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Nodulos hipercaptantes e autonomos
de tiredide: um estudo de prevaléncia

relativa
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SINOPSE

Nodulos da tiredide sdo comuns na populagdo. Em regides
de bocio endémico, esta freqiiéncia é maior e ha uma maior preva-
léncia de nodulos de tiredide hipercaptantes (NTH). Recomenda-
se iniciar a avaliagdo dos nodulos de tiredide pela pungdo aspira-
tiva com agulha fina. Este procedimento € controverso em casos
de NTH porque sao geralmente benignos, mas poderiam gerar re-
sultados citopatoldgicos falso-positivos. Este estudo visa a esti-
mar a prevaléncia relativa de nodulos hipercaptantes e autonomos
em uma regido considerada de bocio endémico. Foram estudados
518 pacientes submetidos a cintilografia de tire6ide. Demonstrou-
se que os NTH compdem uma parcela de 19,9% dos nédulos soli-
tarios e 14,1% dos maiores nédulos de bocios multinodulares a
cintilografia. Destes, 50% dos submetidos ao teste de supressdo
eram autdénomos. Este estudo sugere que deva ser levada em conta
a alta prevaléncia relativa de NTH observada quando for planeja-
da a forma de investigag@o inicial dos casos de bocio nodular.
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ABSTRACT

Thyroid nodules are common in the population. In endemic
goiter regions, this frequency is higher and there is a higher preva-
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lence of hyperfunctioning thyroid nodules (HTN). Fine-needle as-
piration biopsy is the first exam recommended for the thyroid no-
dule evaluation. There is much controversy about this procedure
in HIN because they are generally benign, but the cytopathologi-
cal results could be false-positive. This study aims to estimate the
relative prevalence of hyperfunctioning and autonomous nodules
in a region considered of endemic goiter. Five hundred and eigh-
teen patients submitted to thyroid scanning were studied. It was
shown that HTN correspond to 19.9% of the solitary thyroid no-
dules and 14.1% of the largest nodules in multinodular goiters
submitted to scanning. Fifty percent of those submitted to suppres-
sion test were autonomous HTN. This study suggests that the high
relative prevalence of HTN observed should be considered when
planping the investigation modality for nodular goiters.

KEY WORDS: Thyroid, Goiter, Nodule, Scanning.

INTRODUCAO

A doenga nodular da tiredide € diagnosticada ao exa-
me clinico em 4 a 5% da populagéo de areas ndo-endémi-
cas (1). Esta prevaléncia aumenta significativamente em
regides onde a ingestdo de iodo € menor do que a necessi-
dade diaria (150 pg/dia) (2). Os nédulos solitérios de tire-
6ide correspondem a aproximadamente metade destes ca-
sos, sendo os demais constituidos de bocios multinodula-
res (3). A maioria dos nodulos solitarios de tiredide sdo
hipo ou normocaptantes a cintilografia com Iodo'3! (4).
Considera-se que os nddulos hipercaptantes geralmente
sejam benignos (5-7), mas ndo correspondam a mais de
10% destes casos (5), embora possam ser mais prevalen-
tes em areas com deficiéncia de iodo (8, 9).

A pungdo aspirativa com agulha fina (PAAF) ¢ o
método de escolha para selecionar os pacientes com bocio
nodular para cirurgia (10-22), e fluxogramas atuais de diag-
nostico diferencial contemplam a citopatologia como pro-
cedimento inicial (23, 24).

No entanto, esta forma de avaliagio inicial se con-
trapde a falta de consenso quanto a especificidade da PAAF
em nodulos hipercaptantes (25, 26). Deste modo corre-se
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o risco de utilizar um método diagndstico com maior pro-
babilidade de falso-positivos em uma determinada popu-
lagdo de baixo risco. Além disso, ha maior risco de dege-
neragio hemorragica em nodulos hipercaptantes submeti-
dos a PAAF, podendo, inclusive, alterar o seu padrio cinti-
lografico (27). Em regides onde prevaléncia de nodulos
hipercaptantes ¢ muito baixa, como os Estados Unidos
(28,29), tais consideragdes ndo devem causar muito im-
pacto. No entanto, sabe-se que a prevaléncia de nodulos hi-
percaptantes é muito varidvel conforme a regido estudada,
sendo mais prevalentes na Holanda (30) e no Brasil (31).

O objetivo deste estudo € realizar um levantamento
da prevaléncia relativa de nodulos hipercaptantes e aut6-
nomos de tiredide em cintilografias de tiredide realizadas
em dois servigos de medicina nuclear de Porto Alegre.

