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INFORMACAO SOBRE O ARTIGO RESUM O
Historial do artigo: Introdugdo: As categorizagoes TIRADS (thyroid imaging reporting and data system) e Bethesda
Recebido a 12 de junho de 2016 atribuem riscos de malignidade e propdem recomendagdes a seguir visando uniformizar a interpretagdo
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) desses exames pelos radiologistas e anatomopatologistas e triar eficazmente noédulos da tiréide para
Online a 30 de junho de 2017

cirurgia ou seguimento.

O objectivo do estudo foi avaliar o risco de malignidade das categorias diagnosticas TIRADS e
Bethesda nos noédulos da tiroéide puncionados na nossa Instituigéo.
Material e Métodos: Foi efectuado um estudo transversal, descritivo ¢ analitico, com avalia¢ao

Palavras-chave:

Citodiagnostico .

Nodulo da Tiréide/classificagdo retrospectiva dos dados. o ) )

Nodulo da Tirdide/diagnéstico por imagem Incluiram-se 906 nodulos da tirdide de 842 doentes consecutivos, puncionados entre 01/01/2012 e
Nodulo da Tirdide/patologia 31/12/2014. Obteve-se confirmagao histologica em 173 nddulos (19,1%). Os diagnosticos citologicos

foram categorizados pelo sistema Bethesda.

Foram estratificados 743 nodulos nas categorias TIRADS.

Estimou-se o risco de malignidade das diferentes categorias TIRADS e Bethesda.

Resultados: A percentagem de nddulos malignos entre os operados foi de 26,7 em 2012, 36,9 em
2013 € 55,2 em 2014.

Nos estratos TIRADS 2, 3, 4a, 4b e 5 incluiram-se respectivamente 25; 354; 298; 49 e 17 nodulos.
Obteve-se uma diferenca estatisticamente significativa entre os riscos de malignidade dos nodulos
pouco suspeitos (2, 3 e 4a — 5%) e muito suspeitos (4b e 5 —48,5%), p <0,001.

As percentagens de nddulos nas categorias Bethesda I;11, 111, IV, V e VI foram de 9,8; 73,1; 6,1;
5; 3,3 e 28, com riscos de malignidade respectivos de 2 a 15 %; 1 a 8%; 13 a 35%; 24 a 33%; 57 a
77% ¢ 84 a 100%.

Obteve-se uma diferenca estatisticamente significativa entre os riscos de malignidade dos nddulos
nao cirtrgicos (I, IT e I1I — 2 a 14%) e cirtrgicos (IV a VI - 49 a 65%), p < 0,001.

Conclusdo: Na classificagdo TIRADS, houve prevaléncia institucional superior a esperada de nddulos
malignos na categoria dos provavelmente benignos e inferior a esperada de nodulos malignos nas
categorias de elevada suspeigdo.

Na classificagdo de Bethesda, houve prevaléncia institucional superior a esperada de nodulos
malignos nas categorias benigno/indeterminado.

Estas duas técnicas tém sido benéficas na triagem pré-cirurgica dos pacientes com nodulos da
tirdide, facto demonstrado por aumento progressivo da percentagem de nodulos malignos entre os
tumores operados de 2012 a 2014.
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TIRADS (Thyroid Imaging Reporting and Data System)
and Bethesda Categorization of Thyroid Nodules: Single
Institution Experience

ABSTRACT

Introduction: Thyroid imaging reporting and data system (TIRADS) and Bethesda categories attribute
malignancy risks and propose recommendations, aiming to standardize radiologists’ and pathologists’
interpretation and triage of nodules into surgery or follow-up.

We intend to gauge the risk of TIRADS and Bethesda after introducing these techniques to this
institution.

Methods: A cross-sectional, descriptive, and analytical study, with retrospective data analysis, was
performed.

A total of 906 thyroid nodules from 842 consecutive patients, examined between 01/01/2012 and
31/12/2014, were included. Histological confirmation was obtained in 173 nodules (19.1%). Cytology
was categorized by the Bethesda system.

Ultrasound images of 743 nodules were stratified into TIRADS categories.

Malignancy risk was estimated for each TIRADS and Bethesda category.

Results: Nodule malignancy rate was 26.7% in 2012, 36.9% in 2013, and 55.2% in 2014.

