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RESUMEN

El Thyroid Imaging Reporting and Data System (TI-RADS) es un sistema de
clasificacion ultrasonografico cuyo propdsito es estandarizar el reporte de los nédulos
tiroideos por categorias de riesgo de cancer, lo cual disminuye el numero global de
biopsias. Objetivo: Estimar la concordancia inter- e intraobservador en la aplicacion del
TI-RADS entre radidlogos de una clinica universitaria colombiana. Métodos: Estudio de
concordancia. Se distribuyeron 140 imagenes con cddigos aleatorios. Participaron seis
evaluadores (dos residentes de primer afio, dos radiélogos con doce afos de experiencia
y dos radiélogos intervencionistas con 22 y 25 afios de experiencia, respectivamente). El
intervalo de reaplicacion fue de 5 a 7 dias. El ocultamiento de datos fue revelado después
del analisis estadistico mediante el cociente estadistico kappa. Resultados: El kappa
global fue de 0,35 (IC 95%: 0,27-0,38), el acuerdo para la categoria 1 fue de k=0,76; para
las categorias 3,4B y 5 fue menor a k=0,15. El kappa de concordancia intraobservador
fue de 0,21 a 0,61 (p<0,05). La pareja de radiélogos con mayor kappa logré un acuerdo
del 0,63 (IC 95%: 0,53-0,72). Conclusiones: La fuerza de la concordancia global del
TI-RADS interobservadores fue débil, para las categorias de riesgo bajo fue moderado
y para la categoria de mayor riesgo de malignidad fue escaso. La mayor concordancia
intraobservador fue obtenida por el radiélogo con mas experiencia.

SUMMARY

The Thyroid Imaging Reporting and Data System (TI-RADS) is an ultrasound classification
system. Its purpose is to standardize the reporting of thyroid nodules in cancer-risk categories,
which decreases the global number of biopsies. Objective: The purpose of this study is to
estimate the inter-observer and intra-observer concordance in the application of TI-RADS
between radiologists of a Colombia university clinic. Methods: Study of concordance. 140
images with random codes were distributed. Six reviewers participated (2 first year residents,
2 radiologists with 12 years of experience and 2 interventional radiologists with 22-25 years
of experience, respectively). The time interval between repeated measurements was 5-7
days. Data concealment was revealed after statistical analysis using the kappa statistic ratio.
Results: The overall kappa was 0.35 (95% CI: 0.27 to 0.38), the agreement for category 1
was k=0.76, for categories 3, 4B and 5 were lower with a k<0.15. The kappa for intra-observer
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concordance was 0.21 to 0.61 (p <0.05). The pair of radiologists with the highest kappa achieved a concordance of
0.63 (95% CI: 0.53-0.72). Discussion: The strength of the overall agreement between TI-RADS observers was weak,
low risk categories had moderate agreement and the highest risk category of malignancy had the lowest kappa value.
The largest intra-observer concordance was obtained by the most experienced radiologist.

Introduccién

Los nddulos tiroideos son frecuentes; pueden hallarse por palpa-
cion, por manifestacion clinica o incidentalmente durante el examen
fisico o radioldgico. Sus causas pueden ser varias, incluyendo la
enfermedad neoplésica de la tiroides, la cual representa el cancer
endocrinologico prevalente, en especial en mujeres y personas de
edad mayor (1). La evaluaciéon del nddulo tiroideo, ademas de la
informacion clinica, incluye la ultrasonografia con transductor de
alta frecuencia como método de eleccion, ya que esta permite la
caracterizacion fisica de la glandula, de los nddulos y de las estruc-
turas proximas. Como su valoracion tiene la importancia clinica
de excluir el diagndstico oncologico, es necesaria la adicion de la
muestra tomada por puncidén con aspiracion con aguja fina (PAAF)
para su analisis citologico.

Sin embargo, existe controversia sobre la utilidad operativa y los
costos de tomar biopsias a todos los nédulos, por lo cual se ha buscado
estandarizar el informe de los nddulos tiroideos, lo cual permitiria tener
un léxico semioldgico comun y crear categorias de riesgo de cancer que
disminuirian el nimero global de biopsias y facilitarian el seguimiento.