MATERIAIS E METODOS

Nodulo hipercaptante é aqui considerado como um
aumento de tecido glandular palpavel que concentra o ra-
dioisétopo administrado (Iodo'3!) em um grau maior do
que o tecido circunjacente (32, 33). Como nédulo auténo-
mo, é entendido o nédulo hipercaptante que, submetido ao
teste de supressdo, mostra atividade independente do con-
trole hipotalamo-hipofisario (34, 35). Como nédulo nor-
mo e hipocaptante é entendido o nédulo que concentra o
radioisotopo em grau, respectivamente, semelhante ou
menor do que o tecido circunjacente (32).

Foram analisadas cintilografias de tiredide realiza-
das com Todo"®! nos Servigos de Medicina Nuclear do Hos-
pital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA), n = 233, e do
Hospital Emesto Domelles (HED), n = 285, realizadas
entre fevereiro e setembro de 1994.

A avaliagdio do percentual de captagdo de Iodo!3! na
regido cervical foi realizada com uma dose de 80uCi (2,96
Mbq), administrada por via oral, que permitia obter a me-
dida da captagdo em 24 horas e subseqiiente mapeamento
da regido cervical.

Para a realizagdo da captagdo de Iodo >, inicialmente
prepara-se uma solugdo padrdo contendo 80uCi do iséto-
po, sendo essa dose aferida em aparelho calibrador (CGR
Medicine Nucleare no HCPA e Engetron no HED), e sua
atividade é medida em contagens por minuto (cpm). Para
isso utilizou-se um aparelho Atomic Development Corp.
Model 300 Nuclear Spectrometer, no HCPA, e um Enge-
tron, no HED, com cristal de Nal, calibrado para o pico
fotoelétrico de 364 Kew, e distancia focal de 25cm.

Vinte e quatro horas ap6s a administragdo da dose,
procedeu-se a contagem da atividade sobre a regido cervi-
cal anterior, obedecendo aos mesmos critérios da conta-
gem do padrdo. O resultado da captagéo € obtido através
da aplicagdo da férmula:

131

cpm do paciente x 100
cpm do padréo

Captagdo de Iodo'3! em 24h =

Os valores normais para este teste foram estipulados
entre 10 e 35%, neste estudo, com fins descritivos.

O exame de cintilografia da regido cervical foi reali-
zado 24 horas ap6s a ingestdo da dose tragadora, e a ima-
gem foi obtida em um mapeador linear (Gamma Budapest-
Scintik no HCPA e Engetron no HED), calibrado segundo
a atividade na regifo cervical do paciente. Os nodulos fo-
ram identificados palpatoriamente e marcados sobre o
mapeamento, -para posterior mensura¢io através de um
planimetro transparente.

O teste de supressdo foi realizado conforme descrito
por Werner (36, 37). Este teste consistiu na medida da cap-
tagdo de Todo!3! em 24 horas, seguida da administragdo de
triiodotironina (Cynomel®) 25 pg, de 8 em 8 horas, por 10
dias, e nova medida da captagdo de Iodo!3! em 24 horas.
Também realizou-se a cintilografia simultaneamente a cap-
tagfo, para se observar qualquer mudanga do aspecto cin-
tilografico do nodulo em relagdo ao mapeamento inicial
(38). Considerou-se resposta normal haver uma diminui-
¢do da captagdo para valores inferiores a 50% do valor
basal ou abaixo de 10% (39) (critérios de capta¢do), bem
como uma supressdo difusa da glandula ao mapeamento
(40, 41) (critério cintilografico).

A comparagdo entre grupos foi feita com o teste de
Kruskal-Wallis para mais de 2 amostras no pareadas. Foi
utilizado o teste do Qui-Quadrado para diferenga de pro-
porgdes. O valor de p<0,05 foi utilizado para considerar
os achados significativamente diferentes. O parametro de
dispersdo utilizado foi o desvio padro. 2

RESULTADOS

Nas 518 cintilografias da tiredide analisadas, havia
um total de 54 homens, com uma média de idade de 50,6
anos, e 464 mulheres, com uma média de 46,7 anos.