The number of nodules included in TIRADS strata 2; 3; 4a; 4b, and 5 were 25; 354; 298; 49,
and 17 respectively. There was a statistically significant difference between the malignancy risk of
slightly suspicious (2, 3, and 4a - 5%) and highly suspicious (4b and 5 - 48.5%) nodules, p < 0.001.

Nodule rates for Bethesda categories I; I1; I11; IV; V, and VI were 9.8%; 73.1%; 6.1%; 5%; 3.3%,
and 2.8% respectively. Their corresponding malignancy risks were 2-15%; 1-8%; 13-35%; 24-33%;
57-77%, and 84-100%.

Assignificant difference in malignancy rates was found between non-surgical (I, II, and I11: 2-14%)
and surgical (IV-VI: 49-65%) nodules, p < 0.001.

Conclusion: Institutional prevalence of malignant nodules within benign TIRADS categories was

higher than expected, whereas within suspicious TIRADS categories it was lower.

Concerning Bethesda categorization, institutional prevalence of malignant nodules within benign/
indeterminate categories was greater than expected.

These techniques have proven beneficial for pre-surgical triage of thyroid nodules, as shown by
the steady increase in the percentage of malignant nodules within tumours operated on between 2012

and 2014.

Introducio

Na populacdo em geral a prevaléncia de nddulos da tirdide ¢
elevada, sendo que, com o uso generalizado de técnicas de ima-
gem, particularmente a ecografia de alta resolucgdo, sdo identifi-
cados nodulos em até cerca de 70% dos individuos.! A grande
maioria dos nédulos sdo benignos e mesmo entre os menos de10%
de nddulos malignos, predominam os carcinomas papilares, com
excelente prognostico.’

A citologia aspirativa com agulha fina (CAAF), sobretudo se
guiada por ecografia ¢ indiscutivelmente a técnica a utilizar para
diferenciar nddulos benignos e malignos. Nao sendo possivel pun-
cionar todos os nodulos identificados, tornou-se necessario definir
critérios, clinicos e ecograficos, que permitam fazer essa selec¢ao,
tendo sido estabelecidas linhas de orientagdo diagndstica por va-
rias sociedades, sendo as mais difundidas as recentemente actuali-
zadas da American Thyroid Association (ATA).?

A categorizacdo ecografica TIRADS (thyroid imaging repor-
ting and data system) ¢ um sistema alternativo de classificacao
dos nodulos da tirdide que pretende, a semelhanga da categoriza-
¢do BIRADS,* utilizada nos nodulos mamarios, simplificar a in-
terpretagdo das ecografias pelos radiologistas, facilitar a comuni-
cacdo com os restantes grupos da equipa multidisciplinar e reduzir
o numero de procedimentos invasivos desnecessarios.

Esta classifica¢do sofreu uma evolugao historica, desde que foi
inicialmente publicada por Horvath et al’ e Park e al® em 2009.
E importante clarificar que actualmente se utilizam com mais fre-
quéncia duas versoes distintas da classificagdo TIRADS, ambas

desenvolvidas entre 2011 ¢ 2013: a do grupo asiatico de Kwak et
al,”® e a do grupo francés de Gilles Russ et al.”!"

No Hospital Professor Doutor Fernando Fonseca (HFF) utili-
zamos habitualmente o modelo do grupo francés, que considera-
mos vantajoso por ter associado um atlas e um léxico semioldgi-
co, ter menos categorias que as versdes TIRADS anteriormente
desenvolvidas, e assim tornar mais facil e objectiva, na pratica
clinica, a classifica¢@o ecografica dos noédulos. Por ser também a
classificagdo em que temos mais experiéncia, foi a que preferimos
para este estudo retrospectivo.

O grupo de Gilles Russ’!! considerou suspeitas as quatro ca-
racteristicas previamente descritas por Kim ef a/'*: mais alto que
largo; contornos irregulares; hipoecogenicidade marcada e micro-
calcificagdes, as quais juntou a elevada rigidez na elastografia, no
caso de este software se encontrar disponivel.

Prospectivamente definiu e aperfeicoou as categorias TI-
RADS, que no modelo final se dividem em dois grupos: I- o gru-
po dos nddulos com padrdes benignos, que inclui as categorias
TIRADS 2 ¢ 3 e II- o grupo dos nodulos com padrdes suspeitos,
que inclui as categorias 4a, 4b e 5. O grupo TIRADS 2 é con-
siderado como tendo um risco de malignidade proximo de zero e
inclui os quistos simples, os nddulos “espongiformes” os “white
knights”, as macrocalcificagdes isoladas e nddulos isoecogénicos
confluentes. Os nddulos TIRADS 3, com um risco de malignidade
atribuido de 0,25% sdo os que nao t&ém nenhum sinal de suspeicao
e ecoestrutura isoecogénica ou hiperecogénica.

