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Enfermedades de la tiroides Objetivo: Evaluar la exactitud de los criterios ecograficos y Doppler para diferenciar
Neoplasias de la tiroides nédulos malignos, usando el diagnéstico citolégico como referencia. Método: Estudio
Biopsia con aguja fina prospectivo observacional, en 200 pacientes (93% mujeres), entre marzo y septiembre del
Ultrasonografia Doppler 2008, derivados para puncién aspirativa con aguja fina por enfermedad nodular tiroidea

conocida. La probabilidad se categoriz6 como baja (0-3), intermedia (4-6) o alta (mayor a
7). Los procedimientos se realizaron en un equipo Medison Sonoace 8000, con transductor
lineal (7,5 MHz) y la aspiracion se realizé con aguja 25 G, con citologia inmediata. El 88% de
casos requirié una toma unica. Resultados: El 96% de nédulos estudiados citolégicamente se
Thyroid nodule categorizé como de baja probabilidad de malignidad; el 3%, como intermedia, y el 1% como
Biopsy, fine-needle alta, sin diferencias significativas (p > 0,5), respecto al puntaje ecografico. Las caracteristicas
Ultrasonography, Doppler ~ €cograficas de alta probabilidad de malignidad fueron encontradas en el 2% (n = 5) de casos
y en dos de ellos se confirm¢ citolégicamente el diagnédstico. Los criterios de malignidad
como tamafo (>1 cm), bordes irregulares, ecoestructura sdlida, calcificaciones y Doppler
intranodal mostraron sensibilidad y especificidad variables (S: 32%-44% y E: 28%-5 %), con
superposicion de intervalos de confianza con las lesiones de probabilidad intermedia y baja.
Los lesiones de baja probabilidad mostraron isoecogenicidad, bordes regulares, ausencia
de calcificaciones y de Doppler intralesional, con un valor predictivo negativo de 62%-77%.
Conclusién: Los resultados sugieren que la superposicidon de caracteristicas ecograficas entre
nddulos benignos y malignos obliga al diagndstico citolégico definitivo, dada la inocuidad de
la técnica y la celeridad de resultados.
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SUMMARY

Objective: To evaluate the diagnostic accuracy of ultrasound and Doppler criteria in the

differentiation of malignant nodules, using cytological diagnosis as standard reference.

Material and Method: Prospective observational study in 200 patients, between

: : March-September 2008, assessed for known thyroid nodular disease using FNA. The
'Instituto Médico de Alta - . . . . .

Tecnologia (IMAT), Buenos  Probability of malignancy was categorized as low (0-3), intermediate (4-7) or high

Aires, Argentina.(greater than 7). The procedures were performed using a Medison Sonoline ultrasound
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equipment, with a linear transducer (7.5 MHz), and the aspiration was performed with a 25 G needle and sent to cytology
immediately. A single sample was needed in 88% of cases. Results: Approximately 96% of the nodules that went to
cytology were categorized as low-grade, 3% as intermediate and 1% as high, without significant differences (p>0.5)
when compared with the ultrasound score. Sonographic features indicating a high probability of malignancy were found
in 2% (n=5) of cases, and the diagnosis was confirmed by cytology in 2 cases. Malignancy criteria such as size (>1 cm),
irregular contours, solid echostructure, calcifications, and intranodal Doppler showed variable sensitivity and specificity
(S: 32-44% and E: 28-55%) with overlapping confidence intervals within lesions of intermediate and low probability. Low
probability lesions showed isoechogenicity, regular contours, lack of calcifications and intralesional Doppler, for a negative
predictive value of 62-77%. Conclusion: Our results suggest that overlapping sonographic features between benign and
malignant nodules requires final cytological diagnosis in most cases, given the safety of the cytological technique and

the short waiting time.

Introduccién

La patologia nodular tiroidea es una entidad de alta prevalencia
en la poblacion general, con mayor incidencia en mujeres (1,2). Su
diagnostico se ha incrementado exponencialmente desde la utilizacion
del ultrasonido, ya que ha permitido detectar nédulos no palpables y
ha aumentado la frecuencia de hallazgos incidentales en pacientes no
seleccionados (1,3.,4).