El Thyroid Imaging Reporting and Data System (TI-RADS) es
un sistema de clasificacion para ultrasonido creado por Horvath y
colaboradores (2). Esta herramienta estandariza la nomenclatura
en ultrasonografia de nddulos tiroideos entre radidlogos, endocri-
nélogos y cirujanos, con la finalidad de tomar conductas sobre las
lesiones foliculares y papilares malignas. En el trabajo original,
en una muestra de 1.097 nodulos tiroideos, se correlacionaron las
clasificaciones benigno, folicular y maligno con siete categorias
ultrasonograficas; la categoria 3 es la de criterio de seguimiento
con algunas excepciones, como aumento del crecimiento y factor
personal o familiar de riesgo, y las categorias TI-RADS 4 y 5 son
de criterio de PAAF (2).

Las caracteristicas operativas obtenidas fueron sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo, valor predictivo negativo y
exactitud, de 88, 49, 49, 88 y 94%, respectivamente; en este trabajo
no se evalud concordancia (2). En otro estudio de 489 nodulos se
logré una sensibilidad, especificidad y valor predictivo negativo de
94, 43 y 96%, respectivamente. Los valores predictivos positivos
para las categorias 4 y 5 fueron del 32 y 60% (3). Adicionalmente,
se comparo la concordancia del TI-RADS entre dos cirujanos endo-
crindlogos y dos endocrinélogos clinicos; asi, para seis categorias se
obtuvo un k de 0,61 (IC 95%: 0,58-0,65) (3). Russ y colaboradores,
en 4.550 nédulos obtuvieron resultados operativos similares, con
un acuerdo en 180 nodulos para las seis categorias de k = 0,72 y
para biopsia un k = 0,76, con una reduccion de PAAF del 33,8% (4).

Dadas las propiedades operativas de este sistema de informe, el
objetivo del estudio era estimar la concordancia inter- e intraobser-
vador en la aplicacion del sistema de clasificacion ultrasonografico
para nodulos tiroideos TI-RADS, entre radidlogos de una clinica
universitaria colombiana.

3922

Materiales y métodos

El estudio se practico6 como un disefio de concordancia. Se esti-
mo el grado de acuerdo o consistencia inter- e intraobservador en la
aplicacion del TI-RADS entre radiologos de la Clinica Universitaria
Colombia. Se calculd el tamafio de muestra mediante dos formulas:
Cicchetti para seis categorias (TI-RADS 1, 2, 3, 4A, 4By 5) y la for-
mula por prueba de hipdtesis para una muestra de 130, con un poder
del 81% (5,6). Dos revisores independientes seleccionaron de forma
aleatoria 140 imagenes de ultrasonografia del archivo digital del
Departamento de Imagenes Diagndsticas de la Clinica. Estas fueron
obtenidas con un transductor lineal de 6-10 MHz (General Electric
Logic 5 Pro™), en un periodo de seis meses, del 2012 al 2013.

Los revisores clasificaron las imagenes segun los criterios de Hor-
vath (2). Se cred una base de datos en el programa Microsoft Excel
version 2011 para Mac (Microsoft Corporation, Redmond, WA). Las
imagenes pertenecian en un 88% a pacientes femeninas, la media de
edad fue de 51 afios (rango de 8 a 90 afios), se distribuyeron de forma
diferencial por categorias para que no se pudiera predecir el resulta-
do, de la siguiente forma: TI-RADS 1:19, 2:31, 3:15, 4A:36, 4B:24
y 5:15; y Bethesda: I: 30,43%, 11: 21,74%, I1I: 15,22%, IV: 10,87%,
V:13,04% y VI: 2,17%.

Participaron seis evaluadores, dos residentes de primer afio, dos
radidlogos con 12 afios de experiencia y dos radidlogos intervencionistas
con 22 a 25 afios de experiencia. Previamente, recibieron una version
escrita de la clasificacion en inglés, espafiol y francés, sin imagenes de
ejemplo. Los revisores organizaron las imagenes con codigos aleato-
rios y administraron la prueba una semana después en computadores
MacBook Pro (Apple Inc) en formato JPEG, sin datos de identificacion,
clinicos o patolégicos. Los evaluadores desconocian el niimero ima-
genes y la distribucion por categorias, contestaron en varias sesiones
de forma independiente, no tuvieron acceso a la clasificacion escrita u
otro tipo de ayuda durante la aplicacion de la prueba, tampoco tuvieron
acceso a material relacionado. Después de la entrega de resultados, la
reaplicacion se practico con las mismas caracteristicas de ausencia de
informacién o de ayuda, con un intervalo de tiempo de cinco a siete
dias, seglin lo recomendado por la literatura ([7] these ratings lie on a
nominal or an ordinal scale. For such data, the kappa coefficient is an
appropriate measure of reliability. Kappa is defined, in both weighted
and unweighted forms, and its use is illustrated with examples from
musculoskeletal research. Factors that can influence the magnitude of
kappa (prevalence, bias, and non-independent ratings, [8]). El oculta-
miento de datos fue revelado posteriormente al analisis estadistico, el
cual se practicé mediante el cociente estadistico k inter- e intraglobal y
ponderado por categorias, calculado con el programa SPSS, version 19
(IBM, Chicago, Illinois).

