asi como
los compartimentos central y lateral del cuello. Asi mismo, los ganglios linfaticos que
son ecograficamente anormales (pérdida de hilio graso, microcalcificaciones, forma

redonda o necrosis pueden aumentar el nivel de sospecha.3®

4.1.4 Caracteristicas ecogréficas predictoras de malignidad
4.1.4.1 Calcificaciones

Pueden ocurrir tanto en patologia benigna y maligna. Estas pueden ser clasificadas
como microcalcificaciones, calcificaciones gruesas, o calcificacion periférica. Las
microcalcificaciones tiroideas son los cuerpos psammoma, los cuales son depoésitos
redondos laminares cristalinos calcificados de 10-100 uy. Se trata de una de las
caracteristicas mas especificas de malignidad tiroidea, con una especificidad de 85,8
% -95 % y un valor predictivo positivo de 41,8% -94,2 %.5

Las microcalcificaciones se encuentran en el 29% -59 % del total de los carcinomas

tiroideos primarios mas cominmente en carcinoma papilar de tiroides.>®

También se ha descrito este hallazgo en el carcinoma folicular y anaplasico de
tiroides, asi como en condiciones benignas tales como adenoma folicular y tiroiditis
de Hashimoto. En la ultrasonografia, las microcalcificaciones aparecen como focos

puntiformes hiperecoicos sin sombra acustica.

Las calcificaciones grandes distroficas de forma irregular también se pueden
encontrar y son secundarias a la necrosis de los tejidos. Pueden aparecer como
espiculas y placas fragmentadas o depdsitos granulares dentro de los septos en la
glandula tiroides. Estan comunmente presentes en el bocio multinodular; Sin
embargo, cuando se asocian a nodulos solitarios, tienen una tasa de malignidad de

casi el 75% Las calcificaciones gruesas pueden coexistir con microcalcificaciones en
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los canceres papilares, y son el tipo mas comun de calcificacion en los carcinomas
medulares tiroideos. En la ultrasonografia, las calcificaciones gruesas causan sombra
acustica posterior. Las calcificaciones periféricas es uno de los patrones mas
comunmente visto en la enfermedad multinodular tiroidea pero también puede ser

visto en lesiones malignas.*®

4.1.4.2 Invasion tumoral directa del tejido blando adyacente y metastasis a los
ganglios linfaticos

La invasion tumoral del tejido blando adyacente a la tiroides y las metastasis a los
ganglios linfaticos son hallazgos altamente especificos para malignidad de las
lesiones tiroideas.>” Se ha demostrado que la extension extracapsular esta presente
en el analisis histologico en el 36% de las neoplasias de la glandula tiroides.%® La
invasion local agresiva es comun en el carcinoma anaplasico de tiroides, linfoma y el
sarcoma. En la ultrasonografia, la invasion tumoral directa de tejidos blandos
adyacentes puede aparecer como una extension sutil del tumor mas alla de los

contornos de la glandula tiroides o la invasion franca de las estructuras adyacentes.

Las metastasis a los ganglios linfaticos cervicales regionales han sido reportadas en
el 19,4% de todos los tumores malignos de la tiroides.®® Son mas comunes en
carcinoma papilar de tiroides y se presentan en hasta el 40% de los adultos y el 90%
de los nifios afectados por ese tipo de lesidon. El carcinoma medular de tiroides
también se asocia a metastasis ganglionares tempranas en hasta el 50% de los
pacientes. Las metastasis ganglionares en el carcinoma folicular de tiroides son raras,
incluso en los casos altamente invasivos. Las caracteristicas ultrasonograficas que
deberian despertar sospechas acerca de metastasis en los ganglios linfaticos
incluyen una forma abultada redondeada, el aumento tamario, hilio graso sustituido,

margenes irregulares, heterogéneos y calcificaciones.

4.1.4.3 Forma, contorno y Margenes

El halo o borde hipoecoico alrededor de un NT es producido por una pseudocapsula
fibrosa de tejido conectivo, parénquima tiroideo comprimido, e infiltrados inflamatorios

cronicos.®® Un halo completamente uniforme alrededor de un nédulo es altamente
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sugestivo de benignidad, con una especificidad de 95%.5" Sin embargo, el halo esta
ausente en mas de la mitad de todos los ndédulos tiroideos benignos. Por otra parte,
10% - 24% del carcinoma papilar de tiroides tienen ya sea un halo completo o
incompleto. Un nodulo tiroideo es considerado mal definido cuando mas del 50% de

su frontera no esta claramente delimitada.

Por otra parte, los nddulos pueden ser clasificados de acuerdo a sus contornos en
margenes suaves y redondeados o irregulares con bordes dentados. Un borde mal
definido e irregular en un tumor maligno de tiroides sugiere la infiltracién del

parénquima adyacente.

La apariencia ultrasonografica del carcinoma folicular minimamente invasivo puede
tener algunas caracteristicas en comun con la de un adenoma folicular. La
especificidad de margenes mal definidos es variable, alrededor del 15% -59% de los
nodulos benignos tienen margenes mal definidos con micro o macrolobulaciones. Por
lo tanto, a menos que se evidencie una franca invasion mas alla de la capsula, la sola
apariencia de los margenes de un ndédulo tiroideo no es una base fiable para la

determinacion de malignidad o benignidad.

