INFORME PRELIMINAR

EVALUACION DE LA ULTRASONOGRAFIA DOPPLER COLOR PARA
EL DIAGNOSTICO DE MALIGNIDAD EN NODULOS TIROIDEOS CON
CITOLOGIA ASPIRATIVA DE NEOPLASIA FOLICULAR

DRA GIOMARA DUENAS , MD
DR PEDRO REY, MD
DR ALVARO SANABRIA MD, MSc,PHD

DEPARTAMENTO DE RADIOLOGIA E IMAGENES DIAGNOSTICAS
SERVICIO DE CIRUGIA DE CABEZA'Y CUELLO
FUNDACION ABBOD SHAIO
UNIVERSIDAD DE SABANA
BOGOTA
2010



INDICE

1 INTRODUCCION Y PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.........cccoc....... 1
2 MARCO TEORICO ..ottt ste s 2
3 OBUIETIVOS. .. 5
TRt R €= o 1T - | 5
3.2 ESPECITICO s 5
3.3 HIPOESIS i ————- 5
4 JUSTIFICACION:.....ccuiitiitieieeee ettt ettt anas 5
5  METODOLOGIA ..ottt 6
S 00 R T To I o [N =TS (U o [ [ L 6
5.2 Poblacion blanCo ............coiiiiiiiiiccc e 6
5.3 Poblacion de eStUAIO .......ccoeeeeiiiiieiiei e 6
5.3.1 CriterioS de INCIUSION: ........uiiii e 6
5.3.2. CriterioS de eXCIUSION: ........coiieieiiieeecee e 6
5.4 MUEBSIIBO. . et e e e e e e 6
5.4.1 Seleccion de 1a MUESHaA.........cccvveeuiiiiiiiee e 6
5.4.2. Tamafo de la muestra.............ooiii i i e 7
I NG T o L= Tod (1] = 1 1= o) (o 7
5.5 Técnicas y procedimientos ...........uuuuiiiieieeieieeiiiiiiee e e e e e eeeearene e e eeeeeas 7
B.7VANADIES ... 8
B.8.INSIIUMENTO ... 8
5.9.ASPECIOS BLICOS ... e ettt e ettt et 8
5.10.ANAlISIS d€ 10S dAtOS.......uuuiiiie e e e 8
S 00 I O I {11 [ o 8
B. RESUIATOS. .. ..e it e 9
4 0 Tod 1] o] 1= 12

SRS YU [0 [T (=] o = PP . |



L N TS (6 1

10.Referencias Bibliograficas



1. INTRODUCCION Y PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Los nddulos tiroideos son la condicibn mas comudn que ven los cirujanos de
cabeza y cuello, solo una minoria de estos resultan ser malignos, sin embargo,
no existe ningln método no invasivo que permita determinar con certeza la
probabilidad de malignidad.

Desde hace varias décadas se demostré que la puncidn aspirativa con aguja fina
es una estrategia minimamente invasiva que permite disminuir el niamero de
tiroidectomias no terapéuticas cuando un paciente consulta con noédulo tiroideo.

No obstante, la citologia aspirativa con aguja fina también detecta a su vez un
namero importante de pacientes donde el reporte citolégico informa neoplasia
folicular; en estos casos, la conducta aceptada es la realizacion de una
hemitiroidectomia mas itsmectomia, para aclarar el diagndstico, ya que la
malignidad en nodulos con este patron citologico solo puede descartarse con la
pieza patoldgica completa donde se determina la presencia de invasion de la
capsulay las estructuras vasculares.

Solo el 15% de los nédulos con citologia de neoplasia folicular terminan siendo
malignos. Recientemente se ha sugerido que la ultrasonografia doppler de los
nédulos, con medicion de algunas caracteristicas sonogréficas y otras de patrén
del flujo sanguineo, puede ser una herramienta que ayude en la seleccion de los
pacientes con nédulo tiroideo con citologia de patron folicular que requieren
cirugia o pueden ser observados clinicamente.

