
Estudios moleculares en 
nódulos tiroideos de 

citología indeterminada

Rosa Casañ Fernández. Especialista en Endocrinología y Nutrición. 

Hospital Clínico Universitario de Valencia

Vocal de TIROSEEN

XXVIIè Congrés de la Societat Catalana d’Endocrinologia i Nutrició

Barcelona, 21 de Febrer de 2025



ÍNDICE

• Evaluación inicial del nódulo tiroideo

• Indicaciones de PAAF: ATA vs TIRADS

• Nódulos tiroideos con citología indeterminada 
(NTCI)

• Estudios moleculares en NTCI

• Resultados Thyroidprint®️

• Conclusiones



EVALUACIÓN INICIAL DEL NÓDULO TIROIDEO

- Antecedentes: irradiación cervical, cáncer tiroides en 
familiares, MEN

- Clínica: compresión, parálisis recurrencial, disfagia, 
disnea, disfonía, estridor…

- Crecimiento rápido, modo de detección
- Palpación
- TSH y Ecografía



INDICACIONES DE PAAF: ATA vs TIRADS



TIRADS ACR



ATA 
NODULOS 
TIROIDEOS







Nódulos tiroideos con PAAF 
indeterminada

- Entre el 20-30% de las PAAF nos van a salir 
como citología indeterminada (Bethesda III, 
IV y V)

- De estos sólo el 10-40% serán carcinomas 
(no contamos el Bethesda V que suele ser 
mayor el ROM)





Nódulos tiroideos con PAAF 
indeterminada

- En las guías de manejo de NT ya se 
incluyen los marcadores moleculares 
para intentar diferenciar los malignos 
de los benignos

- El precio (3200-6000 euros por 
determinación), hacían poco coste-
eficaz el usarlos en nuestro medio

Precio.     6400                       3200              2900                  1500   



- En la nueva edición del 
Bethesda 2023 incluyen un 
amplio capítulo sobre Test 
moleculares



TEST MOLECULARES 
PARA NODULOS 

TIROIDEOS

• Paneles mutacionales 
(alteraciones DNA: 
mutaciones /fusiones/ 
alteración número 
copias):

• ThyroSeq®️

• Test que clasifican por 
expresión génica (PCR de 
muy pocos genes, 
mRNA)

• Afirma®️

• Thyroidprint®️



TEST MOLECULARES 
PARA NODULOS 

TIROIDEOS



TEST MOLECULAR
THYROIDPRINT®️



ThyroidPrint®

• Test molecular

• Panel genético de diez genes



Invasión y 
metástasis

Ca. Papilar

Papilares y 
anaplásicos

Metástasis 
linfática

Microambiente 
tumor maligno
Malignos

Sobreexpresados 
en malignos

Estos 2 últimos genes de han de 
amplificar correctamente para saber 
que tenemos una muestra correcta

No muestran expresión diferencial 
entre muestras benignas y malignas  
(estables) 





Alto valor predictivo negativo (VPN)

Resultado:

• HIGH → 69% malignos

• LOW  → 95% benignos

• Estudio prospectivo multicéntrico

• EEUU y Chile

• 4061 PAAF

• 897 (22%) citología indeterminada



ETA 2024



Estudio observacional unicéntrico

Chile

Impacto del resultado de Test Thyroidprint
en la decision clínica

1272 PAAF, 244 (19%) citología
indeterminada













RESULTADOS DEL USO DEL TEST MOLECULAR 
THYROIDPRINT® EN NÓDULOS TIROIDEOS CON 

CITOLOGÍA INDETERMINADA



MATERIAL Y MÉTODOS

• Estudio prospectivo observacional

• Nódulos tiroideos con citología indeterminada: Bethesda III ó IV

• 55 determinaciones en 52 pacientes

• 20 secuenciales (PAAF para citología → 45 días → PAAF para molecular)

• 35 simultáneas (PAAF para citología y molecular si procede)



MATERIAL Y MÉTODOS: Variación

• Cuando hacemos PAAF y no sale claramente coloide (y no vamos a operar por 

otras razones la paciente), cogemos muestra para los cristales y el tubo 

(laminillas y después el resto)

• Si nos parece muestra escasa, lavamos la aguja

• Guardamos en nevera (puede estar 1 mes)

• Si Bethesda III ó IV (10-14 días): hacemos Test molecular

• Citas al paciente a las 3 semanas con todo hecho



RESULTADOS

• 28 de Febrero de 2024
• 26 de Noviembre de 2024

• 52 pacientes
• 82% mujeres
• Edad media 59 años (30-86)

• 40% TIRADS-3
• 50% TIRADS-4
• 10% TIRADS-5

• 82% Bethesda IV
• Solo 3 nódulos Bethesda III (2 

de ellos x2, 1 era la segunda 
PAAF)



RESULTADOS

LOW

HIGH

Indeterminado

Inválido (*)

ThyroidPrint®

59,6 %

19 %

15 %

3 casos

(*) Un total de 8 muestras insuficientes, 3 obtenidas de forma secuencial y 5 simultáneas.

10 pacientes

31 pacientes

8 pacientes



RESULTADOS

HIGH
7 pacientes 

operados de 10

Carcinoma folicular

Carcinoma papilar

Adenoma folicular

Hiperplasia nodular

2 pacientes

1 paciente

2 pacientes

1 paciente

Solo 35% de los pacientes fueron remitidos a cirugía

LOW BENIGNOS

4 pacientes

NIFPT 1 paciente



CONCLUSIONES

• El test molecular ThyroidPrint®️ tiene un alto valor predictivo negativo.

• Reduce la necesidad de intervención quirúrgica en pacientes con nódulos de citología 

indeterminada. 

En nuestra muestra de pacientes: 

✓ Se redujo un 60% la necesidad de cirugía

✓ Se evitaron 34 cirugías (18 versus 52) 

✓ Se ahorraron 51.399,28 euros 

• La obtención simultánea de la muestra para citología y test molecular es una 

aproximación válida.

Coste hemitiroidectomía → 3452,92 euros
Coste ThyroidPrint® → 1200 euros



Mensajes para casa

- Los nódulos tiroideos son un motivo de consulta cada vez más frecuente 

- La ecografía es el mejor método para decidir cuales precisan PAAF, acompañado de la clínica 

del paciente, y TIRADS-ACR es el sistema más eficaz

- Los nódulos tiroideos de citología indeterminada Bethesda III y IV representan un 25% de las 

PAAF, y la mayoría son benignos

- Los test moleculares comerciales pueden ayudar a evitar cirugías innecesarias y en algunos 

casos a dar información pronóstica (y probablemente a cambiar la extensión de la cirugía) en 

nódulos con mutaciones de alto riesgo

- El test molecular Thyroidprint®️ nos pueden ayudar a no operar pacientes de bajo riesgo de 

malignidad, y es coste-eficaz en nuestro medio
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