
Introduzione

I noduli tiroidei costituiscono una delle patologie endo-
crine di più frequente riscontro, con un’incidenza nella
popolazione generale pari al 4-7% (12, 19) e netta pre-
valenza nel sesso femminile. L’ampia diffusione, negli
ultimi anni, dell’indagine ecografica ha contribuito ad
incrementare sensibilmente la percentuale di diagnosi
occasionali in pazienti asintomatici, essendo tale meto-
dica in grado di evidenziare noduli con diametro infe-
riore ad 1 cm. Le indagini epidemiologiche dimostrano
che nella maggior parte dei casi di tireopatia nodulare
si tratta di noduli benigni: l’incidenza di neoplasie mali-
gne è infatti relativamente bassa e, fra i casi sottoposti
ad exeresi chirurgica, oscilla tra il 10% ed il 20% (5,
17, 19, 20, 21, 24). Il dilemma diagnostico circa la rea-
le natura di un  nodulo tiroideo pauci- od a-sintomati-
co è probabilmente il principale tra i fattori che hanno
dato largo impulso all’impiego della citologia aspirativa
(FNAB / Fine-Needle Aspiration Biopsy); tuttavia ancora
oggi, pur se un numero molto limitato di lesioni nodu-
lari risulta effettivamente maligno, una quota rilevante
di exeresi tiroidee viene effettuata al solo scopo di esclu-
dere la malignità. 
Anche se in una vasta percentuale di casi non è possi-
bile prescindere dall’integrazione fra il risultato della cito-
logia aspirativa ed i dati clinico-anamnestici [età, sesso,
iodocaptazione, ecografia, terapia soppressiva (1, 25)], di
fatto nella pratica clinica l’esame citologico riveste indub-
biamente un ruolo centrale nella gestione delle lesioni
nodulari tiroidee (3, 4, 5, 6, 7, 11, 16). Allo scopo di
valutare statisticamente l’impatto dell’esame citologico da
agoaspirato  ai fini dell’indicazione chirurgica nelle tireo-
patie nodulari, abbiamo esaminato retrospettivamente la
casistica del nostro Istituto.
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Riassunto

L’indicazione al trattamento chirurgico dei noduli tiroidei
rappresenta un problema clinico rilevante. A tale riguardo,
su un campione complessivo di 434 exeresi tiroidee esegui -
te negli ultimi 3 anni, abbiamo valutato statisticamente il
ruolo dell’agoaspirato (FNAB)eseguito in 139 di questi casi.
Le diagnosi citologiche sono state classificate in tre catego -
rie: diagnosi citologiche maligne [gruppo 1]; diagnosi cito -
logiche “sospette” (proliferazione follicolare e di tipo oncoci -
tario) [gruppo 2]; diagnosi citologiche di benignità [grup -
po 3]. Nella nostra analisi abbiamo confermato che qua -
lora l’esame citologico ponga diagnosi di neoplasia maligna
(gruppo 1) la sua specificità è notevolmente elevata
(97.6%). Tuttavia il 51.6% dei nostri casi appartengono
al gruppo delle diagnosi di “sospetto” (gruppo 2) e solo nel
31.9% di queste l’esame istologico definitivo ha successiva -
mente evidenziato la presenza di una neoplasia. In questo
studio la sensibilità del FNAB, calcolata considerando come
“positivi” i casi del gruppo 1 assieme a quelli del gruppo
2 per  valutare il peso della metodica nei confronti dell’indi -
cazione chirurgica, è pari al 87.3%. Pur se con alcune
indubbie limitazioni legate al gruppo delle diagnosi di
“sospetto”, va riconosciuto al FNAB un ruolo centrale nel
management delle tireopatie nodulari e, nella nostra espe -
rienza, l’integrazione fra le indicazioni fornite dall’esame
citologico con i dati clinico-anamnestici di ciascun pazien -
te ha contribuito ad incrementare la quota di exeresi tiroi -
dee eseguite per patologia neoplastica, passate dal 12.8%
della nostra serie storica al 23.2% registrato negli ultimi
anni.
Parole chiave: Citologia aspirativa, noduli tiroidei, trat-
tamento.