La mayoria de los nddulos tiroideos suelen ser benignos y
asintomaticos. Es posible encontrarlos en pacientes eutiroideos
o con alteracion funcional (5-12). La evaluacion de un nddulo
tiroideo esta destinada a descartar la posibilidad de una lesion ma-
ligna. Existen varias herramientas diagndsticas para este fin. Por
un lado, la ecografia y su complemento mediante la utilizacion de
Doppler color constituyen una modalidad no invasiva que permite
caracterizar ndédulos de acuerdo con su tamaifio, ecoestructura,
contornos y vascularizacion, utiles en la valoracion inicial de una
lesion (2,3,5,12,13), como se puede apreciar en la figura 1. Por otra
parte, la puncién aspiracion con aguja fina (PAAF) bajo control
ecografico es el método de eleccidon dada su poca invasividad y
alto rendimiento (5,11,14-16).

Existe controversia a la hora de decidir cudndo un paciente debe
someterse a un procedimiento intervencionista minimamente inva-
sivo o cudndo tomar una conducta expectante, tratando de alcanzar
un equilibrio entre no caer en estudios innecesarios que impliquen
un aumento sustancial en los costos o la morbilidad, sin perjudicar
a potenciales pacientes con carcinoma de tiroides y que se retrase su
diagnostico (5).

El objetivo del presente trabajo es evaluar la exactitud diagnés-
tica en los criterios de sospecha de malignidad ultrasonograficos y
Doppler por medio de un puntaje, frente a su correlacion citopato-
logica, destacando la optimizacion de la técnica en la realizacion
de la PAAF bajo control ecografico, a fin de obtener material ade-
cuado, con el menor disconfort y menor riesgo de complicaciones
para el paciente.

Material y métodos

Poblacién

Durante el periodo marzo-septiembre del 2008 se evaluaron
200 pacientes portadores de nédulos tiroideos no palpables, de-
rivados para PAAF bajo guia ecografica, a partir de un resultado
ecografico previo. Las caracteristicas de la poblacion se resumen
en la tabla 1.

Rev Colomb Radiol. 2011; 22(2): 3170-7

Tabla 1. Caracteristicas de la poblacién estudiada
en el lapso de observacion

Descripcién | Frecuencia | Porcentaje
Género
Masculino 13 6,5
Femenino 187 93,5
Motivo de derivacién
Hipertiroidismo 5 2,5
Hipotiroidismo 73 36,5
Bocio multinodular 53 26,5
Hallazgo ecografico incidental 62 31,0
Bocio difuso 3 1,5
Otros 4 2,0

La inclusion de pacientes se realizé de forma prospectiva, y la
asignacion para el analisis Doppler, aleatoriamente. Como criterio de
exclusion se consideraron las lesiones puramente quisticas.

Valoracién ecogréfica

El equipo de ecografia utilizado fue un aparato Medison Sonoace
8000 Live (Medison Corp., Seul, Corea del Sur), con transductor lineal de
7,5 MHz. La aguja utilizada fue de 23 y 25 G con técnica de mano libre y
aspiracion con jeringa de 5 ml. Se establecieron criterios ultrasonograficos
para determinar malignidad a través de un puntaje, considerando: tamatio,
ecoestructura, contornos, calcificaciones y sefial Doppler intranodal,
como se describe en la tabla 2. El puntaje maximo que se podia obtener
era 6 para el grupo 1 (G1) y 8 para el grupo 2 (G2).

Tabla 2. Puntaje de caracteristicas ecogréficas de la
poblacién estudiada

0 1 2
Tamafio (cm) <1 >1 NA
Contornos Regulares Irregulares NA
Hiperecogénicos . -
Estructura Mixto de Mixto de predominio Solido

predominio liquido sdlido

Calcificaciones Ninguno Macrocalcificaciones | Microcalcificaciones

Doppler Periférico Central IR > 0,5 Central IR < 0,5

* El registro Doppler se utilizé como variable de asignacién en un grupo selec-
cionado de pacientes.

NA: no aplica.
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Se establecieron dos grupos de estudio, en los cuales la variable de
asignacion fue el uso de Doppler como criterio de diferenciacion para
la probabilidad de malignidad. En el primer grupo (G1) sélo se usaron
los criterios morfologicos. En el segundo (G2) se afiadiod el Doppler
como criterio independiente. El esquema del estudio se detalla en la
figura 2.

La probabilidad de malignidad para G1 se categorizé como baja
(0-2), intermedia (3-4) o alta (mayor a 5). En G2 las categorias de
riesgo se agruparon como baja (0-3) intermedia (4-5) y alta (mayor a
6). Algunos ejemplos de las categorias evaluadas se constatan en las
figuras 3,4y 5.