La forma de un nddulo tiroideo es un hallazgo ultrasonografico que no ha sido
ampliamente descrita en la literatura, un nédulo sdlido tiroideo que es mas alto que lo
que es de ancho (es decir, mayor en su dimensién anteroposterior que su dimensién
transversal) tiene una especificidad de 93 % de malignidad. Esta apariencia se cree
que se origina debido a una tendencia centrifuga en el crecimiento del tumor, lo que

no ocurre necesariamente a una velocidad uniforme en todas las dimensiones.

4.1.4.4 Vascularidad

El flujo vascular dentro de un nodulo tiroideo se puede detectar con Doppler color. El
patron mas comun de la vascularizacion en tumores malignos de la tiroides esta
marcado por la hipervascularidad intrinseca, que se define como el flujo en la parte
central del tumor el cual es mayor que en el parénquima tiroideo que lo rodea. Esto
ocurre en el 69% -74% de todas las neoplasias malignas de la tiroides. Sin embargo,
no es un signo especifico de malignidad tiroidea.
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El flujo perinodular se define como la presencia de vascularizacion alrededor de al
menos 25 % de la circunferencia de un ndédulo. Este patrén de flujo es mas
caracteristico de lesiones tiroideas benignas, pero también se ha encontrado en 22
% de los canceres de tiroides. En contraste, la avascularidad completa es un mas
util, ya que un ndédulo completamente avascular es muy poco probable que sea

maligno.®?

4.1.4.5 Nodulo sdlido hipoecoico

Los nddulos malignos, tanto el carcinoma y linfoma, suelen aparecer de forma sélida
e hipoecoica en comparacion con el parénquima normal de la tiroides. La combinacion
de estas dos caracteristicas de la ultrasonografia tiene una sensibilidad de 87% para
la deteccion de malignidad, pero tiene una baja especificidad (15,6% -27%) y un bajo

valor predictivo positivo.

Este aspecto esta presente también en 55 % de los nédulos benignos. Cuando un
nodulo tiroideo es marcadamente hipoecoico, con un aspecto mas oscuro que el de
los musculos infrahioideos o de la correa del cuello, la especificidad para la deteccidn
de malignidad aumenta a 94%, pero la sensibilidad se reduce a 12%. Por
consiguiente, la hipoecogenicidad marcada es muy sugestivo de malignidad.®3

4.1.5 Clasificacion TIRADS

Histéricamente se habldé de esta clasificacion por primera vez en 2008 cuando
Horvath y Cols,%* utilizaron el termino como un intento de estandarizacion del lenguaje
utilizado en el reporte de las ecografias tiroideas. Se buscaba crear una clasificacion
que permitia realizar un categorizacion mas rapida y sencilla de los nédulos tiroideos
con el fin de crear un lenguaje accesible, reproducible y eficaz que a su vez
garantizara una adecuada comunicacion entre clinicos, cirujanos y radi6logos
categorizando de acuerdo a los hallazgos ecograficos el riesgo de malignidad que
dichos nodulos tenian y asi determinar con una precision mas adecuada cuales
nodulos deberia ir PAAF.

20



Posteriormente surgieron modificaciones de dicha clasificacion con el fin de hacerla
mas sencilla y practica para poder generalizar su uso sin disminuir su exactitud
diagnostica. En 2015 el Colegio Americano de Radiologia publica una Clasificacion
basada en el TIRADS la cual se actualizd en 2017, ® el objetivo de dichas
recomendaciones es proveer una guia para el abordaje de los nodulos tiroideos
basado en la apariencia ecografica. Plantea la evaluacion de cinco parametros

ecograficos que se muestran en la tabla 1, derivando en la clasificacién de la tabla 2:

Tabla 1. Puntaje de TIRADS

Composicién Ecogenicidad Forma Margen Foco ecogénico (Seleccionar todos
(Seleccionar una) (Seleccionar una) (Seleccionar una) (Seleccionar una) los que aplican)
Quistico o casi completamente Anecoico (0 puntos) Mas ancho que alto Liso (0 puntos) Ninguno o artefacto grande de cola
quistico (0 punto) de cometa (0 puntos)
(0 puntos) Mal definido (0 puntos)
Hiperecoico o isoecoico (1 punto) Macrocalcificaciones
Espongiforme Lobulado o irregular (2 puntos) 1 punto
(0 puntos)
Hipoecoico 2 punto Mis alto que ancho Extension extra-tiroidea Calcificaciones periféricas (anillo)
Mixto quistico— sélido (3 punto) (3 puntos) 2 puntos
(1 punto)
Muy hipoecoico 3 puntos Foco ecogénico puntiforme
Sélido casi completamente sélido 3 punto
(2 puntos)

Fuente: Tessler FN, Middleton WD, Grant EG, et al. ACR Thyroid Imaging, Reporting and Data System (TI-
RADS): White Paper of the ACR TI-RADS Committee. J Am Coll Radiol. 2017;14(5):587-595.