Abstract

ROLE OF FNAB IN THE MANAGEMENT OF THY -
ROID NODULES

Indication to surgical treatement for thyroid nodules still
rapresents a relevant clinical dilemma. With this regard, on
a consecutive series of 434 thyroidectomies carried out in
the last 3 years, the role of Fine Needle Aspiration Biopsy
(FNAB) on 139 cases has been statistically evaluated. All
cytologic diagnoses  have been classified in three subsets:
malignant [group 1]; suspect (follicular or Hurtle cell pro -
liferation ) [group 2]; benign [group 3]. Our data confirm
previous observations about the high specificity of FNAB in
case of diagnosis of malignancy (97.6 %). On the other



Materiali e Metodi

In questo studio retrospettivo è stato preso in esame un
campione di 434 pazienti (gennaio 1997 - settembre
1999) scelti per la miglior omogeneità fra quelli osser-
vati nel nostro Istituto e sottoposti ad exeresi chirurgica
per differenti tipi di tireopatia (Tab. I). La nostra ana-
lisi non comprende i casi in cui il materiale prelevato
all’agoaspirato è risultato non diagnostico e che nella
nostra serie corrispondono complessivamente al 16.8%.
Al fine di valutare l’accuratezza della metodica, abbiamo
limitato l’indagine statistica ai soli 139 casi sottoposti ad
esame citologico su agoaspirato presso il Servizio di
Citopatologia del Policlinico Universitario “A. Gemelli”.
In caso di noduli palpabili l’indagine è stata sempre ese-
guita con tecnica manuale, riservando la guida ecografi-
ca per la identificazione di noduli di piccole dimensio-
ni o comunque non palpabili. 

Citologia

Le diagnosi citologiche sono state classificate in tre grup-
pi (Tab. II): il gruppo 1 (27 casi) comprende le citolo-

gie giudicate maligne e quelle fortemente indicative di
malignità per la presenza di atipie e polimorfismi nuclea-
ri; il g ruppo 2 (72 casi) è costituito dalle diagnosi cito-
logiche di nodulo follicolare e nodulo a cellule di Hurtle,
indicate come “sospette” a causa della quasi impossibile
distinzione con l’esame citologico tra le forme adeno-
matose e le rispettive forme maligne; il gruppo 3 (40
casi) comprende le diagnosi benigne, generalmente cor-
rispondenti a noduli colloido-cistici e tiroiditi.

Analisi statistica

Nel nostro studio tutti i casi che l’esame citologico giu-
dicava maligni (gruppo 1) o sospetti (gruppo 2) e risul-
tati effettivamente maligni all’istologia definitiva sono sta-
ti considerati come veri positivi (VP). I falsi positivi (FP),
per contro, sono rappresentati dai casi giudicati positivi
o sospetti per malignità alla citologia ma con diagnosi
istopatologica di benignità (adenomi follicolari, adenomi
a cellule di Hurtle, struma, tiroidite). Sono stati, infine,
considerati veri negativi (VN) i casi in cui l’esame isto-
logico ha confermato una diagnosi di benignità posta
dall’esame citologico; falsi negativi (FN) sono stati con-
siderati i casi in cui ad una citologia benigna ha corri-
sposto una diagnosi di neoplasia tiroidea all’istologia defi-
nitiva.
Va detto che, posti questi criteri, il nostro calcolo della
sensibilità e della specificità non si riferisce alla sola capa-
cità del FNAB di diagnosticare o escludere la presenza
di una neoplasia maligna, ma – considerando come “posi-
tivi” tutti i casi citologicamente sospetti - ne valuta piut-
tosto il peso nei confronti dell’indicazione chirurgica.

Risultati

Riguardo al campione di 139 pazienti sottoposti a cito-
logia aspirativa (tab. II), una diagnosi citologica di mali-
gnità (gruppo 1) è stata confermata all’esame istologico
definitivo in 25/27 casi; in questo gruppo ci sono stati
due falsi positivi, entrambi con citologico preoperatorio
positivo per atipie e polimorfismo nucleare e con dia-
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hand 51.6 % of our cases are included in group 2; only
31.9 % of these cases have shown a postoperative diagno -
sis of malignancy, following a suspect at FNAB. In this
study, the sensibility of FNAB has been calculated inclu -
ding among positive results the cytologic diagnoses of group
1+group 2: the resulting figure of 87.3% weighes the impact
of FNAB on our surgical decision process. FNAB plays a
crucial role in the management of nodular diseases of  the
thyroid, even if its overall value is limited by the burden
of “suspect” cytologic diagnoses. In our hands, the integra -
tion of FNAB results with all relevant clinical data has
undoubtedly contributed to increase the portion of thyroi -
dectomies carried out for cancer, from 12.8% of our histo -
rical series to 23.2 % of the last 3 years. 
Key words: Fine needle aspiration, thyroid nodules, cli-
nical management.

Tab. I - EXERESI TIROIDEE 1988-1990: 1590 CASI.