Os nodulos TIRADS 4a sao moderadamente hipoecogénicos,
sem nenhum sinal de suspei¢do, com um risco de malignidade
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atribuido de 6%; Os nddulos com um ou dois sinais de suspeicao

e sem adenopatias suspeitas associadas, pertencem a categoria 4b,

com risco de malignidade estimado em 69%. A presenga de trés

a cinco sinais de suspei¢do ou de adenopatias suspeitas define o

grupo 5, em que o risco de malignidade ¢ de praticamente 100%.
No que se refere ao diagnostico citoldogico dos nodulos pun-

cionados, em 2007 o National Cancer Institute (NCI) organizou

uma conferéncia em Bethesda com o objectivo de definir uma
terminologia uniforme para relatar citologias da tirdide. A clas-
sificacdo dai resultante inclui 6 categorias, da I, ndo diagndstica

a VI, maligna, cada uma com uma prevaléncia esperada, um ris-

co de malignidade implicito (que varia de 1-4% para os nédulos

nao diagnosticos a 97-99% para os malignos) e uma proposta de
seguimento atribuida.'*'* Estas recomendagdes foram actualiza-
das pela ATA: para a categoria “ndo diagnostico” (I), € proposto
actualmente repetir a citologia com apoio ecografico e se possivel
com citologista presente durante o procedimento. Se o resultado
for repetidamente ndo diagnostico e o nodulo tiver um padrio eco-
grafico suspeito, ponderar controlo evolutivo apertado ou cirurgia.
Para a categoria “benigno” (II), a decisdo de controlo evolutivo
deve ser baseada no padrao ecografico. No que se refere ao diag-
nostico de “lesdo folicular de significado indeterminado/atipia de
significado indeterminado” (III), ou de “tumor folicular/suspeito
de tumor folicular “ (IV), o padrao ecografico do ndédulo deve ser
avaliado e ponderada a repeticdo da citologia e/ou realizagdo de
estudos moleculares, antes de se considerar a hipdtese de cirurgia.

Nas categorias “suspeito de malignidade” (V) ou “maligno” (VI),

a cirurgia ¢ recomendada excepto se contra-indicada pela clinica

ou se se tratar de um microcarcinoma papilar, sem evidéncia de

metastases.’

O modelo TIRADS de G. Russ ¢ facilmente aplicavel a pratica
clinica e, na nossa instituicao a classificacao de Bethesda é usada
desde 2011 nos relatorios de citologia da tirdide. Tendo em conta
as implicacdes praticas relacionadas com as duas categorizacdes
no que se refere a selecgdo dos nédulos a puncionar e ao segui-
mento cirargico ou médico a propor a cada doente, consideramos
importante verificar se na nossa instituicao as frequéncias e os
riscos observados sdo idénticos aos previstos. Os objectivos deste
trabalho sdo entdo:

1. Avaliar a propor¢do de nddulos e o risco de cada uma das ca-
tegorias da classificacdo de Bethesda nas citologias efectuadas
no HFF e comparar esse risco com o atribuido pelo NCI.

2. Comparar o risco de malignidade dos nddulos da tiroide pun-
cionados nesta instituicdo com o da categorizagdo TIRADS.

Material e Métodos

Desenho do estudo
Trata-se de um estudo transversal, descritivo e analitico, com
avaliagdo retrospectiva dos dados.

Populagao do estudo

O estudo foi efectuado no HFF, tendo sido revistos os relato-
rios de todas as citologias efectuadas entre 1 de Janeiro de 2012
e 31 de Dezembro de 2014, quer por palpagdo (n = 122), quer
guiadas por ecografia (n = 784), assim como os diagnosticos his-
tologicos e as avaliagdes ecograficas sempre que disponiveis.

Foram puncionados 906 nodulos em 842 pacientes consecuti-
Vos.

O estudo foi efectuado por nodulo e ndo por individuo.

Nos doentes operados, s6 os nédulos puncionados, identifica-
dos por correlagdo com as imagens e relatorios de ecografia e de

citologia, foram considerados para analise estatistica. Os micro-
carcinomas incidentais foram excluidos dessa anélise.