Tabla 2. Interpretacidon de puntaje TIRADS

TIRADS Sospecha de malignidad Riesgo de cancer
TR Normal 0%
TR2 No sospechosos 0%
TR3 Levemente sospechosos <5%
TR4 Moderadamente sospechosos 5-95%
TR5 Altamente sospechosos >95%

Fuente: Horvath E, Silva C, Majlis S, Rodriguez |, Skoknic V, Castro A, Tala H. Prospective validation of the
ultrasound based TIRADS (Thyroid Imaging Reporting And Data System) classification: results in surgically
resected thyroid nodules. European radiology, 2017; 27(6): 2619-2628
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4.1.6 Técnica de la PAAF bajo guia ecogréfica

La Puncion por aspiracidn con aguja fina (PAAF) cumple un rol importante durante la
seleccion de los nddulos que deben ser resecados. El uso de esta ha disminuido
sustancialmente la tasa de procedimientos quirurgicos innecesarios, mejorando la
seleccion de aquellos pacientes con un alto riesgo de tener cancer tiroideo.%®
Actualmente todas las guias de manejo de la enfermedad nodular tiroidea
recomiendan la PAAF bajo guia ecografica para distinguir nédulos malignos de los
benignos, la utilizacion de la guia ecografica reduce sustancialmente la proporcién de
los falsos negativos y muestras no diagnosticas. Sin embargo, el rendimiento de esta
depende de la experiencia del operador y el patdlogo. La mayoria de las punciones
son bien toleradas por el paciente y no es necesario la administracion de anestésico
local. Las muestras se obtendran por técnica de capilaridad, con el fin de obtener
menos sangre en el espécimen, este método consiste en realizar movimientos con la
aguja dentro de la lesion sin aplicar succion.®” Los especimenes se deben tomar de
diferentes cuadrantes del nédulo asegurando obtener una muestra representativa. El
numero de extendidos dependera del tamafio del nédulo y quedara a criterio del

meédico que realizara el procedimiento.

4.1.7 Sistema para el reporte de citopatologia tiroidea (BETHESDA)

La clasificacion Bethesda desarrollada a partir de la conferencia realizada en el afio
2007 en Bethesda por el Instituto Nacional de Cancer y posteriormente modificada en
el 2017, en la cual reconocieron la necesidad de unificar el lenguaje utilizado al
momento de realizar el reporte del resultado de la PAAF, actualmente es ampliamente
utilizada, esta cuenta con 6 grandes categorias diagnésticas. Cada una de estas
categorias asigna un riesgo de malignidad y recomendaciones para el manejo clinico

de los pacientes.58
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Tabla 3. Clasificacion Bethesda

NO DIAGNOSTICA O INSATISFACTORIA

Solo fluido Quistico
Espécimen Acelular
Otros (Hemorragica, artefactos, etc)

BENIGNO

Consistente con nédulo folicular benigno
Consistente con tiroiditis linfocitica
Consistente con tiroiditis granulomatosa (subaguda)

Otra

V.

ATIPIA DE SIGNIFICADO INDETERMINADO O LESIONES FOLICULARES DE SIGNIFICADO
INDETERMINADO

NEOPLASIA FOLICULAR O SOSPECHOSO PARA NEOPLASIA FOLICULAR

Especificar si hay células tipo Hirthle

V.

SOSPECHOSO PARA MALIGNIDAD

Sospechoso para carcinoma papilar
Sospechoso para carcinoma medular
Sospechoso para carcinoma metastasico
Sospechoso para linfoma

Otro

VL.

MALIGNIDAD

Carcinoma tiroideo papilar

Carcinoma pobremente diferenciado
Carcinoma tiroideo medular
Carcinoma Indiferenciado (Anaplasico)
Carcinoma de Células escamosas
Carcinoma con hallazgos mixtos
Carcinoma Metastasico

Linfoma No Hodgkin

Otro

Fuente: Cibas ES, Ali SZ. The 2017 Bethesda System for Reporting Thyroid Cytopathology. J Am Soc

Cytopathol. 2017;

4.2 Estado del arte

Vargas y cols.,®® evaluaron la concordancia entre los criterios TIRADS vy
Bethesda en NTS no toxicos, mediante un estudio transversal. Se encontré
que los participantes (n=180) fueron en su mayoria mujeres, con una edad
promedio de 57 anos. La frecuencia de BETHESDA Il fue 65/180 versus
45/180 en TIRADS 2. En contraste, la frecuencia mas alta en la categoria 4-1V
fue 62/180 para TIRADS 4 versus 41/180 para BETHESDA IV. La
concordancia mas alta se encontro entre la clasificacion de categoria 2-1l. La
concordancia observada fue del 87,2% con un kappa ponderado lineal de 0,69
(IC95%: 0,59-0,79). El analisis de heterogeneidad mostré una tendencia hacia
un valor kappa ponderado mas alto en nédulos =4 cm en hombres y personas
= 50 afnos, con crecimiento nodular acelerado, union a estructuras adyacentes,

paralisis de las cuerdas vocales, origen urbano y antecedentes de cabeza y
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radioterapia para el cuello.

Mendes y cols.,’® investigaron si se podian aplicar o no las mismas
caracteristicas de ultrasonido y se deben considerar para apoyar la decision
sobre qué nddulos subcentimétricos deben ser sometidos a PAAF. Los
resultados mostraron que, considerando todos los nodulos, la proporcion de
neoplasias entre los nédulos con TIRADS 2 fue de 0,91% y para TIRADS 3:
2,87%. Entre los clasificados como 4A, el 12,26%; con clasificacion 4B,
34,43%; con clasificacion 4C, 66,6%; y entre aquellos con 5 clasificaciones,
85,7%.