Sin embargo los estudios existentes no son concluyentes debido a debilidades
metodoldgicas.

Este estudio pretende evaluar las caracteristicas operativas de la ultrasonografia
doppler color en este tipo de nédulos y a partir de los hallazgos desarrollar una
escala que permita realizar un tratamiento mas selectivo de estos pacientes.

PREGUNTA: ¢Cudles son las caracteristicas operativas de la ultrasonografia-
doppler color en el diagnodstico de malignidad de los nddulos tiroideos con
citologia aspirativa de neoplasia folicular?

1. MARCO TEORICO

Las enfermedades de la tiroides representan un problema comun en la practica
médica y quirdrgica diaria. Es la causa mas comdn de consulta médica y de
cirugia en un servicio de cirugia de cabeza y cuello. * Sin embargo, de todos los
nodulos tiroideos en una poblacién general, menos del 15% resultan ser malignos
%0 A esta alta frecuencia, se suma ahora el concepto de incidentaloma tiroideo, que
son nodulos clinicamente no palpables detectados por examenes paraclinicos



como la ultrasonografia, la tomografia y la resonancia magnética indicados para
otras enfermedades.

Cuando un paciente consulta por un nédulo tiroideo, el enfoque diagnostico que ha
demostrado ser mas costo efectivo, incluye un examen fisico completo y la
realizacion de una citologia aspirativa con aguja fina (CAF), cuya sensibilidad y
especificidad es mayor al 90% en mudltiples series de localizaciones geograficas
diferentes®®?’ El resultado de la CAF permite decidir una conducta clinica de
manera rapida y facil, en los casos en que informa carcinoma papilar o bocio
coloide. Sin embargo, uno de los resultados que reporta la CAF es la de neoplasia
folicular, que puede corresponder a tiroides sano, un adenoma folicular, un
carcinoma papilar de patrén folicular o un carcinoma folicular. En estos casos es
ampliamente aceptado que la conducta debe ser quirdrgica, dado que la Unica
manera de diferenciar entre benignidad y malignidad es el examen de la invasion
capsular y vascular en la pieza patologica completa. No obstante, solo 10-15% de
estas lesiones terminan siendo malignas, poniendo en riesgo innecesario de
lesiones del nervio laringeo recurrente o de hipoparatiroidismo al 85% de los
pacientes.? %3

En la dltima década, algunos investigadores han intentado encontrar métodos que
permitan diferenciar de manera clara cuales de estos nddulos de patrén citolégico
folicular corresponden a lesiones malignas que requieren de cirugia inmediata y
cudles pueden ser observados clinicamente sin comprometer el prondstico del
paciente, uno de estos métodos ha sido la ultrasonografia con doppler color.

Actualmente se ha utilizado la clasificacion TIRADS, para la clasificacion de
la patologia tiroidea en general la cual fue acuifiada Jean Christ Dudu Mar -
quéz y establece:

Categoria 1: Negativo; glandula tiroides de aspecto sonografico normal

Categoria 2: Hallazgos benignos,

Categoria 3: Hallazgos probablemente benignos; eventual PAAF, segin
criterios y tamafio de la lesion tiroidea

Categoria 4. Lesiones con sospecha de malignidad entre el 5 -50%, y cuya
recomendacion es la puncién y estudio histologico

Categoria 5: Lesiones con alta probabilidad de malignidad entre el 50 — 95%
cuya indicacion es la puncion y estudio histologico

Se sabe por estudios patologicos que las lesiones neoplasicas malignas sufren
una neovascularizacion temprana, lo cual sugiere que la determinacioén del patrén
de vascularizacion y los flujos sanguineos hacia la lesion pueden ser un buen
marcador de malignidad de la lesion. De otro lado, los avances recientes en la
calidad de las imagenes obtenidas por ultrasonografia, debido al aumento de la
resolucién de los transductores, también han permitido detectar caracteristicas



morfolégicas que pueden asociarse a malignidad como la presencia de
irregularidades de la capsula y microcalcificaciones.