Puncién con aguja fina bajo control ecografico

El procedimiento se realizé de forma ambulatoria. La técnica uti-
lizada en nuestra instituciéon se denomina mano libre, que permite una
visualizacion de la aguja en tiempo real y hacer correcciones del trayecto
para abordar correctamente el nédulo. En esta técnica, la visualizacion
y la puncién del nédulo la realizan el mismo operador.

Con una mano se toma el transductor y con la otra la aguja. La clave
para que este procedimiento sea exitoso consiste en incidir el haz de
ultrasonido lo mas perpendicular posible a la aguja de puncion. Se puede
ubicar el transductor por encima del noédulo e incidir lateralmente con
la aguja, o inversamente poner la aguja perpendicularmente al nodulo e
incidir lateralmente con el transductor, como se observa en la figura 6.

Cuando el transductor se ubique encima del nddulo, se recomienda
incidir con la aguja siempre desde el istmo, ya que es menos doloro-
S0, por no atravesar el plano muscular, y es menos riesgoso, debido
a que no se inciden de cerca los vasos del cuello, como se ilustra en
las figuras 7a 'y 7b. Si el nddulo se encuentra en el 16bulo derecho, se
debe invertir la mano del transductor (izquierda) y tomar la aguja con
la mano derecha. Esto requiere un mayor entrenamiento por parte del
operador (figura 7b).

Obtencion del material citolégico

Una vez que se llega al ndédulo, el material puede ser obtenido por
capilaridad o aspiracion, recomendando este Gltimo cuanto mas fina
sea la aguja. Todos los procedimientos fueron realizados por el mismo
operador y se contd con la presencia de una patdloga en la sala para
certificar la suficiencia del material.

Analisis estadistico

Se realiz6 un estudio prospectivo, en secuencia longitudinal, en que
se compararon cohortes, a fin de establecer la confidencialidad y validez de
los criterios morfoldgicos y Doppler frente a la citologia. El universo de la
poblacion estuvo conformado por el total de pacientes derivados para PAAF
guiado por ecografia. El muestreo fue aleatorizado no intencionado.

El grupo de estudio (G2, n = 123) fue controlado de forma concu-
rrente y evaluado segun la variable de asignacion frente al grupo de
control (G1, n = 73). La variable de asignacion fue el uso de Doppler
para evaluar la presencia de sefial intranodal. El andlisis univarial
cualitativo se realizé de acuerdo con la frecuencia de eventos y pro-
porciones de las variables mencionadas en el puntaje de la tabla 2. El
analisis bivarial se realiz6 a través del calculo del teorema de Bayes,
mediante las tablas de contingencia del modelo lineal general del
programa SPSS 17.
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Figura 1. Lesiones susceptibles de PAAF. (a) Imagen nodular sélida, hipoecoica. (b) Imagen
nodular mixta, predominantemente solida. (c) Imagen nodular mixta, predominantemente
solida, ecogénica, con sefial Doppler color intranodular.
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Figura 2. Esquema del estudio que resume las variables de asignacion y los estadisticos empleados.
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Figura 3. (a) Nédulo mixto predominantemente sélido (1), 14 mm (1) de limites definidos Figura 4. (a) Imagen nodular mixta, predominantemente sélida (1), de limites definidos

(0), sin microcalcificaciones (). (b) El registro Doppler no evidencia sefial intranodal (0), mayor a I cm (1), sin calcificaciones (0), con sefial Doppler intranodular con un indice
(0). Score final 2. Categoria de probabilidad baja. En negritas se describe el puntaje de resistencia mayor a 0,5 (1). En (b) Score final 3. Categoria de probabilidad baja (G2).
individual de cada criterio. En negritas se describe el puntaje individual de cada criterio.
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Figura 6. Técnica de manos libres. (a) Transductor posicionado por encima del nédulo e
incide lateralmente con la aguja. (b) Aguja posicionada por encima del nédulo e incide
lateralmente con el haz de ultrasonido.
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Figura 7. (a) Abordaje transitsmico para nédulo en l6bulo derecho (€) (se requiere inversion
de manos). (b) Imagen nodular en lobulo izquierdo () con abordaje transitsmico de la
aguja para obtencion material.
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probabilidad alta.

La significancia estadistica estuvo medida por el chi cuadrado
(%% de las variables principales (categoria de malignidad ecografica
vs. categoria de malignidad citologica). El valor critico fijado para la
estimacion del error fue p <0,05.

La valoracion de la asociacion de la variable de asignacion (pre-
sencia de flujo intranodal frente a categoria de malignidad citologica)
se establecio por el calculo de x> El analisis de confiabilidad entre la
presencia de flujo intranodal vs. categoria de malignidad citoldgica se
dio mediante el teorema de Bayes, a través del andlisis de sensibilidad,
especificidad y valores predictivos.