Karaagac y cols.,”" en un estudio retrospectivo, con un total de 500 pacientes
que se sometieron a tiroidectomia después de PAAF, encontraron que los
nodulos de 10 a 14,9 mm de diametro tenian casi 4 veces mayor riesgo de
malignidad que los nédulos> 15 mm. En este grupo de pacientes, el riesgo de
malignidad para TIRADS nivel 1, 2, 3, 4 y 5 fue 1,16%, 2,94%, 7%, 45,64% y
94,44%, respectivamente. Las tasas de malignidad para las categorias |, II, 111,
IV, V y VI del sistema Bethesda fueron las siguientes: 14,43%, 6,2%, 19,05%,
36,73%, 75,68% y 100%.

Por otro lado, George y cols.,’> encontraron en su estudio que el sistema
Bethesda tuvo una mejor sensibilidad, especificidad y precisién diagnostica
que TIRADS, con un area mas grande bajo la curva ROC (0,91) en
comparacion con los ultrasonidos TIRADS (0,70). La tasa de malignidad de los
nodulos TIRADS 5 fue del 97,1% con un valor de p significativo (0,022). El
100% de las lesiones de Bethesda VI fueron malignas segun informe
histopatolégico final. ElI TIRADS podria predecir preoperatoriamente la
malignidad en el 63,6% de nddulos tiroideos indeterminados que eran malignos
segun histopatologia postoperatoria. ElI general la concordancia de
ultrasonidos TIRADS, sistema Bethesda y la histopatologia fue del 69,8%.

Zloczower y cols.,” compararon las caracteristicas de los reportes TIRADS y
Bethesda en 81 pacientes de 18 a 25 afios, encontrando cierta concordancia
(x de Cohen = 0,238) que fue mas notable en los hombres que en las mujeres.
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La tasa de acuerdo fue del 87,5% en los hombres (21 de 24), pero solo del
77,6% en las mujeres (59 de 67) [P = 0,029]. De los 5 operados benignos,
todos tenian Ti-RADS bajo y 2 tenian Bethesda baja. De los 8 casos malignos
operados, 6 tenian Ti-RADS alto y 5 tenia alta Bethesda.

Yang y cols.,”* estudiaron 92 pacientes con 92 nddulos tiroideos resecados
quirurgicamente que tenian citologia Bethesda Categoria IV en la PAAF. Las
imagenes de los nodulos se clasificaron retrospectivamente utilizando los tres
sistemas de manera ciega. De los 92 nddulos 61% eran benignos y 39%
malignos. El 47% de los nodulos fueron de alto riesgo, el 53% de categoria 5
de K-TIRADS y el 50% de los nédulos de categoria 5 de ACR-TIRADS eran
malignos. La categoria de alto riesgo tuvo una sensibilidad del 25%, una
especificidad del 82% y un VPP del 47% para la malignidad. La categoria 5 de
K-TIRADS tenia una sensibilidad del 25%, una especificidad del 85% y un VPP
del 53% para la malignidad. La categoria 5 de ACR-TIRADS tenia una
sensibilidad del 25%, una especificidad del 84% y un VPP del 50% para la
malignidad. Ninguno de los tres sistemas de clasificacion arrojo una correlacion
estadisticamente significativa para el riesgo de malignidad M (p = 0,30, 0,72,
0,28).

En un estudio llevado a cabo por Laukiene y cols.,”® en el que evaluaron la
capacidad de los criterios de ecografia de NTs del Sistema Europeo de Datos
de Informes e Imagenes de la Tiroides (EU-TIRADS) para predecir los
resultados de la citologia por aspiracién con aguja fina categorizados por el
sistema Bethesda. Se encontré que 90% de los casos (de 310) eran mujeres.
4 pacientes fueron asignados a la categoria benigno (EU-TIRADS 2), 191 de
bajo riesgo (EU-TIRADS 3), 68 de riesgo intermedio (EU-TIRADS 4) y 47 de
alto riesgo (EU-TIRADS 5) en la categoria ecografica. La tasa de concordancia
global de EU-TIRADS vy los resultados de la aspiracion con aguja fina fue del
75,48%. La probabilidad de resultado de citopatologia benigna en EU-TIRADS
2, 3,4y 5 fue del 100%, 95,3%, 72,1% y 38,3%, respectivamente. Al mismo
tiempo, el riesgo de encontrar un resultado de citologia maligna fue del 0% con
EU-TIRADS 2, del 1,1% con EU-TIRADS 3, del 13,2% con EU-TIRADS 4 y del
38,3% con EU-TIRADS 5. La especificidad y sensibilidad fue 91,2 % y 90% en
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consecuencia. El valor predictivo positivo fue del 50% y el valor predictivo
negativo fue del 98,9%. La asociacion entre EU-TIRADS vy los resultados de la
aspiracion con aguja fina fue buena segun la curva ROC y el area bajo la curva
con 0,879.

Singaporewalla y cols.,”® realizaron un analisis retrospectivo de 100 casos
comparando hallazgos ecograficos de NTs realizados por un solo cirujano
basados en la clasificacion TIRADS y Bethesda. De los 100 casos, 74 se
consideraron benignos o probablemente benignos, 20 sospechosos de
malignidad y 6 fueron indeterminados en la ecografia. La tasa de concordancia
global fue del 83% con una sensibilidad y especificidad de 70,6 y 90,4%,
respectivamente. El valor predictivo negativo fue del 93,8%.
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5. Metodologia

5.1 Tipo de estudio

Estudio observacional retrospectivo, de concordancia.