Tab. II - CONCORDANZA TRA FNAB ED ESAME ISTOLO-
GICO POSTOPERATORIO 

Istologia definitva postoperatori

Citologia pre-op Maligni Adenomi Struma Tiroidite
(FNAB) (Follicolari-Hurtle)

Gruppo 1: Maligni 27 25 – 2* –
Gruppo 2: Sospetti 72 23 49 – –
Gruppo 3: Negativi 40 7 – 31 2

* in 6 casi l’esame citologico ha mostrato la presenza di atipie nucleari
e di polimorfismi cellulari: in 2 di questi casi l’istologia definitiva è risul-
tata negativa.



realtà, in quasi tutti i lavori la valutazione statistica sul-
la metodica è stata effettuata considerando come mali-
gne anche le diagnosi citologiche “sospette”, che a
tutt’oggi costituiscono un dilemma nella pratica clinica:
nella gran parte di questi casi la citologia indica la pre-
senza di una proliferazione follicolare ed a questo riguar-
do, la maggior parte dei citopatologi è concorde nel rite-
nere che è quasi impossibile poter differenziare con l’esa-
me citologico l’adenoma follicolare e quello oncocitario
dai rispettivi carcinomi (1, 2, 3, 7, 10, 12, 22) senza
una valutazione istologica dell’invasione capsulare e
vascolare. 
Nella nostra analisi abbiamo, anzitutto, confermato quan-
to già chiarito dalla letteratura e cioè che qualora l’esa-
me citologico ponga diagnosi di neoplasia maligna la sua
specificità è notevolmente elevata: nel gruppo 1 della
nostra serie, infatti, su 27 diagnosi citologiche di carci-
noma (21 casi) o di atipie nucleari (6 casi), una neo-
plasia maligna è stata confermata in 25 casi con una
specificità pari al 97.6% (Tab. II). 
Qualora l’esame citologico evidenzi una diagnosi di beni-
gnità, la concordanza con l’esame istologico definitivo –
pur sempre elevata – mostra un certo decremento: nel-
la nostra serie, su 40 citologici negativi (gruppo 3), 7
sono stati i casi che hanno presentato una diagnosi isto-
logica definitiva di carcinoma. Va peraltro detto che alcu-
ni fra questi casi si riferiscono a diagnosi occasionali di
microcarcinoma occulto nel contesto di un gozzo mul-
tinodulare ed a questo riguardo riteniamo che non si
possa imputare ad un esame citologico eseguito su un
solo nodulo “dominante” l’incapacità di porre diagnosi
di neoplasia in noduli diversi da quello sottoposto a
citoaspirazione.
Rimane da analizzare il valore delle indicazioni fornite
dall’agoaspirato quando ponga una diagnosi citologica di
sospetto, che generalmente corrisponde alla presenza di
una proliferazione follicolare. Nella nostra serie questo
gruppo costituisce da solo oltre la metà di tutti i casi
sottoposti a FNAB. Nel g ruppo 2 della nostra casistica
la diagnosi citologica di sospetto nascondeva la presenza
di una neoplasia maligna in 23/72 casi pari al 31.9%. 
In questo studio abbiamo ritenuto di valutare statistica-
mente l’impatto del FNAB nella gestione del paziente
portatore di tireopatia nodulare considerando l’insieme
delle diagnosi citologiche che impongono un’exeresi chi-
rurgica: il calcolo della sensibilità da noi eseguito ha
incluso pertanto i casi “sospetti” (gruppo 2) fra quelli
definiti “positivi” e quindi non va interpretato come indi-
ce della capacità del FNAB di diagnosticare o escludere
la presenza di una neoplasia maligna. Analizzando insie-
me il gruppo 1 ed il gruppo 2 secondo i criteri già illu-
strati, la misura di sensibilità della metodica valuta piut-
tosto il suo peso nei confronti dell’indicazione chirurgi-
ca; nella nostra serie, questo dato risulta pari all’ 87.3%,
ma la specificità è solo del 28.2% con una accuratezza
complessiva pari al 58.3%. Ciò significa che qualora si
decidesse di applicare come unica discriminante ai fini
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gnosi definitiva di struma colloideo-cistico alla valuta-
zione istopatologica. La sensibilità globale del FNAB nei
confronti delle sole diagnosi di malignità, è risultata del
45.4%, pur mostrando un’elevata specificità pari al
97.6%.
Nei 72 casi appartenenti al gruppo 2 la citologia aveva
fornito una diagnosi “sospetta” (nodulo follicolare in 53
casi e nodulo a cellule di Hurtle nei rimanenti 19 casi);
in questo gruppo di pazienti l’esame istologico definiti-
vo ha evidenziato 23 neoplasie maligne non diagnosti-
cate preoperatoriamente: l’incidenza di neoplasia maligna
sul totale delle diagnosi citologiche di sospetto è per-
tanto pari al 31.9%.
Riguardo al gruppo 3, il FNAB ha indicato diagnosi di
benignità in 40 pazienti, con una concordanza con l’esa-
me istologico definitivo pari al 82.5% (33/40 casi): in
7/40 casi (17.5%) è stata invece, diagnosticata all’isto-
patologia una neoplasia tiroidea (6 carcinomi papilliferi
ed 1 carcinoma oncocitario).
Complessivamente, le diagnosi istologiche di neoplasia
maligna sono state 55/139 casi (39.6%): si è trattato di
un carcinoma follicolare in 4 casi, carcinoma papillifero
e carcinoma papillifero variante follicolare rispettivamen-
te in 30 e 14 casi, carcinoma oncocitario in 5 casi e
carcinoma anaplastico nei rimanenti 2 casi. Questo dato
fa sì che l’incidenza globale di neoplasia tiroidea negli
ultimi 3 anni della nostra esperienza sia pari al 23.2%
di tutte le exeresi eseguite nel nostro Istituto(101/434
casi).
Analizzando insieme il gruppo 1 ed il gruppo 2 secondo
i criteri statistici sopra illustrati (considerando cioè come
veri positivi anche i pazienti con diagnosi citologica
“sospetta”) la sensibilità della metodica è risultata pari
all’ 87.3%; tuttavia, la sua accuratezza è solo del 58.3%
in quanto gravata da una bassa specificità (28.2%). 