A Comissdo de Etica da Instituigio aprovou formalmente este
estudo retrospectivo e dispensou o consentimento informado para
revisdo dos dados.

Avaliacdo imagiologica

As ecografias foram executadas num ecodgrafo GE Logic E9
com sonda linear ML 6-15 MHz ou num ecografo Toshiba APLIO
XV com sonda linear PLT805AT 5-12 MHz. Foram revistos os re-
latorios e as imagens de ecografia arquivadas no picture archiving
and communication system (PACS).

Citologia aspirativa com agulha fina:

- Guiada por ecografia:

O nodulo a puncionar foi em cada caso seleccionado utilizan-
do os critérios propostos pela ATA? em 2009. Na auséncia de ca-
racteristicas clinicas ou ecograficas de suspei¢ao, e em caso de so-
licitagdo clinica, seleccionou-se o nédulo de maiores dimensdes.

A puncio foi efectuada, apos desinfeccgao cutanea, utilizando a
técnica aspirativa, agulhas 25 gauge e punho metalico.

Habitualmente nao foi utilizada anestesia. Em casos particula-
res, esta foi efectuada com lidocaina subcutanea ou com um anes-
tésico topico (Emla® ou cloreto de etilo).

Foram efectuados esfregagos em laminas, subsequentemente
secas ao ar para coloracdo May-Grunwald-Giemsa (MGG) ou
imediatamente preservadas em alcool a 95% para coloracdo de
Papanicolau.

Se considerado necessario, o lavado da agulha foi ainda pre-
servado em meio liquido (Cytolyt®).

A citotécnico esteve presente na sala em todos os procedimen-
tos. Utilizou-se uma coloragdo rapida (diff-quick), com o objecti-
vo de verificar a adequabilidade da amostra (minimo de 6 grupos
de pelo menos 10 células foliculares bem preservadas).

Quando a amostra foi considerada inadequada pelo citotécni-
co, a puncao foi repetida, na mesma sessao, até a0 maximo de trés
a quatro vezes por noédulo.

- Nao guiada por ecografia:

O procedimento efectuado foi idéntico, contudo reservado a
nddulos palpaveis.

Os relatdrios citologicos foram categorizados de acordo com o
sistema de Bethesda.!>!

Quando o relatdrio citoldgico ¢ “ndo diagnostico” ou “lesdo
folicular de significado indeterminado”, estéa indicado repetir a ci-
tologia. Esta foi solicitada pelos clinicos uma vez em 90 nodulos
e duas vezes em 10 nddulos. Nestes casos, considerou-se para a
analise estatistica a categoria de maior risco ou a categoria be-
nigno, se obtida na ultima pungdo efectuada, com anteriores ndo
diagnoéstica ou LFSI.

Analise estatistica
O risco de malignidade das categorias de Bethesda foi calcula-

do de acordo com a metodologia proposta por Ho et al'*:

- O limite inferior da estimativa foi calculado dividindo o nd-
mero de nodulos malignos confirmados por histologia pelo
nimero total de nddulos em cada categoria. Assumir que os
noédulos ndo operados sdo benignos subestima a prevaléncia
de malignidade em cada categoria.

- O limite superior da estimativa foi obtido dividindo o niime-
ro de nédulos malignos confirmados pelo nimero de nodulos
operados em cada categoria.

Isto implica necessariamente um viés de selec¢@o, que sobres-
tima a prevaléncia de malignidade.



Germano A. et al / Rev Port Endocrinol Diabetes Metab. 2017:12(1):14-21 17

- Assume-se que a verdadeira prevaléncia de malignidade se en-
contra entre os dois niveis.

Para a analise do risco das categorias TIRADS, foram con-
siderados benignos (negativos) os nddulos classificados como
benignos na citologia ou histologicamente comprovados como
benignos. Foram considerados malignos (positivos) os nddulos
classificados como malignos na citologia ou com diagnostico
histologico de malignidade. Assim, foram seleccionados 743 no-
dulos, apds exclusdao de 40, em que as imagens ou relatorio de
ecografia disponiveis ndo permitiram a classificagdo do nédulo.
Foram ainda excluidos 123 nddulos com CAAF ndo diagnostica
(Bethesda 1) ou das categorias Bethesda III, IV ou V) e simulta-
neamente sem diagndstico histologico, por o risco calculado para
essas categorias nao permitir que fossem assumidos como benig-
nos ou malignos.