5.2 Poblacién y muestra

5.2.1 Poblacion de referencia

Sujetos de 18 afios en adelante con NTs y reporte ecografico a los que se realiz6
PAAF en la ciudad de Cartagena.

5.2.2 Poblacioén accesible

Sujetos con NTs y reporte ecografico a los que se realiz6 PAAF, de un Centro de
diagnostico Imagenologico de la ciudad de Cartagena, durante septiembre de 2018 a
septiembre de 2019: n= 219.

5.2.3 Poblacién elegible

Se seleccionaron todos los sujetos que cumplieron los criterios de seleccion, y dada
la disponibilidad del dato y el tamafio de la poblacion accesible no se llevé a cabo

calculo de muestra.

Criterios de inclusion

e Edad: 18 anos en adelante.
e Sujetos con Ecografia y PAAF.

Criterios de exclusion

e Sujetos con bocio difuso.
e Registros con datos incompletos para TIRADS y BETHESDA.
e Duplicados

4 sujetos eran menores de 18 afios y 8 no tenian informacién completa, 10 eran

duplicados y 84 no tenian informacién sobre BETHESDA. La suma algebraica de
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estos casos da 106, pero 10 registros tenian criterios de exclusion en comun, por lo

que realmente se excluyeron 96 y el tamafio de la muestra fue de 123 sujetos.

5.3 Recoleccidén, procesamiento y analisis de la informacién

Previa autorizacion de la Institucidn, se tuvo acceso a una base de datos en Excel de
los pacientes a los cuales se les realiz6 ecografia y PAAF, se realiz6 revision de los
reportes de estos estudios y se obtuvieron las variables. Para procesamiento y el
analisis de datos se utilizo el paquete estadistico SPSS® version 22.

Los ultrasonidos fueron realizados por diferentes radidlogos con experiencia de 9 a
20 afos, y las PAAF fueron realizadas por dos radidlogos con 3 a 7 afos de

experiencia; todas las muestras se tomaron por capilaridad.

Se realizaron tablas de frecuencia para resumir las variables de naturaleza cualitativa.
Se utiliz6 media y desviacion estandar para resumir la Unica variable cuantitativa:
edad.

Para determinar la concordancia, se tuvieron en cuenta solamente aquellos
indicadores comparables entre las dos clasificaciones. De esta forma, no se incluyé
TIRADS1 ni BETHESDA | y lll. Las equivalencias se muestran en la tabla 4, donde
TIRADS 2y 3 se relacionaron con BETHESDA II, TIRADS 4 con BETHESDA IVy V,
y TIRADS 5 con BETHESDA VI.
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Tabla 4. Relacion entre resultados de TIRADS Y BETHESDA

BETHESDA
Il VYV Vi
2Y3
TIRADS 4
5

Posteriormente, para calcular los valores de: sensibilidad, especificidad y valores
predictivos para los resultados de TIRADS frente a Bethesda, se agruparon las
categorias en: Benigno o probablemente benigno (TIRADS 2y 3y BETHESDA Il) y
Maligno o sospechoso de malignidad (TIRADS 4 y 5y BETHESDA IV, V y VI).

5.4 Consideraciones éticas

En todo momento hubo acogimiento a las Normas de Buenas Practicas Clinicas en
Investigacion. Se respetd la confidencialidad de la informacion, al trabajarse con
fuente secundaria se considera que la presente investigacion, de acuerdo a la
Resolucion 8430 de 1993 como: “sin riesgo”.

Los resultados obtenidos en la investigacion no seran utilizados para fines distintos a
los de determinar el grado de concordancia entre los hallazgos ecograficos
encontrados durante la evaluacion de la enfermedad nodular tiroidea, segun la
clasificacion TIRADS y el resultado final de la puncidén por aspiracion con aguja fina
(PAAF).

29



5.5 Operacionalizacion de variables

Tabla 5. Variables del estudio

Actividad

Nombre Definicion Naturaleza Nivel de Indicadores
medicion
Sexo Caracteristicas fenotipicas que Cualitativa Nominal Hombre, mujer
diferencian un genotipo XX de uno XY
Edad Afios vividos por el sujeto desde su Cualitativa Interval <20;20a39;40a59;60a79;80y+
nacimiento
Composicion Grado de areas quisticas y solidas que Cualitativa Nominal Quistico o casi completamente
contiene el nédulo cuando es evaluado quistico; espongiforme; mixto; Solido
por US. o casi completamente soélido
Margenes Caracteristicas de la zona limite del NT  Cualitativa Nominal Lisos; mal definidos; Lobulados o
irregulares; Extensién extratiroidea
Ecogenicidad Grado de reflectividad del nédulo Cualitativa Nominal Anecoico; Hiperecoica o isoecoica;
tiroideo con respecto al parénquima Hipoecoico; Marcadamente
tiroideo sano y el tejido muscular hipoecoico
Focos Imagenes con un grado de reflectividad Cualitativa Nominal Ninguno o gran artefacto en cola de
ecogénicos mayor al del tejido tiroideo sano y al del cometa; macrocalcficaciones;
nédulo. Calcificaciones periféricas; Focos
ecogeénicos punteados
Forma Relacion entre los diametros Cualitativa Nominal Mas ancho que alto; Mas alto que
transversos y longitudinales de los ancho
nédulos tiroideos
TIRADS Sistema de clasificacion basado en las Cualitativa Ordinal TR1; TR2; TR3; TR4; TR5
caracteristicas ecograficas de los
nddulos tiroideos el cual permite estimar
el riesgo de malignidad de dichos
nodulos
Bethesda Sistema para el reporte del resultado Cualitativa Ordinal I; 11 1015 1V; V5 VI
citolégico de las aspiraciones con aguja
fina en tiroides
5.6 Cronograma de actividades
Tabla 6. Diagrama de GANTT
Mes