Rago® en 1998 estudié 104 pacientes con nédulos tiroideos con gammagrafia
compatible con nédulo frio y que fueron llevados a cirugia, con una prevalencia de
malignidad del 30%. Encontr6 que la combinacion microcalcificaciones con
ausencia del signo del halo tenia una sensibilidad de 26.6% y una especificidad de
93.2%. Al asociar el patron de vascularizacion, la especificidad aumento a 97.2%
pero la sensibilidad disminuyo a 16%. Este estudio, sin embargo, realizo una
seleccion de los pacientes basados en el resultado de la gammagrafia y no de la
citologia, lo que hace que sus resultados no sean aplicables en la practica diaria,
donde el primer examen paraclinico que se solicita es una CAF.

Papini® en 2002, estudié 402 pacientes con nédulos tiroideos no palpables
detectados por ultrasonografia y con gamagrafia tiroidea compatible con nddulo
frio y con una prevalencia de malignidad de 7.7%. Encontré que los bordes
irregulares o borrosos, el patron de vascularizacidon interno y las
microcalcificaciones fueron los factores relacionados con malignidad, con una
sensibilidad entre 29 y 74% y una especificidad de 80 a 95%. Nuevamente los
criterios de inclusion limitan los pacientes a un grupo especial que no corresponde
con la pregunta de investigacion.

Fukunari en 2004 estudié 310 pacientes con un nédulo frio en la tiroides y que
fueron llevados a cirugia, con una prevalencia de malignidad de 15%, encontro
que el valor del indice de pulsatilidad mayor de 1 tuvo una sensibilidad de 69% y
especificidad de 79% y que el patrén de vascularizacion tuvo una sensibilidad de
89% y una especificidad de 74%; este trabajo tiene las mismas debilidades
metodoldgicas del trabajo de Rago.

Miyakawa'® en 2005, seleccioné 35 pacientes operados con una prevalencia de
30% de malignidad, encontr6 que el valor del indice de resistencia y del indice de
pulsatilidad era estadisticamente diferentes entre adenoma y carcinoma folicular
con una sensibilidad de 80% y especificidad de 84%, sin embargo, este estudio
no tiene un proceso de seleccion adecuado y deja por fuera todas las lesiones
benignas que no pueden catalogarse como adenomas foliculares.

Chammas™® en 2005 estudio 174 pacientes que fueron remitidos a CAF por nédulo
tiroideo encontr6 que el patron de vascularizaciéon y el valor de indice de
resistencia fueron predictores de malignidad con una sensibilidad de 92% y una
especificidad de 88% en este estudio se incluyen todo tipo de lesiones que
precisaron de CAF y no aquellos con CAF de patron folicular.

Finalmente, De Nicola* en 2005 con 86 pacientes que tenfan una CAF compatible
con neoplasia folicular, y una prevalencia de malignidad de 11%, encontré que el
patrén de vascularizacion tenia una sensibilidad de 80% y una especificidad de
90%, este estudio solo incluy6 el 50% de la muestra inicialmente seleccionada y el
resultado influenci6 la aplicacion del estandar de oro.



Hasta el momento, entonces, no existe un estudio con las condiciones
metodolégicas adecuadas de acuerdo a la iniciativa STARD?® que permita ofrecer
una conclusion definitiva para recomendar el uso de la ultrasonografia doppler
color, lo cual es una justificacion para iniciar el presente estudio.

3. OBJETIVOS

3.1. General
Determinar las caracteristicas operativas (sensibilidad, especificidad, valores
predictivos positivo y negativo, razon de verosimilitud (likelihood ratio) de la
ultrasonografia-doppler color en el diagnéstico de malignidad de los nédulos
tiroideos con citologia aspirativa de neoplasia folicular.