De acordo com a palpagdo e a area da tiredide medi-
da por planimetria na cintilografia, os resultados foram
classificados como: tiredide palpavel de tamanho normal
(<20cm?), bécio difuso, bécio multinodular, bocio unino-
dular e tireoide impalpavel (Tabela 1). Os casos de bécio
multinodular foram divididos entre aqueles em que é pos-
sivel a palpag¢do de 2 ou mais nédulos e aqueles em que ha
irregularidade da palpagdo e da captagdo, mas ndo é pos-
sivel a individualizagdo de um ndédulo. A proporgédo de
homens e mulheres ¢ a média de idade dos pacientes de
cada diagnéstico cintilografico sdo mostrados na Tabela
2%

Entre as 82 cintilografias de tire6ide palpavel de tama-
nho normal 2 cintilografia (<20cm?), a média da superficie
plana da glandula e captagdio do Iodo!3! em 24 horas foi,
respectivamente 18,0cm? e 20,6%. Havia 2 pacientes em uso
de T4, 8 casos de pos-tireoidectomia parcial.

A média da superficie plana da glandula entre os 67
casos de bocio difuso foi 27,98cm?. Havia 20 pacientes
com bécio hipercaptante (captagdo de Iodo!3! em 24h
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TABELA 1 — Resultados das 518 cintilografias de tiredide

analisadas
Numero de casos Percentual
Normal 82 15,8%
Bocio difuso 67 12,9%
Boécio multinodular
Captac@o heterogénea 49 9,5%
Nodulos palpaveis 71 13,7%
Bocio uninodular 231 44.6%
Impalpavel 18 3,5%

TABELA 2 — Descricdo dos pacientes de cada diagnéstico
cintilograifico

N2 de mulheres N2 de homens
(média de idade*) (média de idade*)

Normal 73 (47,1) 9 (47,7)
Bocio difuso 60 (47,7) 7 (51,0)
Bocio multinodular 108 (49,2) 12 (58,0)
Bocio uninodular 207 (51,2) 24 (51,9)

* Valores expressos em anos.

>35%), todas eram mulheres com média de idade de 49,25
anos e média de captagdo em 24h de 51,9%. Também ha-
via 4 pacientes com bdcios hipocaptantes (captagdo de
Todo'®! em 24h <10%): 2 homens e 2 mulheres que ndo
usavam hormoénio tireoidiano ou droga que interferisse na
captagio e que ndo tinham histéria sugestiva de tireoidite.
Trinta e sete casos eram normocaptantes € em seis a capta-
¢do ndo foi realizada.

Os 18 casos de tiredide impalpavel eram compostos
por 12 pacientes em pos-tireoidectomia, 2 criangas com
provavel agenesia tireoidiana e hipocaptagdo e 4 adultos
com capta¢do menor de 2%.

Entre as 49 cintilografias de tiredide em que havia
irregularidade da palpagéo e da captagdo, mas que ndo foi
possivel ‘& individualizagdo de um nddulo, a média da su-
perficie plana da glandula e captagdo do Iodo'3! em 24
horas foi, respectivamente, 22,6cm? e 23,7%. Havia 6 pa-
cientes com bocio mergulhante e 4 casos de pds-tireoidec-
tomia.

Nas 71 cintilografias de tiredide em que foi possivel
a palpagdo de 2 ou mais nodulos, a média da superficie
plana da glandula e captagdo do Iodo'*' em 24 horas foi,
respectivamente, 32,9cm? e 32,1%. Quando analisado o
maior nddulo: havia 10 (14,1%) casos de nodulo hiper-
captante, 19 (26,8%) casos de nédulo normocaptante e 42
(59,1%) casos de nodulo hipocaptante, com médias de cap-
tagdio do Todo!3! em 24 horas de, respectivamente, 50,2%,
26,9% e 29,7%. Quando analisado o segundo maior nédu-
lo foi observado que, embora tendo-se estabelecido o diag-
nostico de bécio multinodular, somente 49 exames descre-
viam o segundo n6dulo e havia 5 (10,2%) casos de nodulo
hipercaptante, 15 (30,6%) casos de nddulo normocaptante

€ 29 (59,2%) casos de nédulo hipocaptante. Os percentu-
ais de bocios multinodulares hipercaptantes em cada insti-
tui¢do sdo descritos na Tabela 3.

