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NODULOS TIREOIDIANOS

* E a forma de apresentacao de varias doengas tireoidianas.

* Lesao tireoidiana radiologicamente distinta do parénquima

adjacente.

e Comuns:

v' A palpacio: 4 a 7% das mulheres e 1% dos homens.

v Ao US: |9 - 68%.




NODULOS TIREOIDIANOS

* A importancia do seu diagnostico € descartar nodulos

malignos.

* 5-10% dos nodulos sao malignos.

* A incidencia do cancer de tireoide vem aumentando nos

ultimos anos, principalmente devido ao aumento dos

diagnosticos de pequenos carcinomas papiliferos.




Trachea

Bonign Nodules [95%) Carcinomas (526)

Hyperplastic nodules (85%) Papillary (81%6)

Adenomas (15%6) Follicular and Hurthle-cell (14%)
Cysts {<1%) Medullary {3%6)

Anaplastic {2%)

N Engl J Med 2005; 352:2376-2378







NODULOS TIREOIDEANOS
Fatores de risco para malignidade

Sexo masculino

Idade < 20 ou > 70 anos

Hx de exposicdo a radiacao ionizante ou RT cervical na infancia ou adolescéncia

Diagnostico prévio de cancer de tireoide tratado com tireoidectomia parcial

Historia familiar (1° grau) de cancer de tireoide, pp se 2 ou + membros afetados, no
caso de tumores diferenciados

Sindromes hereditarias como: NEM2, Cowden, Pendren,Werner, Complexo de
Carney, polipose adenomatosa familiar

Noédulo com crescimento rapido ou volumoso com sintomas compressivos

Nodulo endurecido, aderido a planos profundos, pouco moveis, associado a paralisia
de prega vocal ipsilateral ou linfonodomegalia cervical

Nodulo incidentalmente detectado em PET-scan (com captacado focal) em pacientes

oncoloégicos.
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NODULOS TIREOIDEANOS
Avaliacao laboratorial

* Dosar TSH em todos os pacientes com nddulo.

/TSH \

Diminuido Normal ou aumentado
: |
Cintilografia
— ~ PAAF se indicacao
Nodulo Nodulo
hipercaptante hipocaptante
“ r——— e eSO CUUDET
Acompanhar |- Anti-TPO: se TSH elevado i
* Raramente sdo malignos PAAF i - Calcitonina apenas se suspeita i

clinica ou HF de CMT ou NEM2
Tireoglobulina: n&o recomendada




C Tc-99m-Pertechnetate

8

f Cintilografia de tireoide: a) e b) com iodo
(131 ou 123); c) tecnécio (99m); d) aparelho
| de cintilografia




NODULOS TIREOIDEANOS
Meétodos de imagem

* US cervical deve ser realizado em todo o paciente com
nodulo tireoideano! S ~ 95% = superior aTC e RM.

* US avalia o tamanho, composicao e caracteristicas do

nodulo, alem de poder revelar linfonodos suspeitos.

* Tomografia ou RM sao uteis na avaliagao de bocios

mergulhantes e da compressao ou invasao de estruturas

adjacentes, como a traqueia.




NODULOS TIREOIDEANOS

Alteracoes US com maior risco de malignidade

Hipoecogenicidade (pp. se acentuada)

Microcalcificagcoes™

Margens irregulares™

Vascularizagao predominante ou exclusivamente central no Doppler

Nodulos mais alto que largos™

Linfonodos cervicais com caracteristicas suspeitas

*Caracteristicas com maior especificidade para cancer (>90%)

' Arq Bras Endocrinol Metab. 2013;57/4



High
Suspicion
>70-90%

microcalcifications
hypo:lcihok nodule
reg o

Intermediate
Suspicion
10-20%

Low
Suspicion
5-10%

Very low
Suspicion
<3%

hypoec v—
Interry celcification
with soft USSON extrusion

— s
artially cystié NOlEplcious
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nodule with irfegular marging,© —
suspicious left lateral Iym'phn'o?{‘ )




Padrdo ultrassonografico, risco de malignidade e orientacao para PAAF par nédulos tireoideanos

Padriao Caracteristicas US Risco de ma- | Recomendacio de
ultrassonografico lignidade (%) | PAAF

Alta suspeicao Nodulo solido hipoecoico ou sélido hipoecoico com >70-90 PAAF se 2 [cm
componente parcialmente cistico com uma ou mais das
seguintes caracteristicas:
* Margens irregulares (infiltrativa, microlobulada)
* Microcalcificagoes
*  Forma mais alta que larga
* Calcificagdes em rim com pequeno componente
extrusivo de tecido mole
* Evidéncia de extensao extratireoidiana (ETE)