3.2. Especifico

3.2.1. Medir la sensibilidad, especificidad, valores predictivos y razon
de verosimilitud (likelihood ratio) de los hallazgos de la
ultrasonografia-doppler color en el diagnoéstico de malignidad de
los nddulos tiroideos con citologia aspirativa de neoplasia
folicular en comparacion con el estandar de oro (patologia)

3.2.2. Medir la concordancia interobservador para las variables
ultrasonograficas

3.2.3. Crear una escala pronostica de malignidad de acuerdo a los
hallazgos de la ultrasonografia-doppler color

3.3. Hipdtesis
Hipotesis nula: La sensibilidad de la ultrasonografia-doppler en el diagndstico de
malignidad de los nédulos tiroideos con citologia aspirativa de neoplasia folicular
es menor de 90%.
Hipotesis alterna: La sensibilidad de la ultrasonografia-doppler en el diagndstico
de malignidad de los nodulos tiroideos con citologia aspirativa de neoplasia
folicular es igual a 90%.

4.  JUSTIFICACION:

Debido a que tan so6lo 10 a 15% de los nddulos tiroideos con patron citolégico de
neoplasia folicular terminan siendo malignos y a que la conducta a seguir
aceptada en este tipo de casos es quirdrgica, se hace imperativo intentar
encontrar métodos que permitan diferenciar de manera clara cuéles de estos
nédulos corresponden a lesiones malignas que requieren cirugia inmediata y
cudles de ellos pueden ser observados sin comprometer el prondstico del
paciente, ya que en el momento se expone a riesgos innecesarios de lesiones del
nervio laringeo recurrente, hipoparatiroidismo y demas riesgos inherentes a
cualquier procedimiento quirdrgico al 85% de estos pacientes.”" %



En la ultima década se ha sugerido que la ultrasonografia con doppler podria
ayudar a predecir el riesgo de malignidad de los nddulos tiroideos. Sin embargo,
los estudios existentes no son concluyentes debido a debilidades metodoldgicas.
Por esta razon, surge la necesidad de determinar las caracteristicas operativas de
la ultrasonografia-doppler en el diagnostico de malignidad de los nddulos tiroideos
con citologia aspirativa de neoplasia folicular y de crear una escala prondstica de
malignidad, a partir de los datos obtenidos, que permita una mayor selectividad en
el tratamiento de los pacientes. De esta manera, se evitaria exponer
innecesariamente a pacientes con lesiones benignas a un procedimiento
quirdrgico y los riesgos que este conlleva.

5. METODOLOGIA

5.1. Tipo de estudio
Pruebas diagndsticas

5.2. Poblaciéon blanco

Pacientes con diagnéstico citolégico de neoplasia folicular en un
nodulo tiroideo.

5.3. Poblacion de estudio
Pacientes con diagnéstico citolégico de neoplasia folicular en un

nodulo tiroideo, que cumplan los siguientes criterios de inclusion y
exclusion:

5.3.2. Criterios de inclusion:
Mayor de 18 afos

5.3.3. Criterios de exclusion:

- Manipulacién del nédulo en las dos semanas previas al momento
del examen ultrasonografico

- Diagnostico previo de carcinoma de tiroides

- Antecedente de radioterapia cervical

- Antecedente de neoplasia cervical

5.4. Muestreo

5.4.1. Seleccién de la muestra

Seleccién por conveniencia de los pacientes que ingresan a los
servicios de cirugia de cabeza y cuello y/o radiologia e imagenes
diagndsticas de la Fundacion Abood Shaio.



5.4.2. Tamafo de la muestra
Se calculé un tamafio de la muestra de 270 pacientes, utilizando la formula
sugerida por Jones®?, con una prevalencia de malignidad de 20%, una sensibilidad
esperada de 90% y un intervalo de confianza de 8%. Dado que se precisa de una
prueba altamente sensible, pues la enfermedad puede tener repercusiones fatales,
no se realizo un calculo teniendo en cuenta la especificidad.

Para el calculo de la muestra necesaria para la evaluacién de la concordancia
inter observador, se utilizo un error alfa de 0.05 y un error beta de 0.2, con una
probabilidad de acierto de 85% y un valor de kappa de la hipétesis nula de 0.6
versus 0.85 de la hipotesis alterna, usando la férmula de Donner. (106 pacientes).