Discussione

Nel corso degli ultimi quindici anni la patologia nodu-
lare tiroidea è diventata una delle patologie endocrine
più frequenti. Nonostante le diagnosi di nodulo tiroideo
siano aumentate, il numero di exeresi eseguite ai soli fini
diagnostici va tendenzialmente diminuendo (almeno nel-
le casistiche statunitensi) mentre si registra un indubbio
incremento di tiroidectomie per neoplasia maligna (14,
20). Questo risultato viene attribuito dalla maggior par-
te degli endocrinologi e dei chirurghi anche e soprat-
tutto all’impiego del FNAB e , pur riconoscendo all’inte-
grazione clinico-strumentale un importante ruolo nella
valutazione delle diverse tireopatie , attualmente il FNAB
viene universalmente considerato la metodica più accu-
rata per la selezione dei pazienti con nodulo tiroideo da
destinare ad un trattamento chirurgico.
Numerosi sono gli studi pubblicati in letteratura sulla
sensibilità del FNAB (3, 5, 6, 8, 9, 12, 13, 15, 16, 18,
23) con valori variabili tra il 68% ed il 98% (6). In



dell’indicazione chirurgica una diagnosi citologica di
malignità o di sospetto, indipendentemente dalla valuta-
zione di altri criteri clinico-strumentali, la probabilità di
trascurare l’effettiva presenza di un carcinoma risultereb-
be molto bassa, anche se non del tutto trascurabile.
D’altro canto se tutte queste exeresi tiroidee venissero
eseguite ai soli fini di escludere una neoplasia maligna,
il numero di tiroidectomie inutili sarebbe certamente ele-
vato.
Alla luce di quanto sinora esposto , pur riconoscendo
pienamente il ruolo centrale occupato dalla citologia aspi-
rativa nella gestione del paziente con tireopatia nodula-
re , riteniamo quindi che l’indicazione chirurgica non
possa tuttora prescindere dall’integrazione dei risultati del
FNAB con l’insieme dei dati clinico-strumentali .
Nella nostra esperienza recente una simile condotta ha
certamente contribuito ad incrementare la quota di inter-
venti effettivamente eseguiti per patologia neoplastica dal
12.8% registrato nel periodo 1988-1996 (149/1156 casi)
al 23.2% di oggi (101/434 casi ; gennaio 1997-settem-
bre 1999). 

Conclusioni

L’indagine citologica da agoaspirato nella gestione preo-
peratoria dei noduli tiroidei costituisce una metodica con
accuratezza di per sé limitata. I nostri dati confermano
che se da un lato il FNAB mostra elevata specificità qua-
lora ponga una diagnosi di carcinoma, è ancora ampia
l’area del sospetto citologico (51.6 % dei casi nella nostra
serie) , una situazione che –pur imponendo il ricorso
all’exeresi chirurgica- corrisponde all’effettiva presenza di
una neoplasia maligna in meno di un 1 caso su 3. Il
FNAB resta comunque la più attendibile fra tutte le
indagini diagnostiche utili a precisare la natura di una
tireopatia nodulare e nella nostra esperienza l’integrazio-
ne fra le indicazioni fornite dall’esame citologico con i
dati clinico-anamnestici dei pazienti in lista di attesa per
un intervento programmato ha consentito di incremen-
tare sensibilmente la quota di exeresi tiroidee effettiva-
mente eseguite per patologia neoplastica.
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