Se tuvieron presentes las consideraciones éticas en investigacion; fue
un estudio de riesgo minimo y no se utilizaron datos con identificacion de
sujetos humanos. Se obtuvo la aprobacion del Comité de Etica institucional.
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Resultados

Los ejemplos de las imagenes seleccionadas y la descripcion de
los patrones TI-RADS se presentan en la figura 1. La fuerza de con-
cordancia se califico bajo los supuestos de Landis y Koch, asi: un valor
de «k < 0,20 representa una pobre concordancia; de 0,21-0,40, leve; de
0,41-0,60, moderada; de 0,61-0,80, buena, y de 0,81-1,00, excelente (9).

El « global fue de 0,35 (IC 95%: 0,27-0,38), el acuerdo para la
categoria 1 fue de k = 0,76; para las categorias 3, 4B y 5 fue menor
ak=0,15. Al excluir a los residentes, el « global fue 0,47 (IC 95%:
0,40-0,54, p < 0,05), siendo menor a k = 0,31 para las categorias 3
y 5 (figura 2). El « de concordancia intraobservador fue de 0,21 a
0,61 (p <0,05).

Figura 1. Imdgenes seleccioneadas y descripcion
de los patrones TI-RADS. 1. Glandula tiroidea
normal. Probabilidad de malignidad del 0%. TI-
RADS 2. Lesion anecoica con puntos hiperecoicos,
no vascularizada. Néodulo no encapsulado,
mixto, no expansivo, con puntos hiperecoicos,
lesion vascularizada, “aspecto de red” (nédulo
espongiforme). Nodulo no encapsulado, mixto
con porcion solida, isoecogénico, expansivo,
nodulo vascularizado, con puntos hiperecoicos.
Probabilidad de malignidad del 0%. TI-RADS 3.
Nodulo parcialmente encapsulado, hiper-, iso- o
hipoecoico, con vascularizacion periférica, en
tiroiditis de Hashimoto. Probabilidad de malignidad
< 5%. TI-RADS 4A. Nédulo con una cdpsula
delgada, sélido o mixto, hiper-, iso- o hipoecoico.
Lesion hipoecoica con bordes mal definidos, sin
calcificaciones. Probabilidad de malignidad 5-10%.
TI-RADS 4B. Nodulo con una cdpsula gruesa
hiper-, iso- o hipoecoico, hipervascularizado, con
calcificaciones gruesas o microcalcificaciones.
Nodulo no encapsulado, hipoecoico, con forma y
mdrgenes irregulares, vasos que penetran, con o
sin calcificaciones. Probabilidad de malignidad
10-80%. TI-RADS 5. Nédulo no encapsulado, iso
o hipoecoico, con multiples microcalcificaciones
periféricas e hipervascularizado. Nodulo no
encapsulado, isoecoico mixto hipervascularizado
con o sin calcificaciones, sin puntos hiperecoicos.
Probabilidad de malignidad > 80%. TI-RADS 6. No
se presenta en la figura. Nodulo maligno probado
por patologia. Malignidad del 100% (2).
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Figura 2. Concordancia interobservador para las categorias TI-RADS
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La pareja de radidlogos con mayor « logré un acuerdo del 0,63 (IC
95%: 0,53-0,72), con un acuerdo del 51% para la categoria 4B y del
20% para la categoria 5. Como limitaciones de este trabajo tenemos
que el estudio ultrasonografico no fue en tiempo real y no todas las
imagenes seleccionadas tenian evaluacion Doppler. No se evaluaron
otras variables que pudieran afectar el resultado de la concordancia,
como el tamafio longitudinal del nodulo; no obstante, esta variable no
ha demostrado correlacion con malignidad.