Revision bibliografica

Elaboracion del anteproyecto

Aval del comité de ética

Autorizacioén de centro colaborador

Acta de inicio

Recoleccion de los datos

Procesamiento y analisis de los datos

Elaboracion del informe final

Presentacion al comité evaluador

Sometimiento a revista universitaria y/o extrainstitucional

Presentacion en congresos nacionales de Radiologia y Patologia*

*Dependiendo de realizacién de estos eventos
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5.7 Presupuesto

Los gastos en general fueron asumidos por la investigadora, con excepcién del pago
de los asesores aportados por la Universidad.

Tabla 7. Presupuesto general

Rubro Valor
Asesor de la Universidad $ 4.500.000
Investigadora $ 12.000.000
Articulos de oficina $ 250.000
Servicio de internet $ 54.000
Computador $ 1.500.000
Total $ 18.304.000
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6.Resultados

La gran mayoria de participantes fueron mujeres (94,3%). El promedio de edad
general fue de 49,9+/-14,6 afios, observandose que el grupo de mayor frecuencia fue
el de 40 a 59 anos con 45,5%. En cuanto a la procedencia, s6lo 116 casos tenian
esta informacion y casi todos provenian del departamento de Bolivar, incluido
Cartagena (Tabla 7).

Tabla 8. Caracteristicas sociodemograficas de los participantes

Variables Porcentaje

(%)

Sexo* Femenino 94,3
Masculino 5,7

Edad* <20 1,6
20a39 24,4

40a59 45,5

60a79 24,4

80y+ 3,3

Procedencia** Cartagena 52,6
Otro Mun. Bolivar 46,6

Otro Mun. Costa Atl. 0,9

*n=123; **n=116

El resultado de la ecografia indicé que la composicion predominante fue solido o casi
completamente sélido (86,2%), 48,8% fueron hiper o isoecoicos, 86,2% tenian
margenes suaves, solo 12,2% eran mas altos que anchos en su forma y 20,3%
tuvieron algun hallazgo de focos ecogénicos (diferentes a grandes artefactos en cola

de cometa) (Tabla 8).
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Tabla 8. Caracteristicas ecograficas de los nddulos tiroideos

Variables

Porcentaje (%)

Composicion*

Ecogenicidad*

Forma*

Margenes*

Focos
ecogénicos*

Solido o casi completamente soélido
Mixto

Quistico o casi completamente quistico
Espongiforme

Hiperecoico o isoecoico
Hipoecoico

Marcadamente hipoecoico.
Anecoico

Mas ancho que alto
Mas alto que ancho
Suave

Mal definido

Lobulado o irregular
Ninguno o grandes artefactos en cola de
cometa

Macrocalcificaciones
Focos ecogénicos puntiformes

Calcificaciones periféricas
*n=123

86,2
6,5

6,5
0,8

48,8
35,0
8,9
6,5

87,8
12,2
86,2

9,8
3,3
79,7

11,4
5,7
2,4

La clasificacidn ecografica predominante fue la TIRADS 3 (Levemente sospechosos)

con 39%, seguida de TIRADS 4 (Moderadamente sospechosos) con 33,3%, mientras

que la clasificacion citopatolégica mas frecuente fue la Il (Benigna) con 48,8%,

seguida de la | (no diagndstica o insatisfactoria) con 26,8% (Grafico 1).
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Grafico 1. Resultados obtenidos por las clasificaciones TIRADS (ecografica) y
Bethesda (Citopatologica)
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72 sujetos tenian informacion para TIRADS 2 a 5y BETHESDA Il y IV a VI. De los 10
sujetos con TIRADS 5 solamente el 10% resultaron malignos para BETHESDA (VI);
de los 25 sospechosos para malignidad TIRADS 4, alrededor de una cuarta parte
fueron también sospechosos de acuerdo a BETHESDA, mientras que de los 37
TIRADS 2Y 3 la inmensa mayoria también fueron benignos segun BETHESDA, para
un porcentaje global de casos concordantes de 48%, con una prueba de Kappa muy
baja: 0,081 (p: 0,350) que indica baja concordancia (Tabla 9 y Grafico 2).