Suspeicao Nodulo solido hipoecoico com margens lisas sem 10-20 PAAF se = | cm
intermediaria microcalcificagoes, ETE, ou altura > largura
Baixa suspeigao Nodulo solido isoecoico ou hiperecoico, ou parcialmente  5-10 PAAF se = [,5 cm

cistico com areas solidas excéntricas, sem
microcalcificagoes, margens irregulares, ETE ou forma
mais alta que larga

Muito baixa Nodulos espongiforme ou parcialmente cistico sem qq <3 Considerar PAAF se 22cm.
suspeigao caracteristicas US descritas no risco baixo, intermediario Observagao sem PAAF

ou de alta suspeigao. também é opgao razoavel
Benigno Nodulos puramente cisticos (s/ componente sélido) < Nao biopsiar*

PAAF é recomendada para LN cervicais ultrassonograficamente suspeitos para cancer de tireoide.
* Aspiracdo do cisto pode ser considerada para drenagem sintomatica ou estética.

THYROID. Vol. 26, Number 1, 2016




NODULOS TIREOIDEANOS
Indicagoes para PAAF guiada por US:

Tamanho do nodulo Indicacao de PAAF
<5mm Nao indicada
=5 mm Pacientes com alto risco clinico de

malignidade ou nodulo suspeito na US*

= |0 mm Nodulo solido hipoecoico™*

2 15 mm Noédulo sdlido iso ou hiperecoico
220 mm Noédulos complexo ou espongiforme
Nodulo com aparente invasao Todos

extratireoideana

Linfonodo suspeito ao US PAAF do linfonodo

*Se <1cm, sem invasao aparente ou LN suspeitos, 0 acompanhamento com US, 4
adiando a PAAF para quando ultrapassar 1 cm, é conduta aceitavel.
** Mesmo sem achados suspeitos no US. SNa "

e —— ——T Y —— F ..




Ultrassom

Agulha da biopsia

Tireoide Nédulo

PAAF de tireoide



RESULTADO DA PAAF

* O National Cancer Institute (NCI, EUA) promoveu em 2007,
uma conferéncia multidisciplinar para uniformizar a
classificacao dos resultados das PAAFs de tireoide, bem

como nortear a conduta:

!

Sistema Bethesda




Tabela 4. Sistema Bethesda para laudos citopatolégicos de tireoide

Categoria M
diagnostica
I Amostra nao diagnostica 1-4%*
I Benigno 0-3%
Il Atipias/Lesao folicular de significado indeterminado [ 5-15%
| Suspeito para neoplasia folicular ou neoplasia folicular [ 15507,
V Suspeito para malignidade [ s0-75%
Vi Maligno 97-99%

* Risco de malignidade em cada categoria

Arq Bras Endocrinol Metab. 2013;57/4



Bethesda Il: Bethesda Ill: Bethesda IV: suspicious for
benign follicular lesion of Hurthle cell neoplasm
indeterminate significance

A o

Bethesda IV: suspicious for Bethesda VI: papillary
papillary thyroid cancer thyroid cancer

Source: Expert Rey Mol Diagn @ 2013 Expert Reviews Ltd




The Bethesda System for Reporting Thyroid Cytopathology: Recommended Diagnostic Categories”

. Nondiagnostic or Unsatisfactory
Cyst fluid only
Virtually acellular specimen
Other (obscuring blood, clotting artifact, etc)
Il. Benign
Consistent with a benign follicular nodule (includes adenomatoid nodule, colloid nodule, etc)
Consistent with lymphocytic (Hashimoto) thyroiditis in the proper clinical context
Consistent with granulomatous (subacute) thyroiditis
Other
lll. Atypia of Undetermined Significance or Follicular Lesion of Undetermined Significance
IV. Follicular Neoplasm or Suspicious for a Follicular Neoplasm
Specify if Hurthle cell foncocytic) type
V. Suspicious for Malignancy
Suspicious for papillary carcinoma
Suspicious for medullary carcinoma
Suspicious for metastatic carcinoma
Suspicious for lymphoma
Other
VI. Malignant
Papillary thyroid carcinoma
Poorly differentiated carcinoma
Medullary thyroid carcinoma
Undifferentiated (anaplastic) carcinoma
Squamous cell carcinoma
Carcinoma with mixed features (specify)
Metastatic carcinoma
Non-Hodgkin lymphoma
Other

* Adapted with permission from Ali and Cibas?

Am J Clin Pathol 2009;132:658-665
DOI: 10.1309/AJCPPHLWMI3JVALA




Conduta conforme Sistema Bethesda

* | — Amostra nao diagnéstica: Repetir PAAF apos 3-6 m.

v Se o resultado persistir e o nédulo tiver alta suspeita clinica ou US
de malignidade ou > 2 cm = cirurgia.

v" Se < 2 cm e baixa suspeita clinica e US: acompanhar.