TABELA 3 — Freqiiéncia relativa de cada tipo de nédulo por
instituicio

HCPA HED Total

Bocio multinodular
Com nodulo palpavel

Numero de exames 4 39 32 71
Nédulos hipercaptantes 6 4 10
Nodulos normocaptantes 9 10 19
Noédulos hipocaptantes 24 18 42
Bocio uninodular
Numero de exames 92 139 231
Noédulos hipercaptantes 24 22 46
Nodulos normocaptantes 9 43 52
Nodulos hipocaptantes 59 74 133

Entre as 231 cintilografias de tiredide em que foi
possivel a individualizagdo de apenas um nodulo, a média
da superficie plana da glandula e captagdo do Iodo!3! em
24 horas foi, respectivamente, 23,86cm? e 25,2%. Havia 8
pacientes em uso de T4, 7 casos de pds-tireoidectomia.
Quando analisado o grau de atividade do nodulo, havia 46
(19,9%) casos de nédulo hipercaptante, 52 (22,5%) casos
de nédulo normocaptante e 133 (57,6%) casos de nodulo
hipocaptante, com médias de captagio do Iodo!3! em 24
horas de, respectivamente, 28,9 + 11,9%, 24,9 + 94% e
23,51 + 10,9%, e com uma proporgdo de mulheres por
homem com estes diagnosticos de, respectivamente, 10,5:1,
12:1 e 773:1 (NS). A captagdo média era significativa-
mente maior (p = 0,007) nos nddulos hipercaptantes do
que nos hipocaptantes, mas ndo havia diferenca entre os
demais. Os percentuais de bocios uninodulares hipercap-
tantes em cada institui¢do sdo descritos na Tabela 3.

O teste de supressdo foi realizado em 14 dos 46 ca-
sos de bocio com nédulo tnico hipercaptante a cintilogra-
fia. Sete (50%) mostraram ter atividade autonoma pelos
critérios cintilograficos e os outros sete eram supressiveis.

DISCUSSAO

A prevaléncia relativa de 14,1% dos casos de bocios
multinodulares ou 19,9% dos casos de nodulos solitarios
apresentando nédulos hipercaptantes a cintilografia neste
estudo encontra-se entre 0s percentuais mais elevados des-
critos na literatura. Van Herle et al. (5) estimam que cerca
de 13% dos nddulos sejam hipercaptantes, baseados na
revisdo de literatura. Quando foram analisados os estudos
onde todos os pacientes com bdcio nodular foram encami-
nhados para cintilografia e cirurgia, o percentual médio de
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nédulos hipercaptantes encontrado foi de 5,3%, porém
quando foram analisados os estudos onde apenas parte dos
pacientes com bécio nodular foram encaminhados para cin-
tilografia e cirurgia, o percentual médio de nédulos hiper-
captantes encontrado foi de 18,6% (5). Walfish et al. (25)
estimam esta proporgdo em 15-20% baseados em traba-
lhos proprios, onde realizaram a cintilografia de tire6ide
em todos os pacientes que consultaram com nédulos clini-
camente solitarios (17, 42, 43), Sandler ef al. (32) esti-
mam esta proporgao entre 6,6 € 25% baseados em casuis-
ticas de pacientes operados e casuisticas onde todos os
pacientes com nodulos clinicamente solitarios foram sub-
metidos a cintilografia (44, 45). Em uma casuistica recen-
temente publicada onde os 193 pacientes com nodulos cli-
nicamente solitarios foram submetidos a cintilografia,
12,4% dos casos apresentavam nddulos hipercaptantes
(46). A Tabela 4 mostra outras casuisticas cirtirgicas € o
percentual encontrado de nodulos hipercaptantes, onde se
pode observar que somente as casuisticas de Perlmuter ez
al. (47) de 28,7%, nos Estados Unidos, e de Burkell ez al.
(48) de 36,3%, no Canada, superam o percentual de nédu-
los hipercaptantes encontrado em bécios uninodulares neste
estudo. A alta prevaléncia encontrada por Burkell et al.
(48) provavelmente se deve ao fato de estes dados terem
sido obtidos em um centro de referéncia para tratamento
de hipertireoidismo com iodo radioativo.

TABELA 4. Prevaléncia relativa de nodulos hipercaptantes

Numero de casos  Percentual do total

Perlmuter (47) 40 28,7%
Shimaoka (49) 8 8,9%
Dische (50) 11 11,7%
Burkell (48) 28 36,3%
Johnson (51) 2 4,5%
Groesbeck (52) 13 6,1%
Meadows (53) 6 7,1%
Borner (54) 34 6,2%
Attie (55) 16 14,9%
Horst (56) 12 5,1%
Zukschwerdt (57) 18 5,8%

Dados retirados de Atkins, in Freeman and Johnson’s Clinical
Radionuclide Imaging (58)

Esta alta prevaléncia relativa de nédulos hipercap-
tantes a cintilografia é compativel com a classificagdo de
nosso Estado como zona de bdcio endémico, onde é maior
a prevaléncia de nodulos hipercaptantes (9). Uma deter-
minada regido ¢ classificada como zona de bocio endémi-
co, quando a prevaléncia de bocio palpavel, ou visivel ape-

'nas com a cabega elevada, € maior de 5% da populagédo de
adolescentes ou pré-adolescentes (59). Este fenomeno foi
identificado por Lisboa (60), que encontrou bdcio em cer-
ca de 11% de um grupo de criangas escolares avaliadas em
Passo Fundo. Além disso, o Estado do Rio Grande do Sul

também poderia ser considerado uma zona de bocio endé-
mico por apresentar uma proporgdo elevada de casos de
carcinoma folicular de tiredide (61-63) e de bdcio nodular
como causa de hipertireoidismo (64).