5.4.3. Reclutamiento

Los pacientes seran recolectados en el servicio de cirugia de cabeza y cuello y/o
radiologia de la Fundacion Abood Shaio, por los médicos de consulta externa. Al
ingreso se solicitara consentimiento verbal y se diligenciara un formulario
previamente disefiado para la recoleccién de la informacion.

5.5. Técnicas y procedimientos

Todo paciente que ingrese y cumpla con los criterios definidos en la poblacion,
sera interrogado y examinado utilizando el instrumento que aparece en el anexo 1,
por el médico de consulta externa. Una vez confirmado el diagndstico citolégico de
patologia folicular, sera evaluado con ultrasonografia doppler color, usando un
transductor lineal de (7.5MHz ) para la valoracion ultrasonografica midiendo el
patrén de vascularizacion en dos planos sagital y transverso y el analisis espectral
de 3 arterias, determinando los siguientes hallazgos: tamafo, ecogenicidad del
nodulo respecto al parénquima tiroideo adyacente (hipo, hiper o iso ecoico), eco
estructura (solido, quistico o mixto), regularidad de los bordes (bien definidos,
irregulares o borrosos) , volumen del nédulo con la formulaT/6 x longitud x ancho
x profundidad, presencia del signo del halo, grosor del halo, presencia de
degeneracion quistica, presencia de calcificaciones definidas como micro
calcificaciones si las manchas eran hiperecoicas hasta de 2mm con sombra
acustica posterior y macro calcificaciones si eran mayores de 2 mm, patron de
vascularizacion asi: Tipo I: sin flujo; Tipo II: flujo perinodular asilado; Tipo lll: flujo
perinodular importante con flujo intranodular minimo; Tipo IV: flujo intranodular
importante con flujo perinodular minimo; y Tipo V: flujo intra nodular abundante
exclusivo, indice de pulsatilidad calculado con la formula de Fourier (Pl= Vmax-
Vmin/Vmean) en tres mediciones consecutivas; indice de resistencia calculado
con la formula de IR=Vmax-Vmin/Vmax. Dichos hallazgos seran ciegos al patlogo
y al cirujano.

Al azar se seleccionara un 40% de la muestra para realizar un examen idéntico
por un segundo examinador, ciego a los resultados del primero



Los datos registrados seran almacenados y luego tabulados en el programa Epi
Info 6.04.

Todos los pacientes seran llevados a cirugia. El estandar de oro considerado sera
el reporte histopatologico definitivo, el cual serd estandarizado.

5.6. Variables
Las variables se observan en el anexo 2.

5.7. Instrumento
El instrumento a utilizar se encuentra en el anexo 1

5.8. Aspectos éticos

Este es un estudio observacional considerado segun la resolucion 008430 de 1993
del Ministerio de Salud de Colombia, como sin riesgo. (Articulo 11). Requiere de
la aprobacion del comité de ética institucional.

Se respetaran los principios para investigacion en humanos enunciados en la
Declaracion de Helsinki y revisada en octubre de 2000 en Escocia por la
Asamblea Médica Mundial y los de la resolucion del Ministerio de Salud 008430 de
1993. La confidencialidad de los datos obtenidos sera garantizada utilizando a
manera de identificacion el numero de la historia clinica. Se limitara el acceso de
los instrumentos de investigacion Unicamente a los investigadores principales.
(Resolucion Ministerio de Salud 008430 de 1993, Articulo 8).

5.9. Analisis de los datos

La informacién obtenida se presentara en gréaficos y tablas de frecuencias. Las
variables categoricas se presentaran como proporciones y las variables continuas
como promedio y desviacion estandar o medianas. La comparacion entre
variables categoricas se realizara con la prueba de Chi cuadrado o el test exacto
de Fisher. La comparacién entre variables continuas con distribucion normal se
establecera mediante la prueba t de student y se utilizara la prueba Mann-Whitney
para variables con distribucion diferente a la normal. La normalidad de las
variables se calculara con la prueba de shapiro-wilks.