Para comparagao entre grupos usou-se o teste ndo paramétrico
de Mann-Whitney para variaveis continuas e o teste x> (qui-qua-
drado) ou teste exato de Fisher paraas variaveis categoricas.

A analise estatistica foi efectuada usando o software IBM
SPSS Statistics para Macintosh versao 21; SPSS Chicago, IL. A
significancia estatistica foi definida para p < 0,05.

Resultados

Dos 906 nddulos, 291 foram puncionados em 2012, 372 em

Tabela 1. Resumo das caracteristicas da populagdo de estudo

2013 e 243 em 2014. Em 782 doentes foi puncionado apenas um
nddulo; 56 doentes tiverem dois nddulos puncionados e quatro
doentes foram submetidos a pun¢ao de trés nodulos.

Dos 173 nédulos operados, em 2012, 26,7% (16/60) foram
malignos; em 2013 este niimero subiu para 36,9% (31/84) e em
2014 para 55,2% (16/29).

As caracteristicas demograficas da amostra estdo sumarizadas
na Tabela 1. Nao se documentou diferenga com significado esta-
tistico entre os nddulos histologicamente confirmados como be-
nignos ou malignos para as varidveis idade e género do paciente,
dimensdo do nddulo, lobo ou detecgdo incidental de microcarci-
nomas. A percentagem de nddulos malignos foi significativamen-
te superior nos nodulos puncionados com controlo ecografico.

A prevaléncia e o risco de malignidade calculados para a clas-
sificagdo de Bethesda estdo descritos na Tabela 2. A prevaléncia
observada nas diferentes categorias de Bethesda foi idéntica a su-
gerida pelo NCI. O risco de malignidade calculado foi superior ao
previsto nas categorias I, II e III e idéntico nas categorias IV, V e
VL

Quando subcategorizamos a classificagdo em grupos teori-
camente com indicagdo cirtrgica (IV, V e VI) e sem indicagao
cirargica (I, IT e IIT), estimamos riscos de malignidade significati-
vamente superiores no primeiro grupo (Tabela 2).

O risco de malignidade calculado para cada categoria TI-
RADS esta sumarizado na Tabela 3.

Cirurgia (n = 173)

Todos
- 906 Valor p
@ ) Todos Benignos Malignos
Idade (anos) 59 55 55 53 0.835°
Mediana (min.-méax.) (7-90) (16-81) (26-80) (16-81) ’
Género 0,522°
masculino 116 21 13 8
feminino 790 152 97 55
Dimensdes (mm) 22 30 32 2 0,099°
Mediana (min.-max.) (6-100) (7-100) (7-100) (7-70) ?
Lobo 0,237¢
direito 392 70 50 20
esquerdo 432 89 52 37
istmo 75 13 8 5
omisso 7 1 1
Pungdo por ecografia 0,043°
sim 784 141 85 56
nao 122 32 25 7
Microcarcinomas incidentais .
o - 0,107°
nas tiroides operadas
sim NA® 46 26 20
nao NA® 123 84 39
omisso 44

* Mann-Whitney; "exacto de Fisher; © qui-quadrado; ¢ dois casos ndo operados, carcinomas anaplasicos, dois casos operados noutra instituigdo, sem informagéo sobre eventual coexisténcia de microcarcinomas; °NA (ndo

aplicavel); "microcarcinomas distintos dos nédulos caracterizados por ecografia e/ou citologia , detectados incidentalmente nas tiroide operadas.
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Tabela 2. Prevaléncia e risco de malignidade das categorias de Bethesda - valores atribuidos pelo NCI e valores observados no HFF