No entanto, deve-se levar em conta o critério de sele-
¢80 da amostra estudada. A andlise desta prevaléncia rela-
tiva a partir de exames cintilograficos pode superestimar o
numero de pacientes com nddulos hiperfuncionantes, pois
somente aqueles com nodulos mais evidentes clinicamente
(maiores) ou com suspeita clinica de hiperfungio seriam
encaminhados a cintilografia.

A avaliagdo correta da prevaléncia de nodulos de
tiredide hipercaptantes e auténomos na populagdo exi-
giria que um segmento significativo desta fosse avalia-
do clinicamente e que, nos pacientes com doenga nodu-
lar, fosse realizado o exame cintilografico e o teste de
supressio, quando indicado. Mesmo se isso fosse reali-
zado, haveria diferentes resultados para cada regido,
visto que a prevaléncia de doenga nodular varia com a
idade, o sexo e a origem da populagdo estudada. Os
nddulos de tiredide sdo mais freqiientes na populagdo
mais idosa (41), feminina (41) e em zonas com defi-
ciéncia de iodo (9).

O percentual de 50% de nodulos solitarios hipercap-
tantes que eram autdnomos, entre os 14 pacientes subme-
tidos ao teste de supressdo com T3, ¢ relativamente baixo.
Embora a literatura descreva que a maioria dos nédulos
hipercaptantes se comportam de forma auténoma apos su-
pressdo (65), apenas Sheline ef al. (66) avaliaram especi-
ficamente este aspecto e observaram que os 15 pacientes
com nodulos hiperfuncionantes submetidos a um teste de
supressdo com T3 permaneciam hipercaptantes a cintilo-
grafia. O fato de que aproximadamente 50% dos pacientes
com nddulos hipercaptantes deste estudo suprimiram sua
captagdo poderia ser explicado por apresentarem areas de
hipertrofia reacional (67), resultantes de uma hiperativi-
dade localizada e compensadora do déficit funcional do
restante da glandula, como descrito por Hamburger (41).
Neste caso, deveria haver a concomitancia de uma tireoi-
dite crénica. Outra explicagdo para este achado seria a
presenga de uma area de hiperfungéo localizada sem pre-
encher critérios para o diagndstico de autonomia. Este fato
ocorre em uma fase inicial da histéria natural dos bocios,
como explicaram Blum et al. (68), demonstrando quatro
casos de hiperfungio localizada que ndo preencheram cri-
térios para o diagnoéstico de autonomia, mas evoluiram para
hipertireoidismo apds o emprego de tratamento supressi-
vo. Também devem-se levar em conta os aspectos relacio-
nados a interpretagdo do exame cintilografico, visto que
nodulos situados em uma porgdo mais central da glandula
sdo descritos como “nddulos situados em zona de maior
acumulo do radiotragador”, mas foram interpretados como
hipercaptantes neste estudo, até que houvesse a confirma-
¢d0 de sua natureza hiperfuncionante através de um teste
de supressio.
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Os achados do presente trabalho indicam que os né-
dulos solitarios hipercaptantes de tiredide tém uma preva-
léncia relativa de aproximadamente 20% dos casos entre
as cintilografias realizadas e que cerca da metade destes
sdo auténomos, quando avaliados com um teste de supres-
sdo. Este fato deve ser levado em conta quando for plane-
jada a forma de investigagdo inicial dos casos de bdcio
nodular, especialmente quando se deve optar entre iniciar
a investigagdo pela realizagdo de uma PAAF em todos os
casos, como vem sendo recomendado, ou pela realizagdo
daPAAF em todos os casos, exceto naqueles pacientes que
apresentarem niveis baixos de TSH, pois estes casos tém
uma probabilidade bastante maior de serem autdnomos e
devem ser investigados inicialmente pela realizagdo de uma
cintilografia de tire6ide, como recentemente recomendado
(69, 70).
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