Se calculara la sensibilidad, especificidad, valores predictivos positivo y negativo y
la razén de verosimilitud (likelihood ratio) con un intervalo de confianza del 95%,
utilizando una tabla de 2 x 2. Se utilizara el programa Stata 6.0 para realizar los
calculos.

La concordancia inter observador se medira con el test de kappa el cual mide la
probabilidad, de que la concordancia encontrada sea debida al azar; este test se
define como la concordancia observada menos la concordancia esperada por el
azar divido por el numero de observaciones realizadas menos la concordancia
esperada por el azar.



(Concordancia Observada) - (Concordancia Esperada)

N- (Concordancia Esperada)

La concordancia esperada (debido al azar), se refiere al nimero de ocasiones en
la que la coincidencia de diagnostico se debe a la homogeneidad de criterio
diagnéstico de los examinadores; concordancia observada se refiere al nUmero
de ocasiones en las que ambos examinadores han coincidido sus diagnoésticos

Para su analisis se utilizara la escala propuesta de Landis y Koch :
0.0 No concordancia

0.00 - 0.20 Minima Concordancia

0.21 —0.40 Ligera Concordancia

0.41 - 0.60 Moderada Concordancia

0.61 — 0.80 Importante Concordancia

0.81 - 1.00 Casi Concordancia Completa

Posteriormente se elaborara una escala prondstica de malignidad de acuerdo a los
hallazgos de la ultrasonografia-doppler y su correlacion con la patologia.

5.10. Difusion
e Se presentard en el Congreso Nacional de Radiologia e Imégenes
Diagndstica 2010 un poster impreso con resultados preliminares

e Se preparara un articulo a partir de los resultados del estudio para publicar
en una revista de circulacion internacional, del afio correspondiente a la
finalizacion del mismo

6. Resultados

Los resultados preliminares de este estudio con una muestra del 11.1% (30
pacientes), de los cuales actualmente contamos con el resultado de patologia de
25 pacientes , nos indican que la malignidad de la ultrasonografia doppler color
comparada con el gold estandar (patologia) para nédulos tiroideos con citologia
aspirativa de neoplasia folicular es del 44%; predomina en la raza blanca (
96%), con una distribucion en el sexo masculino del 4% y en el femenino del
96%,; la edad de presentacion de los pacientes evaluados se encuentra entre
tercera y quinta década de la vida, numero de nodulos cuya presentacion es
Unica es del 86.7% y multiples del 13.3%; ,con bordes definidos se encontraron el
60% y mal definidos 40% , la presencia del signo del halo se encontré ausente en
los pacientes evaluados; la localizacion fue del 56% l6bulo derecho , izquierdo del



40% e istmo 4%; la consistencia solida fue del 93.3% y mixto 6.7%, la
ecogenicidad del nédulo en comparacion con el tejido tiroideo adyacente fue
hipoecoico en el 50%, isoecoico 36.7% e hiperecoico del 13.3% ; las
calcificaciones en el interior del nédulo encontradas fueron microcalcificaciones en
el 26,7 % y macrocalcificaciones 0 sin calcificaciones 73,3% ; la vascularizacion
fue extranodular en el 46.7% , intranodular del 30% y mixta (intra y perinodular)
23,3%.

Los pacientes reclutados por el servicio de consulta externa de cirugia de cabeza
y cuello, fueron 60 pacientes de los cuales ingresaron al estudio solo el 50% (30
pacientes) ; 20% no aceptaron participar en el estudio , 16 % aceptaron participar
sin embargo no acudieron a la realizacion del estudio sonografico previo a la
intervencién quirargica y el 13% no acudieron a la intervencion quirdrgica.