El comité de investigacion institucional aprob recopilar los datos
clinicos e imaginodlogicos para este estudio. Se obtuvo el consentimiento
informado de cada paciente para los procedimientos de ecografia y
puncion. En todos los casos se mantuvo estricta confidencialidad sobre
la identidad y los resultados individuales de las pruebas.

Los procedimientos para ejecutar la intervencion y el analisis de
datos estan sujetos a lo estipulado en los codigos de Nuremberg y
Helsinki sobre la investigacion biomédica en seres humanos.

Resultados

El tamafio promedio de las lesiones evaluadas fue de 8,4 mm (ran-
gos entre 5,3y 18,2 mm). En el 83% (n = 166) de los casos, se trataba
de nodulos mayores a 10 mm y la mayoria de las lesiones presentd
contornos regulares, como se observa en el grafico 1. Los nodulos
fueron predominantemente sélidos (51%; n=103) e hipoecogénicos
en relacion con el parénquima. La ecoestructura fue heterogénea en
el 78,5 % de los casos (n = 157). En el 7,5% de lesiones (n = 16)
se detectaron calcificaciones, por lo general, vinculadas a lesiones
solidas. En el grafico 2 se resumen algunas de las caracteristicas
mencionadas.

En la valoracion ecografica, la categoria de baja probabilidad
se constaté en el 73% de casos, mientras que las probabilidades
intermedia y alta se observaron en el 24% y 3% de los casos, res-
pectivamente (grafico 3). De las muestras obtenidas, el 96% de los
hallazgos citologicos presentaron baja probabilidad de malignidad,
3% de probabilidad intermedia y 1% de alta probabilidad, como se
observa en el grafico 4.
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Grafico 1. Frecuencia de la presentacion morfolégica
de los bordes lesionales

Gréfico 2. Consistencia nodular en el grupo de
estudio
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Grafico 3. Frecuencia de probabilidades de Grafico 4. Frecuencia de probabilidades de
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Grafico 5. Diagnésticos citologicos

1%

mNH

mQC

 Neg

BN

m Tiroiditis

u C. Hurtle
BC

* Sospechoso CA

NH: nédulo hiperplasico; BC: bocio coloide; QC: quiste coloide; BN: bocio nodular;
tiroiditis: tiroiditis linfocitaria; C Hurtle: células de Hurtle; Neg: sin patrén celular es-
pecifico, sin células atipicas; sospechoso Ca: presencia de células atipicas (16).

NH =46/ QC =26 / Neg = 6 / BN = 6 / Tiroidits = 12/ C. Hurtle =6 / BC = 94 /
Sospechoso CA = 2 / Total = 200
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Baja = 191
Intermedia =7
Alta =2

Total = 200

En 178 (88%) del total de procedimientos, solo se requirié una
toma para obtener material satisfactorio. El analisis citologico arrojo
los diagnosticos que se muestran en el grafico 5. En ningan caso se
reportaron complicaciones. En el G1 (criterios morfologicos ecografi-
cos, sin Doppler), la baja probabilidad de malignidad se asoci6 con un
resultado benigno en la citologia. Este resultado fue estadisticamente
significativo (p < 0,05; x* = 40,8), como lo evidencia la tabla 3. El
resto de las variables individuales no fueron estadisticamente signi-
ficativas. En G2 (criterios morfoldgicos ecograficos, con Doppler)
no se encontraron diferencias significativas con el grupo que utilizo
unicamente la morfologia nodular. El uso de Doppler para demostrar
el flujo intranodular no modifico la asociacién con malignidad (tabla
4). Al analizar la variable de flujo intranodular frente a la probabilidad
de malignidad, no se evidencia una asociacion estadisticamente signi-
ficativa (x>=0,7; p = 0,5).
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Tabla 3. Contingencia entre la probabilidad ecogréfica y citolégica de malignidad (grupo 1 o grupo de control)

Probabilidad ecografica Probabilidad de malignidad citolégica
en G1 Baja Alta Intermedia Total
Baja 67 0 2 69
Intermedia 5 0 1
Alta 1 1 0
Total 73 1 3 77

Tabla 4. Tabla de contingencia entre la probabilidad ecogréfica y citolégica de malignidad (grupo 2 o grupo de estudio)

Probabilidad ecografica Probabilidad de malignidad citolégica
con Doppler en G2 Baja Alta Intermedia Total
Baja 78 0 1 79
Intermedia 39 0 2 41
Alta 1 1 1 3
Total 118 1 4 123

Discusion

Hasta hace una década, el abordaje de la patologia nodular tiroidea
se restringia a los nédulos palpables (5). En la actualidad el advenimiento
de los avances tecnoldgicos en las imagenes y el consecuente aumento en
la deteccion de nodulos no palpables nos obliga a replantear su manejo
en una tarea que debe ser multidisciplinaria y debe abarcar parametros
clinicos, de laboratorio ¢ imaginologicos.