* |l — Benigno: US seriado em 6-18m.

Arq Bras Endocrinol Metab. 2013;57/4




Conduta conforme Sistema Bethesda

* |ll — Atipias/Lesao folicular de significado indeterminado:
Repetir PAAF em 3-6 meses. Se o resultado se repetir:

v Nédulos < 2 cm com baixa suspeita clinica e US: acompanhar.

v" Nédulos > 2 cm e/ou com alta suspeita de malignidade: cirurgia

* |V — Suspeito para neoplasia folicular ou neoplasia folicular:

Cintilografia € util. Se nodulo hipocaptante = cirurgia

* V (Suspeito para malignidade) e VI (Maligno): cirurgia

Arg Bras Endocrinol Metab. 2013;57/4



The Bethesda System for Reporting Thyroid Cytopathology: Implied Risk of Malignancy and Recommended Clinical

Management
Diagnostic Category Risk of Malignancy (%) Usual Management'
Nondiagnostic or Unsatisfactory 14 Repeat FNA with ultrasound guidance
Benign 0-3 Clinical follow-up
Atypia of Undetermined Significance or Follicular Lesion ~5-164 Repeat FNA
of Undetermined Significance
Follicular Neoplasm or Suspicious for a Follicular Neoplasm 15-30 Surgical lobectomy
Suspicious for Malignancy 60-75 Near-total thyroidectomy or surgical
lobectomy®
Malignant 97-99 Near-total thyroidectomy®

FNA, fine-needle aspiration.

* Adapted with permission from Ali and Cibas.?

T Actual management may depend on other factors (eg, clinical, sonographic) besides the FNA interpretation.
+ Estimate extrapolated from histopathologic data from patients with “repeated atypicals.”

§ In the case of “Suspicious for metastatic tumor” or a “Malignant” interpretation indicating metastatic tumor rather than a primary thyroid malignancy, surgery may not be
indicated.

Am J Clin Pathol 2009;132:658-665

DO 10, 1309/AJCPPHLWMI3JVALA




MARCADORES MOLECULARES

* Diversos marcadores moleculares tem sido avaliados, pp em nédulos com

citologia indeterminada (categorias lll e IV).

* HBME, galectina, CK 19 e outros ajudam a identificar lesoes malignas,

particularmente o carcinoma papilifero, a E varia de 0,43 a 0,71.

* A presenga de mutagoes em genes especificos (como BRAFV600E e RAS)
ou rearranjos génicos (como RET/PTC e PAX8-PPARJ) também podem

ser uteis na definicao de malignidade.

* Infelizmente, nao sao amplamente disponiveis, e nenhum deles tem S e E =
100%.




Detectz mutagoes no

protoconcogene BRAF 20 Baixa
Ayaliagao . e 7,50 euros
[ativadoras da D'AG”‘_:;“CA Especificidade | sensibilidade e 2123
BRAF tumorigénese de 0-83% 22-100% | sxcslentecom | praaiéncia
- Marcador 2 z e dolares
carcinomas como o progedstico baixo custo | muitovaridve par
Carcinoma Papilfero de geograficamente
Tiregide= PTC)
- e = : Presente em
Detects mutagdes no gene|  Avaliagdo Mutag3o muito ST
RAS RAS}a:avadora; df DIAGNCSTICA 0-77% 75-100% prevalents, foliculaces, néo
tumorigenese de lesoes Marcador frequentemente gerando falsos- divuigado
foliculares) prognostico detectada positivos
Detectz orearranjodo Rearranjo muito
pr e Lo Especficopara e
8 T Avaliacdo Carcinoma SPIcaCIo nio
RET/PTC ceulasfoliculares 3 0-22% 73-100% 22 clinica quando
Z DIAGNCSTICA Papilifero de N divuigado
(ativadores da Tiredide avaliado em
tumorigénese de CA de £ES combinagao
tiredide) [Paing degenes)
Detectz o rearranjo Rea.'.'anjg ke
e = St r3ro. 50 tem
genético: fus3odosgenss | Avaliagdo aplicagio
PAXB/PPARGamaA| o +PRARZaMa | DIAGNGSTICA | o oog 25-100% | MNenhuma | dinicaguando | "0
(ativador da Marcador Z divuligado
85 N avaliado em
tumorigenese de CAde | prognostico LrERg
tiredide) combinagao
T (Paing degenss)
cBese . Bpe:::ﬁodade
K i Avaliagdo - muitas vezes 4253
rE3rranjos gensticos em SRR Baixo custo ; IR REes
panel de 7 genes| combinagio [BRAF, K-, H-, 18-58% B5-88% |para um paine! g
e paradefinira | dolares
N-RAS, RET/ PTCL, RET/ PROGNOSTICA degenss =
PTC3 & PAXS - PPARZama | P poe
crirgca
::\seg: Eumpaing de genes Avaliagdo A't;;:;::i;‘ Disponibilidade| 230 euros
% ing) = muito maior quecde7 | DIAGNGSTICA 73-91% 59-93% R limitada fora 3 3200
11\I S vl.- genes. Avltimavers3o e ' fdon: o dos EUA. Muito | dolares
e [v3}analiza 112 zenes. | PROGNOSTICA ros caro. por teste
2013 ->v3 2018 ultimos anos
Quantifica 3 express3o Atz
ssmacec | CCTERCIE | incio | M || e
(Gene Expression 5 s = 53-100% | 10-52% o : !
ocsfier) classificador, determing | DIAGNCSTICA malignidade | dos EUA.Muito | dolares
a probabilidadede em nodulos caro. por teste
malignidade testados
Detectam 3 express3ode o E:’tpressao Rrds ndo
MicroRNAs (reguladores | Avaliagao estave epode validado na
MaoRNA e e Al L 57-100% 58-100% ) ava? jaan pratica dinica n‘ao
de genss associados 3 e em qualguer (pesquisas em diwligado
tumorigénese dos PROGNOSTICA meio de = éo)
carcinomas detiredide) preservacio