Numero 90.9% 15.8%
(Unico)
Ecogenicidad 54.5% 52.6% 40.0 66.7 1.15 0.86

(Hipoecogenicidad)

Ecoestructura 100% 10.5% 39.3 100 1.11 0
(Solido)

Bordes 36.4% 57.9% 33.3 61.1 0.86 1.09
(Mal definidos)

Calcificaciones 36.4% 78.9% 50 68.2 1.72 0.80

(Microcalcificaciones)



Patrén de 27.3% 68.4% 33.3 61.9 0.86 1.06
vascularizacion

(Asumiendo mixtos
como periféricos)

Patron de 45.5% 42.1% 31.2 57.1 0.78 1.29
vascularizacion

(Asumiendo mixtos
como centrales )

La concordancia interobservador aplicada a las diferentes variables y obtenida
mediante el indice Kappa nos indica que la probabilidad de concordancia en
nuestra muestra del 11.1% fue: ecoestructura 87.56%; ecogenicidad 39.00%;

bordes 46, 67%; microcalcificaciones 53,11%; tipo de flujo vascular 36,22%.

.kap Ecoestructura ecoestructura 2

Esperada
Concordancia Concordancia Kappa Std. Err. Z Prob>z

100.00%  87.56% 1.0000 0.1826 5.48 0.0000

. kap Ecogenicidad ecogenicidad 2

Esperada
Concordancia Concordancia Kappa Std. Err. Z Prob>z

80.00%  39.00% 0.6721 0.1376 4.89  0.0000



. kap Bordes bordes 2

Esperada
Concordancia Concordancia Kappa Std. Err.

6.67% 46.67% -0.7500 0.1581 -4.74

. kap Microcalcficaciones microcalcificaciones 2

Esperada
Concordancia Concordancia Kappa Std. Err.

70.00% 53.11% 0.3602 0.1707 2.11

. kap tipo flujo tipo flujo 2
Esperada
Concordancia Concordancia Kappa Std. Err.

100.00%  36.22% 1.0000 0.1314 7.61

Z Prob>z

1.0000

Z Prob>z

0.0174

Z Prob>7

0.0000



7.Conclusiones
7.1. Este es un informe preliminar del estudio sobre evaluacion de la
ultrasonografia doppler color para el diagndéstico de malignidad en nédulos
tiroideos con citologia aspirativa de neoplasia folicular , debido a la baja
frecuencia de presentacion de esta patologia y las dificultades en la
recoleccion de la muestra dadas por falta de interés de algunas
instituciones de salud en ingresar al estudio y la inasistencia por parte de

los pacientes a la evaluacion sonografica.

7.2. Las caracteristicas sonograficas analizadas dentro la muestra
recolectada (30 pacientes) que presenta la mayor y menor sensibilidad
respectivamente para el diagnostico de malignidad de nédulo tiroideo con
citologia aspirativa de neoplasia folicular es la ecoestructura sélida con un
100% y con un 27.3% patron de vascularizacion asumiendo mixtos como

periféricos,

7.3. La caracteristica sonografica que presenta la mayor y menor
especificidad dentro la muestra recolectada (30 pacientes ), para el
diagnéstico de malignidad de nodulo tiroideo con citologia aspirativa de
neoplasia folicular son las microcalcificaciones 78.9% y con un 10.9% la

ecoestructura sélida.

7.4 A través del analisis de la razon de verosimilitud (likelihood ratio),

menor de 10, observamos que ninguna de estas variables de manera
aislada es capaz de predecir la benignidad 6 malignidad de los nddulos, por
lo cual se analizaran en conjunto para asi posteriormente crear una escala

pronéstica de malignidad especifica para esta patologia.



7.5. La concordancia interobservador, fue leve a moderada obtenida mediante
el test Kappa , teniendo en cuenta que este indice mide la frecuencia del

acuerdo exacto , mas que la del acuerdo aproximado.