El desafio consiste en la conducta que es necesario seguir ante un
nodulo tiroideo, donde el objetivo es descartar una neoplasia maligna,
frente a la alta prevalencia de nodulos benignos, la baja incidencia de
carcinoma de tiroides y la baja tasa de mortalidad en los tumores pequefios
de la glandula (2,5,9,11,15,16). En nuestra poblacion comprobamos la
gran proporcion de lesiones benignas con hallazgos ecograficos que las
corroboran. No obstante, entre las lesiones ecograficamente sugestivas
de malignidad se encontraron nddulos citolégicamente benignos.

El rol de la ecografia es decisiva en la deteccion y caracterizacion
de nodulos tiroideos (2,3,13). De hecho, existe un consenso en cuanto
a los criterios ecograficos que sugieren malignidad (microcalcifica-
ciones, baja ecogenicidad, bordes irregulares y flujo intranodular)
(2,12,13,15,17). No obstante, en los resultados de nuestro estudio
ninguno de los criterios morfoldgicos aislados o en grupo tuvo una
asociacion estadisticamente significativa con los criterios de malignidad
citologica. Esto remarca el criterio esgrimido por otros autores, quienes
afirman que no se puede distinguir ecograficamente, de forma catego-
rica, entre lesiones malignas y benignas, ya que no hay caracteristicas
patognomonicas (3,5,15).

El objetivo de nuestro trabajo fue correlacionar los criterios men-
cionados a través de un puntaje que permita clasificarlos en nddulos de
baja, mediana o alta probalidad de malignidad, enfrentandolos al diag-
nostico citoldgico. Ninguna variable individual resulté ser definitoria,
lo cual coincide con varios reportes bibliograficos (12,14,15,18,19).
Por lo tanto, en nuestra poblacion agrupamos los criterios ecograficos
para demostrar si en su conjunto podian modificar su asociacion con
malignidad. Ademas, se estudié un grupo individualmente al cual se
le sumoé como variable independiente la presencia de flujo intranodal
mediante Doppler. En ninguno de los grupos de estudio se obtuvo un

resultado estadisticamente significativo que sugiera malignidad basado
Uunicamente en criterios ecograficos o vascularizacion intrinseca.

Dado que en la obtencion de especimenes citoldgicos no se documen-
taron complicaciones y que en la mayoria de casos fue necesaria una sola
toma de muestra, recomendamos una metodologia que permiti6 disminuir
el disconfort del procedimiento, los riesgos de complicaciones y optimizo la
calidad del material: la puncion debe ser realizada por el mismo operador,
quien simultaneamente visualiza en tiempo real la incidencia de la aguja
en el nddulo. Esta debe ser del menor calibre posible (en nuestro centro
utilizamos agujas 25 o 23 G), lo cual disminuye el riesgo de sangrado y
previene el exceso de material hematico en la muestra (11,20).

Recomendamos, asi mismo, obtener el material por aspiraciéon y no
por capilaridad, para que su cantidad sea 6ptima. La visualizacion de
la glandula debe ser en imagen axial, ya que los cortes longitudinales
pueden ocultar una lesioén de vasos carotideos, no advertida, debido a
la desalineacion de la aguja frente al transductor.

Finalmente, hemos reducido el riesgo de complicaciones, ingre-
sando con la aguja siempre desde el istmo, algo sin mayor dificultad
para los nddulos del 16bulo izquierdo, pero de mayor desafio en las
lesiones del 16bulo derecho, ya que requiere una inversion de mano. El
entrenamiento constante en esta técnica consigue un menor disconfort
en el paciente, al no atravesar regiones dolorosas, como la musculatura
del cuello; evita la proximidad con los vasos cervicales, y reduce sig-
nificativamente la morbilidad atribuible al procedimiento.

Conclusiones

Los resultados sugieren que la superposicion de caracteristicas
ecograficas entre nddulos benignos y malignos obliga al diagndstico
citologico definitivo, dada la inocuidad de la técnica y la celeridad de
resultados.
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