Discusion

La prevalencia de nddulos tiroideos se estima entre 10 y 67%.
En el 4 a 6,5% de los casos se asocian con enfermedad neoplésica; la
probabilidad de malignidad se ha identificado mediante la evaluacion
clinica de factores como antecedente familiar de cancer de tiroides,
neoplasia endocrina multiple 2, poliposis adenomatosa familiar o el
sindrome de Cowden, irradiacion a la cabeza y el cuello, y la historia
de crecimiento rapido de una masa en el cuello (1,10,11). La ultrasono-
grafia es el método de eleccion para evaluacion del tamafio, la anatomia
de la glandula tiroides y las estructuras adyacentes en el cuello. Aunque
la ultrasonografia es altamente dependiente del operador, la utilidad de
los sistemas de clasificacion es reducir el desacuerdo, unificar criterios
diagnosticos y pronosticos.

Las caracteristicas por ultrasonografia sospechosas de malignidad
para nddulo tiroideo que se han informado son la hipoecogenicidad,
la cual tiene una sensibilidad hasta del 87% y especificidad hasta del
94%; seguido de las microcalcificaciones centrales, aumento de la
vascularizacion intranodular, bordes irregulares o microlobulados, y el
tamaflo mas largo que ancho (10,12,13). Varios trabajos han evaluado el
acuerdo en caracteristicas ultrasonograficas, por ejemplo, el contenido
solido frente a quistico ha mostrado una concordancia de k = 0,64;
forma, k = 0,42; ecogenicidad, x = 0,57; microcalcificacion, k = 0,55,
y por categorias diagndsticas, k = 0,55. Las margenes, ecotextura y la
capsula invasion tienen menor acuerdo con valores k de 0,34, 0,26, y
0,32, respectivamente (14).

Existen distintas recomendaciones para la toma de conducta sobre
los nodulos tiroideos. Los criterios de Kim definen los nddulos con
caracteristicas ultrasonograficas sospechosas aquellos con marcada
hipoecogenicidad, margenes irregulares o microlobuladas, microcal-
cificaciones y una razon de diametro anteroposterior al transverso de
1 o mayor (15). The Society of Radiologists in Ultrasound Criteria
determina como criterios los ndédulos de 1 cm o mas de diametro si
tienen microcalcificaciones; nodulo de 1,5 cm o mas de didmetro si es
completo o casi completamente sélido, o si tiene macrocalcificaciones;
nddulo de 2 cm o mas de diametro si tiene componentes mixtos so6lido
y quistico, o nddulo casi completamente quistico, con un componente
mural solido, y si ha crecido desde el examen de ultrasonido anterior.
Adicionalmente, independiente de las caracteristicas de ultrasonido,
se considera alto riesgo si hay ganglios linfaticos anormales, con eco-
textura heterogénea, calcificaciones, areas quisticas, forma redonda y
efecto de masa (15).

Para The American Association of Clinical Endocrinologists,
el PAAF se debe practicar en nodulos hipoecoicos con margenes
irregulares, manchas vasculares intranodulares, diametro mas largo
que ancho y microcalcificaciones (15). Otras recomendaciones, como
las de la Sociedad Latinoamericana de Tiroides para el Manejo de
Nodulos Tiroideos, implican seguimiento ultrasonografico para los
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nodulos menores de un 1 cm, con PAAF cuando exista historia familiar,
crecimiento, invasion extracapsular o ganglios linfaticos cervicales
sospechosos (12). La guia de la Asociacion Americana de Tiroides
recomienda hacer PAAF a todo ndédulo mayor de 1 cm, o nddulo de
cualquier tamafio con historia familiar de alto riesgo, o caracteristicas
ultrasonograficas sospechosas (12).

Existe un estudio comparativo de estas recomendaciones, en el cual
mediante la curva de caracteristicas operativas del receptor (ROC), el
area bajo la curva de eficacia (la precision diagnostica) de los criterios
de Kim (Az = 0,868) y los criterios de The American Association of
Clinical Endocrinologists (Az = 0,850) fueron mayores que The Society
of Radiologists in Ultrasound Criteria (Az = 0,551) (15). El menor
uso de la PAAF se logrd con las recomendaciones de The American
Association of Clinical Endocrinologists, con el 25,6%.