8. SUGERENCIAS
Aumentar la tasa de reclutamiento mediante diferentes estrategias como

son:

e Realizar la ultrasonografia doppler color a los pacientes que acepten
ingresar al estudio previo consentimiento informado, posterior a la
consulta de cabeza y cuello, para asl disminuirles a cada uno de

estos los inconvenientes de traslado a la institucion de salud.

e Llevar a cabo la estudio imagenologico sonogréafico a los pacientes
que acepten participar en la investigacion, y que por diferentes
motivos no se haya realizado en la consulta externa , momentos
previos a la intervencidn quirdrgica, aumento asi la tasa de

reclutamiento

e Teniendo en cuenta las dificultades para la localizacion de algunos
pacientes, conseguir en el momento de la consulta dos nameros
teleféonicos del paciente y de un familiar cercano para la
programacion del estudio.

e Dar a conocer a los servicios de cabeza y cuello e imagenes
diagnosticas de las diferentes instituciones de salud, que tienen
convenio con la Universidad de la Sabana, el protocolo de

investigacion, para asi aumentar la adherencia al estudio.



Anexo 1
EVALUACION DE ULTRASONOGRAFIA DOPPLER EN NODULOS TIROIDEOS CON CITOLOGIA DE PATRON

FOLICULAR
1. HC 2. Nombre
3. Sexo 1. Masc 2. Fem 4. Edad
5. Nddulo unico 1. Si 2. No
HALLAZGOS ULTRASONOGRAFICOS.
6. Tamaiio del diametro mm Ecogenicidad 1. Hipoecoico
mayor 2. Isoecoico
3. Hiperecoico
8. Eco estructura 1. Sdlido 9. Bordes 1. Bien definidos
2. Quistico 2. lrregulares
3. Mixto 3. Borrosos
10. Medidas del 1. Llargo 11. Signo del halo 1. Ausente
nddulo 2. Presente
2. Rncho mm
3. Erofundidad
12. Degeneracion 1. Si 2. No 13. Calcificaciones 1. Ausente
quistica del nédulo 2. Presente
mm
(longitud de la mayor)
14. Patrén de . Sin flujo

vascularizacién

II. Flujo perinodular aislado

lIl. Flujo perinodular > flujo central
IV. Flujo perinodular< flujo central

V. Flujo central exclusivo

15. Velocidad sistélica | 1 2 3 16. Velocidad sistdlica 2 3
maxima minima
17. Velocidad media 1 2 3
RESULTADO DE PATOLOGIA
18. Malignidad Si 19. Tipo histoldgico 1. Bocio
No 2. Adenoma folicular

3. Carcinoma papilar
patrén folicular

4. Carcinoma
folicular

5. Otro




Numero |Variable Nivel de | Categorias
medicion
1 Sexo Categorica | Masculino
Nominal Femenino
2 Edad Continua Afos cumplidos
Razon
3 Noédulo Unico Categorica | Si
Razoén No
4 Tamafio del diametro|Continua Mm
mayor Razon
5 Ecogenicidad Categorica |Hipoecoico
Nominal
6 Eco estructura Categorica | Solido
Nominal Quistico
Mixto
7 Bordes Categorica |Bien definidos
Nominal Irregulares
Borrosos
8 Volumen Continua Mm3
Razoén
9 Signo del halo Categorica | Si
Nominal No
Medida en mm
10 Degeneracion quistica Categorica | Si
Nominal No
11 Calcificaciones Categorica | Si
Nominal No
Medida en mm
12 Patron de | Categérica |I. Sin flujo
vascularizacion Nominal Il. Flujo perinodular aislado
lll. Flujo perinodular > flujo
central
IV. Flujo perinodular< flujo
central
V. Flujo central exclusivo
13 Velocidad sistélica | Continua m/sg
maxima promedio Razoén
14 Velocidad sistélica | Continua m/sg
minima promedio Razoén
15 Velocidad media Continua m/sg
Razoén
16 Malignidad Categorica | Si
Nominal No




17

Tipo histologico de
lesion

la

Categorica
Nominal

Bocio

Adenoma folicular
Carcinoma papilar patrén
folicular

Carcinoma folicular

Otro
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