HFF % NCI Bethesda'*'* Cirurgia

Malignos Risco Risco Odds Ratio

Categorias Bethesda @ %) ) G (HFF) (Bethesda)'!* (1C95%) Valor p
I 9,8 (89) <10 13 2 2-15 1-4
II 73,1 (662) 60-70 64 5 1-8 0-3
111 6,1 (55) <7 20 7 13-35 5-15
v 5(45) NA 33 11 24-33 15-30
\Y% 3,3 (30) NA 22 17 57-77 60-75
VI 2,8 (25) 3-7 21 21 84-100 97-99
Total 100 (906) 173 63
I, I e III 89 (806) 97 14 1,7-14,4 110 . <0,001°
(referéncia)
IV, Ve VI 11 (100) 76 49 49-64,5 10,8 (5,2-22,5)
“teste qui-quadrado
Tabela 3. Risco de malignidade das categorias TIRADS — atribuido por Gilles Russ et al ¢ observado no HFF.
. B.ethesd.a 11 ou Beithesdg VI ou Risco de malignidade  Risco de malignidade Odds Ratio
Categorias TIRADS  benigno histologia maligno histologia Total HFF G. Russ " (1C95%) Valor p
(%) (%) (%) (%)
2 25(3,7) 0(0) 25 0 0
3 339 (50) 15(23,1) 354 42 0,25
4a 280 (41,3) 18 (27,7) 298 6 6
4b 32 (4,7) 17 (26,1) 49 34,7 69
5 2(0,3) 15(23,1) 17 88,2 100
Total 678 (25) 65 (100) 743
2,3c4a 644 (95) 33 (50,8) 677 5 110 : <0,001°
(referéncia)
4be 5 34 (5) 32(49,2) 66 48,5 17,4 (10,1-33,3)
Total 678 (100) 65 (100) 743

“teste qui-quadrado

Verificou-se um aumento do risco de malignidade calculado
do TIRADS 2 ao TIRADS 5.

Quando dividimos os nédulos em pouco suspeitos (TIRADS 2
a 4a) e muito suspeitos (TIRADS 4b e 5), obtivemos um risco de
malignidade significativamente superior no 2° grupo (Tabela 3).

Consideramos importante avaliar de forma particular os casos
discordantes:
- Os dois nodulos classificados como TIRADS 5 que eram
benignos na citologia pertenciam ao mesmo paciente. Tratava-se
de areas nodulares com extensas microcalcificagdes, nos dois lo-
bos, associadas a adenopatias suspeitas. A citologia revelou tratar-
se de um raro caso de tiroidite granulomatosa cronica de etiologia
desconhecida, associada a linfadenite reactiva (Fig.s 1 e 2).
- Os cinco casos com diagnostico citologico de benignidade que
foram malignos na histologia:

Um nédulo misto, predominantemente solido isoecogénico,
com 6,5 cm, sem sinais ecograficos de suspeigdo (TIRADS 3). A

citologia diagnosticou um nodulo coldide com sinais de hiperfun-
¢do. Na peca operatdria de lobectomia tratava-se de um carcinoma
papilar, variante classica. O paciente foi posteriormente submeti-
do a totalizagao da tiroidectomia.

Um nodulo soélido, hipoecogénico, com algumas areas hipe-
recogénicas, sem sinais de suspeicao (TIRADS 4a), com 7 cm. A
citologia foi compativel com nddulo coldide e na pega operatoria
identificou-se um carcinoma papilar, variante folicular, com areas
de padrao oncocitico (Fig. 3).

Dois nodulos no mesmo paciente, adjacentes, com cerca de 3
cm cada, um misto e outro sdlido, com componente solido isoe-
cogénico e hiperecogénico, sem sinais ecograficos de suspeicao,
ambos classificados como TIRADS 3 e ambos com diagnostico
citologico de nddulo colodide.

Na peca operatoria correspondiam a carcinoma papilar, va-
riante folicular.

A citologia foi posteriormente revista tendo-se mantido o
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Figura 1. Ecografia da tirdide, corte longitudinal; nédulo TIRADS 5 com citolo-
gia benigna (tiroidite granulomatosa cronica)

diagndstico para o nddulo sélido e alterado o do misto para sus-
peito de malignidade.

Um noédulo misto, predominantemente solido hipoecogé-
nico, com 4,1 cm, classificado na ecografia como TIRADS 4a,
na citologia como nodulo coldide e na peca de lobectomia como
carcinoma papilar, padrao comum. O paciente foi posteriormente
submetido a totalizagdo da tiroidectomia.

Discussao

- Classificacdo de Bethesda

Nesta institui¢do, a prevaléncia de nddulos diagnosticados em
cada categoria do sistema Bethesda encontra-se dentro dos valo-
res preconizados pelo NCI'*'* e nas categorias IV, V e VI o risco
de malignidade dos nodulos puncionados no HFF é semelhante
a0 proposto por esse sistema de classificagdo. Contudo, no que se
refere as categorias I, I e III, o risco de malignidade dos nodulos
puncionados no HFF ¢ maior. Note-se que o risco de malignidade
foi maior nas citologias nao diagnoésticas do que nos nodulos be-
nignos e foi maior nas LFSI do que nos tumores foliculares.