Tabla 9. Concordancia entre los resultados de las clasificaciones TIRADS
(ecografica) y Bethesda (Citopatolégica), de manera general

BETHESDA
VI VyV ]
(Malignidad) (Sospechoso para (Benigno)
malignidad)

TIRADS 5 (Sugestivo de Malignidad) (n=10) 10,0% 20,0% 70,0%
4 (Sospechoso de malignidad) (n=25) 12,0% 24,0% 64,0%
2y 3 (Benigno y prob. Benigno) 0,0% 21,6% 78,4%
(n=37)

Porcentaje global de casos concordantes 48%

(n=72)
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Grafico 2. Porcentaje de Concordancia entre los resultados de las clasificaciones
TIRADS (ecografica) y Bethesda (Citopatoldgica), de manera general
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Fuente: Tabla 9

En mujeres, de las 9 con TIRADS 5 ninguna fue BETHESDA VI; de las 23
sospechosas para malignidad segun TIRADS, alrededor de una quinta parte fueron
también sospechosos de acuerdo a BETHESDA, mientras que de las 36 TIRADS 2 Y
3 la gran mayoria también fueron benignas segun BETHESDA (77,8%), para un
porcentaje global de casos concordantes de 47,1%, con una prueba de Kappa muy
baja: 0,029 (p: 0,745) que indica baja concordancia (Tabla 10 y Grafico 3). En
hombres los resultados deben observarse con mayor discrecion, ya que solamente
fueron 4 casos, destacandose que el TIRADS 5 fue BETHESDA V1 y el TIRADS 2 fue
BETHESDA I, con un porcentaje de concordancia de 60% (Kappa: 0,636; p: 0,046)
(tabla 10 y Grafico 3).
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Tabla 11. Concordancia entre los resultados de las clasificaciones TIRADS
(ecografica) y Bethesda (Citopatologica), por sexo

BETHESDA
Sexo \'/| IVyV |
(Malignidad) (Sospechoso para (Benigno)
malignidad)

Mujeres TIRADS 5 (Sugestivo de Malignidad) (n=9) 0,0% 22,2% 77,8%
4 (Sospechoso de malignidad) (n=23) 13,0% 21,7% 65,2%
2y 3 (Benigno y prob. Benigno) 0,0% 22,2% 77,8%
(n=36)
Porcentaje de concordancia 47,1%

Hombres 5 (Sugestivo de Malignidad) (n=1) 100,0% 0,0% 0,0%
4 (Sospechoso de malignidad) (n=2) 0,0% 50,0% 50,0%
2y 3 (Benigno y prob. Benigno) (n=1) 0,0% 0,0% 100,0%
Porcentaje de concordancia 60%

Grafico 3. Porcentaje de Concordancia entre los resultados de las clasificaciones
TIRADS (ecografica) y Bethesda (Citopatoldgica), segun sexo

120

100 100

100

77,8

(]
o

Porcentaje %
(o2
o

40
20
0
0
© o ° I = @ = -
© T 1} - 1} =] 1} —
h=d 09 3 Q =l °oR = @
—— (‘ : —— (B c
c [ ] c @ c [ = c @
(=2 Q = (=2 (=)} O = o))
= £ c = O = £ c - o
© oD S © = S
= § b m = %E o
g E g E
» »
Concordancia en mujeres (n=68) Concordancia en hombres (n=4)

Fuente: Tabla 10
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En las personas de 50 afios y mas, de las 5 con TIRADS 5 una fue BETHESDA VI,
de las 16 sospechosas para malignidad segun TIRADS, una cuarta parte fueron
también sospechosos de acuerdo a BETHESDA y de las 16 TIRADS 2 y 3, 81,3%
también fueron benignas segun BETHESDA, para un porcentaje global de casos

concordantes de 46,1%, con una prueba de Kappa muy baja: 0,13 (p: 0,245) que

indica baja concordancia (Tabla 11 y Grafico 4). En los menores de 50 afios ninguno

de los sugestivos para malignidad segun TIRADS resulté en esta categoria para
BETHESDA, mientras que 2 de los 8 TIRADS 4 fueron BETHESDA IV o V, y de los
21 TIRADS 2y 3 el 76,2% fueron BETHESDA I, con un porcentaje de concordancia
de 51,4% (Kappa: 0,032; p: 0,0806) (Tabla 11 y Grafico 4).

Tabla 12. Concordancia entre los resultados de las clasificaciones TIRADS
(ecografica) y Bethesda (Citohistopatoldgica), por edad

Edad

50y+ TIRADS 5 (Sugestivo de Malignidad) (n=5)

<50

4 (Sospechoso de malignidad) (n=16)
2y 3 (Benigno y prob. Benigno) (n=16)
Porcentaje de concordancia

5 (Sugestivo de Malignidad) (n=5)

4 (Sospechoso de malignidad) (n=8)
2y 3 (Benigno y prob. Benigno) (n=21)
Porcentaje de concordancia

BETHESDA
Vi IVyV (Sospechoso 1l
(Malignidad) para malignidad) (Benigno)
20,0% 20,0% 60,0%
12,5% 25,0% 62,5%
0,0% 18,8% 81,3%
46,1%
0,0% 20,0% 80,0%
12,5% 25,0% 62,5%
0,0% 23,8% 76,2%
51,4%

37



Grafico 4. Porcentaje de Concordancia entre los resultados de las clasificaciones
TIRADS (ecografica) y Bethesda (Citopatoldgica), segun edad
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Fuente: Tabla 11

Al dicotomizar las categorias, segun lo descrito en la metodologia, 12 de los 35
malignos o sospechosos para malignidad segun TIRADS también lo fueron segun
BETHESDA, es decir que el porcentaje de verdaderos positivos fue 34,3% y como
corolario el de falsos positivos 65,7%, en tanto que de los 37 Benignos o

probablemente benignos en ambas pruebas 78,3% fueron verdaderos negativos
(Tabla 12).