El sistema TI-RADS se desarrolld con la misma intencion
del BI-RADS, de difundir ampliamente un informe unificado que
permita correlacionar o predecir la probabilidad de malignidad de
acuerdo con categorias de patrones por ultrasonido. Conociendo las
propiedades de validez y seguridad del TI-RADS, como la alta sen-
sibilidad y el valor predictivo negativo diagndstico, nuestro estudio
evalud la concordancia del TI-RADS entre radidlogos y residentes,
entendida como la coincidencia o grado en que un resultado —en
este caso, una clasificacion— es idéntico aplicado en condiciones
similares. Se mide mediante indices estadisticos como el k y se
diferencia de la correlacion, la cual es una probabilidad que indica
fuerza y direccion de una relacion entre dos variables.

Estudios anteriores han evaluado la concordancia de ultrasonogra-
fia, con resultados « entre 0,54 y 0,60; sin embargo, dichos estudios
no evaltan patrones, sino caracteristicas ultrasonograficas (3). En el
estudio de Cheng se valoro la concordancia del TI-RADS, y se obtuvo
un resultado moderado: para los patrones malignos, un « de 0,53 (IC
95%: 0,47-0,60) (3); para las categorias 4A, 4B y 5 el  fue de 0,74 (IC
95%, 0,65-0,84); teniendo el menor acuerdo para las lesiones menores
de 2 cm, con un k de 0,51 (IC 95%: 0,44-0,8) (3).

La muestra obtenida por nosotros representa la epidemiologia de
una clinica que no es centro de remision oncoldgico, en el cual predo-
mina la presentacion de los nodulos en mujeres, y 28,57% son llevados
a PAAF. El estudio presenta un alto acuerdo para la clasificacion de
nddulos benignos TI-RADS 1, un deficiente acuerdo para los nddulos
malignos clasificados como TI-RADS 5 y leve para el k global; estos
resultados no se vieron afectados por la participacion de residentes.
Para las categorias TI-RADS 3, 4A, 4B y 5 el acuerdo fue moderado
y pobre, lo cual implica una dificultad de acuerdo en la categoria de
seguimiento y en las que tienen indicacion de biopsia.

La aplicabilidad y reproducibilidad del instrumento permitiria adminis-
trarlo sistematicamente para racionar la seleccion del niimero de biopsias; los
resultados obtenidos aportan que su uso clinico es muy limitado, su viabilidad
en la practica es cuestionada; la definicion de cada categoria es compleja y
dificulta la asignacion de cada nédulo, comprende varios patrones y relega las
caracteristicas ecograficas, las cuales tienen mayor rendimiento diagnostico
si se describen de forma simple, pero en conjunto.

Los resultados difieren del estudio previo, pero son similares a
los del estudio presentado en una conferencia en el 15th European
Congress of Endocrinology (Copenhague, Dinamarca, 27 de abril al 1
de mayo de 2013), en el cual en 114 nédulos tres médicos lograron un
acuerdo débil para las categorias TI-RADS 2-5 (x = 0,27), mientras
que para la elastografia en tiempo real (RTE, por sus siglas en inglés),
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las categorias 1-4 lograron un x = 0,66 y de k = 0,81 al comparar las
1,2 contra las 3,4 (P < 0,000001), con un valor predictivo negativo
de 96-98% (16). Igualmente, es superior al TI-RADS solo, como
también se demostrd en el estudio de Russ, que aumento la exactitud
del 62 al 90% (4). Ademas, el uso del RTE disminuy¢ las PAAF en
un 60%, comparado con un 1/3 del TI-RADS (16) .

Es necesaria la implementacion de criterios minimos de informe
de imagenes por ultrasonografia, el registro de las caracteristicas de
bordes, ecogenicidad, calcificaciones y sobre todo la aplicacion del
Doppler. También, la evaluacion de la elastografia y de categorias
que sean repetibles y que se correlacionen con el riesgo de cancer.

Conclusién

El estudio evaluo la reproducibilidad de la aplicacion del TI-
RADS, que evidencio dificultad para el acuerdo en la clasificacion.
La fuerza de la concordancia global del TI-RADS entre observa-
dores fue débil; para las categorias de riesgo bajo fue moderado,
y para la categoria de mayor riesgo de malignidad fue escasa. La
participacion de radidlogos en formacion no afectd el resultado de
Kk global. La concordancia intraobservador fue débil a moderada. La
mayor concordancia intraobservador fue obtenida por el radiélogo
con mas experiencia.
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