Fonte: Diagnostic Utility of Molecular and Imaging Biomarkers in Cytological

Indeterminate Thyroid Nodules, Endocrine Reviews, April 2018



Nodulo tirecidiano (exceto gestantes) |

[
| TSH normal ou alto |
| TSH baixo
| Avaliar PAAF |
|
| PAME[ | PAAF niio indicada | | Cintilografia '3'| ou "2 |
Suspeita para malignidade Neoplasia Lesdo folicular ou atipia de significado Benigna Nadulo Nédulo
ol maligna folicular ® incerto ® hipocaptante; PAAF hipercaptante
Amostra inadequada
|
Cirurgia ® | | Cintilografia ™ ou "4 Nova PAAF apds Tratamento/
3-6 meses seguimento US ©
Nodulo Nodulo Mesmo resultado
hipercaptante hipocaptante

Cirurgia® | | Nodulo < 2 cm e Nodulo > 2 cm
baixa suspeita ou alta suspeita
clinica e US clinica ou US
Seguimento US © Cirurgia

aVer extensio da cirurgia nas R14, R15, R28, R30-32.
b Marcadores moleculares, se disponiveis, séo (teis,
“Ver R24-26.

Figura 1. Abordagem sugerida no paciente com nddulo tireoidiano. Arq Bras Endocrinol Metab. 2013;57/4
A/ J7) =/ AT 7 [EEE T A T TR EEEEL B WU TR R Y



SEGUIMENTO DE NODULOS PUNCIONADOS E
COM CITOLOGIA BENIGNA

Caracteristica do nédulo Recomendacdo de seguimento

Nodulos com padrao US de alta suspeicao Repetir US e PAAF em |2 meses

Nodulos com baixa a intermediaria Repetir US em 12-24 meses.

suspei¢cao Se US mostrar crescimento (220% em ao menos
2 dimensées com aumento minimo de 2 mm ou aumento

>50% no volume) ou aparecimento de novos
caracteres US suspeitos: repetir PAAF ou
seguir com US e repetir PAAF se continuar

crescendo

Nodulos com muito baixa suspeicao A utilidade de seguimento com US para

(incluindo espongiformes) repetir PAAF se crescimento é limitada. Se
feito, 224 meses.

Se nodulos com 2 pungoes benignas US para vigiar risco de malignidade nao é
indicado

THYROID. Vol. 26, Number 1, 2016




SEGUIMENTO DE NODULOS QUE NAO
PREENCHEM CRITERIO PARA PAAF

Caracteristica do nédulo Recomendacdo de seguimento

Nodulos com padrao US de alta suspeigao Repetir US em 6-12 meses

Nodulos com baixa a intermediaria suspeicaio ~ Considerar repetir US em 12-24 meses.

ao US
Nodulos > | cm com muito baixa suspei¢ao A utilidade do seguimento com US e o
(incluindo espongiformes e puramente intervalo de tempo indicado nao sao
cisticos) conhecidos.

Se repetido US, 2 24 meses.
Noédulos £ | cm com muito baixa suspeigao Nao requerem US de rotina para seguimento
pelo US (incluindo espongiformes e cistos
puros)

THYROID. Vol. 26, Number 1, 2016




Muito obrigada !
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