La sensibilidad, es decir, la probabilidad de clasificar correctamente a un individuo
enfermo fue de 60%; la especificidad o probabilidad de clasificar correctamente a un
individuo sano del 55,8%, mientras que el valor mas alto lo tuvo el valor predictivo
negativo (probabilidad de que un sujeto con un resultado negativo en la prueba esté
realmente sano): 78,4%, en tanto que el valor predictivo positivo (probabilidad de

padecer la enfermedad si se obtiene un resultado positivo) fue el valor mas bajo:
34,3% (Tabla 12).
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Tabla 13. Caracteristicas operativas de TIRADS frente a BETHESDA

BETHESDA
Maligno o sospechoso Benigno o Total
de malignidad probablemente
benigno

TIRADS Maligno o sospechoso de 12 23 35

malignidad (n=35)

Benigno o probablemente 8 29 37

benigno (n=37)

Total 20 52 72
Sensibilidad (IC95%) 60% (36,03%-83,97%)
Especificidad (IC95%) 55,8% (41,3%-70,2%)
Valor predictivo positivo (1C95%) 34,3% (17,1%-51,4%)
Valor predictivo negativo (IC95%) 78,4% (63,7%-93,0%)
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7. Discusion

Tanto la ecografia como la PAAF juegan un papel fundamental en el diagndstico
preoperatorio de los nddulos tiroideos. La clasificacion TIRADS ha sido respaldado
por el Colegio Americano de Radiologia como una ayuda idonea en la correlacién
clinico-radiologica de tales nodulos.””

En el presente estudio 33 lesiones fueron Bethesda |, de los cuales 4 tenian
caracteristicas de lesiones completamente quisticas o con algun grado de
componente quistico, o que nos sugiere que 29 muestras fueron insatisfactorias por

extendido hemorragico.

Singaporewalla y cols.,”® encontraron una sensibilidad de 70,6% y una especificidad
de 90,4%, mientras que Abraham y cols.,%® hallaron valores

72,3% y 66,7% respectivamente. En el presente estudio esos valores fueron
inferiores: 60% y 58%.

En cuanto al porcentaje de concordancia, este fue de 48%, inferior a lo obtenido por
Vargas y cols.,:’® 91,4%, por Abdelkader y cols.,®° y por Mendes y cols.,:3! 75,4%
cada uno de estos dos ultimos. Cabe mencionar que estos estudios tuvieron un

numero mayor de TIRADS 5.

En este estudio 10 pacientes se clasificaron como TIRADS 5, con una probabilidad
de malignidad estimada en diferentes series mayor al 95%, sin embargo, solamente
el 10% de los 10 pacientes fueron Bethesda VI, 20% Bethesda IV-V y la gran mayoria
es decir el 70% Bethesda Il. Estos resultados son discordantes con lo planteado en
la literatura y pueden sugerir diferentes hipotesis, entre estas que existiera
sobreestimacion de la clasificacion ecografica y/o técnica inadecuada durante la
realizacion de la PAAF. En estos pacientes al existir una discordancia radio-citolégica
esta indicado repetir el ultrasonido y si es necesario PAAF bajo guia ecografica.

Ahora bien, una limitante importante del presente estudio es que no se tuvieron
resultados de biopsias para establecer la sensibilidad, especificidad y concordancia
de TIRADS y BETHESDA frente a este Gold Standard, por lo que se sugiere continuar

en una siguiente fase prospectiva con esta evaluacion, ya que se han encontrado
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valores predictivos positivos para malignidad que van de 36% a 100% para TIRADS
4Y 5_82,83,84

Es necesario indicar que la inmensa mayoria de los participantes eran mujeres, lo
cual probablemente se deba al hecho de que la enfermedad tiroidea autoinmune es
significativamente mas frecuente en mujeres que en hombres, por lo que estos
pacientes con enfermedad tiroidea autoinmune visitan al médico con mas frecuencia,
lo que aumenta la probabilidad de detectar los ndédulos mediante palpacion o
ecografia, lo cual no podria catalogarse como un sesgo, sino como un hallazgo dada
la naturaleza observacional del estudio.®®Asi mismo, la procedencia fue
predominantemente de la capital (Cartagena de Indias) y es claro que los de otros

municipios acuden a esta ciudad por carecer de centros especializados.
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8. Conclusiones y recomendaciones

En el presente estudio, el informe de la ecografia de tiroides utilizando los criterios
TIRADS tuvo una baja concordancia con los resultados de la citologia por categoria
BETHESDA (especialmente TIRADS 5 y BETHESDA VI), aunque la mayoria de los
hallazgos ecograficos benignos se alinearon con los de la citologia, resultados
esperados y que son similares a los reportados en la literatura.

En todo caso, estos resultados no son extrapolables a la zona geografica de
procedencia de los pacientes, ya que no se trata de un estudio de prevalencia y
aunque hubo criterios de seleccion claros, existio la limitante que se traté de poblacién
consultante al centro especializado donde se tomaron los datos.

No se puede negar que la interpretacion correcta de los dos hallazgos ayuda al
meédico a reducir el riesgo de procedimientos invasivos innecesarios en los pacientes
con baja probabilidad de presentar cancer de tiroides, mientras que facilita la
identificacion de pacientes con mayor riesgo de cancer, pero es necesario llevar a
cabo un estudio prospectivo y de ser posible multicéntrico, en el que se puedan

contrastar los resultados con los reportes de biopsia.
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