Varias instituigdes t€m avaliado a casuistica propria no que se
refere a prevaléncia de nodulos em cada categoria Bethesda e ao
risco de malignidade associado.'®

Na categoria I, o risco de malignidade que obtivemos (2 a
15%) foi superior ao esperado, mas ainda assim muito inferior aos
trabalhos de Mufti et al'’ e de McElroy et al'* (20 e 43% respec-
tivamente). O trabalho de Kiernan et al,'” em que ha verificagdo
histologica de todos os nodulos, revela um risco de malignidade
no limite superior do esperado (4%).

Na categoria II, risco calculado para o HFF foi o mais alto
entre os trabalhos publicados que analisamos (1-8%). Os cinco
nodulos com citologia benigna que se revelaram malignos na
histologia eram todos nddulos grandes (3 a 7 cm), um dosquais
puncionado sem apoio ecografico. A amostra obtida pode nao
ter sido representativa da totalidade da lesdo. A presenga de um
citotécnico no local da puncdo, ao realizar a colorag@o rapida e
afirmar a adequabilidade da amostra leva a que habitualmente ndo
se repita o procedimento, o que no caso dos nodulos de grandes
dimensdes pode ndo ser adequado e representativo. Julgamos que
nestes nodulos, independentemente da presenga de material ade-
quado a analise na 1* pung¢@o, se deve procurar repetir o procedi-
mento, com amostragem em diferentes zonas do nodulo.

Varios autores tém estudado a categoria III, e constatado que
a percentagem de nodulos malignos € significativamente superior
a inicialmente proposta'>!*-2!:

Figura 2. O mesmo noédulo. Tiroidite granulomatosa (esfregaco). Em desta-
que um granuloma epitelidide necrotizante.

Ho et al*® com uma prevaléncia de 8% dos nddulos nesta cate-
goria obteve um risco de malignidade entre 26,6 e 37,8%. Onder
et al,”’ num estudo dirigido apenas aos nddulos considerados in-
determinados com 6,7% de prevaléncia da categoria III, verifica-
ram que o risco de malignidade era de 18,9%. Bernstein et al,”!
obtiveram estimativas de risco entre 37% e 46% para os noédulos
classificados como Bethesda III, que na série que estudou corres-
pondiam a 12% dos nddulos puncionados. Também na nossa série
o risco de malignidade nesta categoria se verificou ser superior ao
proposto (13 a 35%). Horne et a/*? dividiram as citologias Bethes-
da III em dois subgrupos: os que tém arquitectura microfolicular e
aqueles com atipia nuclear e obtiveram taxas de malignidade dife-
rentes nos dois subgrupos. Estes resultados ndo foram contudo re-
plicados no trabalho de Ho et al."® Iskandar et al** obteve um risco
de malignidade de 13% nos nédulos desta categoria, semelhante
ao proposto pela classificagao de Bethesda. As recomendagdes ac-
tuais sugerem que se pondere a utilizagao de testes moleculares no
diagndstico diferencial citologico dos nddulos desta categoria.’

- Categorizacio TIRADS

O risco de malignidade institucional dos nddulos categoriza-
dos pelo sistema TIRADS foi idéntico ao de Gilles Russ et al>'
para a categoria 2 (nddulos benignos), onde nao houve falsos po-
sitivos . Obtivemos maior prevaléncia de carcinomas nos nédulos
com padrdes ecograficos pouco suspeitos (TIRADS 3, 4,2% con-
tra 0,25%) e menor prevaléncia de carcinomas nos ndédulos com

Figura 3. Nodulo s6lido com citologia benigna e histologia maligna (carcino-
ma papilar, variante folicular).
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padrdes ecograficos suspeitos (TIRADS 4b e 5, respectivamente
34,7% e 88,2% vs 69% e 100%). Os falsos negativos da categoria
TIRADS 5 foram dois casos muito raros.

Os resultados obtidos indicam que muitos pacientes classifica-
dos com TIRADS 4b e 5 ndo tém carcinoma, apesar de o facto de
serem incluidos nesse grupo aumentar significativamente a proba-
bilidade de o terem quando comparados com os grupos TIRADS
2,3 ou4a (OR =17).

Em termos absolutos, o nimero de carcinomas nas categorias
TIRADS 3 e 4a (33 nodulos) foi maior do que no grupo TIRADS
4b e 5 (32 nodulos).

Estes factos corroboram a evidéncia de que muitos carcino-
mas tém caracteristicas ecograficas pouco suspeitas, ¢ enfatiza a
necessidade da caracterizagdo citologica. Moifo et al** obtiveram
idénticos resultados.

Ha grande discordancia no que se refere ao risco de maligni-
dade atribuido a cada categoria TIRADS em diferentes modelos
propostos, facto que relacionamos com a inclusdo de diferentes
dados semioldgicos ecograficos e com as distintas metodologias
utilizadas.” !

O grupo TIRADS 4 (categorias 4a e 4b) ¢ o mais heterogéneo,
com riscos de malignidade que variam entre 5 % e 80% para Hor-
vath et al’; entre 24% e 90% para Park et al®; entre 3,3% e 72%
para Kwak et al’* e entre 6% e 69% para G. Russ et al.”'° No
nosso trabalho a percentagem de nodulos malignos neste grupo
revelou-se inferior a todos os restantes: 6% a 35%.

- Limitacdes do estudo

O nosso estudo teve varias limitagdes:

Em primeiro lugar, o desenho do estudo incluiu 122 nodulos
puncionados por anatomopatologistas, sem controlo ecografico,
o que poderia originar um viés de selecg@o. Este foi mitigado por
serem nddulos grandes, palpaveis, e por ter sido inequivocamente
identificado o nodulo puncionado, na avaliagdo conjunta dos rela-
torios existentes de ecografia e citologia e/ou histologia.

Em segundo, a percentagem de nodulos submetidos a carac-
teriza¢ao histologica foi baixa, 19% (173/906), com percentagem
de ndédulos malignos no limite inferior do expectavel (2,8%) e
nao foi considerado o seguimento clinico/ecografico. Um terceiro
ponto, a nossa decisdo de optar por considerar benignos os nédu-
los com diagndstico final de “benigno” e citologia prévia “LFSI”,
pode ser discutivel. Esta resolucdo foi baseada na pratica clinica
da nossa institui¢do, uma vez que é com o pressuposto que o no-
dulo pode ser reclassificado em “benigno” ou “tumor folicular”,
ou “suspeito” ou “maligno”, que habitualmente se solicita a repe-
ti¢ao da citologia dos nddulos da categoria III de Bethesda.

Em quarto lugar, o facto de nesta série o risco de malignidade
dos nodulos categorizados como Bethesda II poder ir até 8% e o
dos nddulos classificados como Bethesda VI poder ser de apenas
84%. Estes dados comprometem a metodologia usada no célculo
subsequente do risco da categorizagdo TIRADS que, ao conside-
rar benignos os nddulos Bethesda I e malignos os Bethesda VI,
assume um erro que pode ir até 8% nos nodulos Bethesda I e até
16% nos Bethesda VI.

Em quinto lugar, o desenho retrospectivo do estudo implicou
a existéncia de alguns dados omissos, no que se refere a avaliacao
ecografica.

Finalmente, as ecografias revistas foram efectuadas em dife-
rentes equipamentos e por varios radiologistas e a analise cito-
logica foi efectuada por diferentes anatomopatologistas. Nao foi
avaliada a concordancia inter-observador.

Conclusoes

A triagem ecografico-citologica efectuada na nossa institui¢ao
entre 2012 e 2014 originou um aumento da percentagem de tumo-
res malignos operados, entre os nddulos submetidos a citologia,
de 26,7% em 2012 para 55,2% em 2014.

Verificamos que nesta institui¢do o risco de malignidade das
categorias Bethesda I, II e IIT ¢ superior ao esperado, e que, na
categoria Bethesda II, os falsos negativos foram todos nddulos
grandes. Na classificacdo TIRADS, houve prevaléncia institucio-
nal superior a esperada de nddulos malignos na categoria dos pro-
vavelmente benignos e inferior a esperada de nodulos malignos
nas categorias de elevada suspeigdo

A definicao, em cada Institui¢do, do risco de malignidade das
diferentes categorias de Bethesda e TIRADS e a analise conjunta
dos dados ecograficos e citologicos pode ajudar a reduzir a per-
centagem de nddulos benignos operados.
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