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Introduzione

La patologia nodulare della tiroide è estremamente comu-
ne; l’incidenza nella popolazione adulta degli Stati Uniti
varia dal 2% al 4%, ma nelle zone gozzigene è signifi-
cativamente più alta 1.
Le lesioni nodulari possono manifestarsi in forma sin-
gola o multipla; alcuni noduli possono risultare ipofun-

zionanti rispetto al parenchima tiroideo normale, men-
tre altri mantengono una normale attività ed alcuni svi-
luppano una funzionalità autonoma, non sottoposta alla
fisiologica regolazione dell’asse ipotalamo-ipofisi-tiroide 2.
Una minima percentuale dei noduli tiroidei è rappre-
sentata da neoplasie maligne: approssimativamente solo
1 nodulo su 20 (5%) risulta maligno, con una inciden-
za annuale dei carcinomi tiroidei dello 0.004% 3.
I carcinomi della tiroide rappresentano quindi, poco più
dell’1% di tutte le neoplasie maligne; sono neoplasie che
si riscontrano più frequentemente nel sesso femminile;
l’età di maggiore insorgenza è fra i 40 e i 60 anni, pur
potendo insorgere anche nell’età infantile e nei giovani4.
L’incidenza del carcinoma della tiroide, in particolare
dell’istotipo follicolare, è nettamente superiore nelle
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The incidental carcinoma in thyroid pathology: our experience and review of the literature

The diagnosis of incidental thyroid carcinoma in patients submitted to thyroidectomy for a benign disease is quite fre-
quent. A retrospective analysis was performed on 240 patients submitted to surgical intervention in order to establish
the incidence of the carcinoma. Onehundred sixtyfive patients (68.75%) were affected by benign disease (132 multin-
odular goiter, 30 uninodular goiter, 2 Plummer and 1 Basedow) and 75 (31.25%) by carcinoma. In 30 of 165 patients
(18.2 %), affected by benign disease, occurred a histological diagnosis of thyroid carcinoma, (18 papillary carcinoma, 6
follicular carcinoma, 5 papillary carcinoma follicular variant and 1 oncocityc carcinoma). In this study it’s considered
incidental thyroid carcinoma the one occurred in patients who never underwent FNA and there were no suspicious fea-
tures in all exams that may suggest the presence of carcinoma. Fifteen of the 30 incidental carcinoma (50%) were micro-
carcinomas; in the other 13, dimensions were more than 1 cm, but less than 2 cm in 9 cases. Two patients had a sin-
cronous carcinoma. Actually, these patients are still in a follow up program and no recurrency of disease is occasionally
observed. This study shows that the only way to put doubts on the real benignity of the disease is the fine needle aspi-
ration; there are no other instruments that could let think about the occurrence of the carcinoma. Moreover in the major-
ity of cases the incidental carcinoma is a microcarcinoma, it doesn’t reach significant volume, may be not centered by a
FNAB, but in must cases it’s not really biologically aggressive.
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regioni gozzigene, mentre le forme papillari sono più fre-
quenti nelle aree in cui non si hanno condizioni di caren-
za iodica.
Il riscontro occasionale del carcinoma tiroideo nei gozzi
è, senza dubbio, un’evenienza di maggiore riscontro
rispetto al passato, per i continui progressi della dia-
gnostica strumentale 5, per la maggiore accuratezza
dell’esame istologico e soprattutto per l’aumentata inci-
denza della patologia tiroidea con indicazione chirurgi-
ca.

Materiali e metodi

Da marzo 2006 a febbraio 2009, presso l’Unità Operativa
di Chirurgia Generale Universitaria, “V. Bonomo”, sono
stati studiati 240 pazienti (188 femmine e 52 maschi ),
di età compresa tra 17 e 84 anni, sottoposti ad inter-
vento chirurgico sulla tiroide, di cui 200 tiroidectomie
totali e 40 lobectomie. 165 pazienti erano giunti alla
nostra osservazione per patologia benigna (132 pazienti
con diagnosi di gozzo tiroideo multinodulare, 30 gozzo
uninodulare, 2 adenomi di Plummer e 1 malattia di
Basedow) e 75 per patologia maligna o sospetta per mali-
gnità, come da pregresso esame citologico. Abbiamo
incluso nel nostro studio i soli 165 pazienti sottoposti
ad intervento chirurgico per patologia benigna.
Al momento dell’intervento, tutti i pazienti erano euti-
roidei con anticorpi anti-Tg e anticorpi anti-TPO gene-
ralmente assenti. Di questi 165 pazienti, 29 si erano sot-
toposti a FNAB, mentre gli altri erano stati sottoposti
direttamente ad intervento chirurgico. Tutti i pazienti
erano stati studiati con ecografia del collo, in alcuni c’era
stata indicazione alla scintigrafia e nei pazienti con goz-
zo plongeant all’esecuzione di una TAC del torace.
Nei 165 pazienti operati per patologia benigna, l’esame
istologico ha confermato la diagnosi di benignità
nell’81,8% (135 pazienti). In 30 pazienti (18,2%) all’esa-
me istologico è stata diagnosticata la presenza, del tutto
inaspettata, di un carcinoma incidentale. Parliamo di
incidentalità in quanto il riscontro di carcinoma si è avu-
to in soggetti operati senza esser stati mai sottoposti a
FNAB – 28 pazienti – e soggetti in cui l’ago aspirato
aveva dato esito negativo – 2 pazienti –.
La maggior parte dei pazienti con carcinoma incidenta-
le era stata sottoposta a tiroidectomia totale per cui l’iter
successivo, sulla scorta dell’esame istologico, è stato di
volta in volta concordato con il collega endocrinologo.
Nei pazienti sottoposti a lobectomia si è deciso per il
completamento della tiroidectomia e solo in un secon-
do momento i pazienti sono stati avviati all’endocrino-
logo.
Dei 30 pazienti in cui è stato riscontrato un carcinoma
tiroideo incidentale, 18 (60%) erano affetti da carcino-
ma papillare, 6 (20%) da carcinoma follicolare, 5
(16,66%) da carcinoma papillare variante follicolare, 1
(3,33%) da carcinoma oncocitario. Dall’esame istologico

è emersa, in 2 pazienti, la presenza di un carcinoma sin-
crono; nel primo paziente lo stesso lobo comprendeva
un micro carcinoma e un carcinoma T1; nel secondo
paziente, invece, il lobo destro presentava un carcinoma
T1 e il lobo sinistro presentava contemporaneamente un
microcarcinoma e un carcinoma T2. Nei restanti 28
pazienti in cui è stato diagnosticato un carcinoma inci-
dentale, 24 sono stati classificati come T1 (15 dei qua-
li micro carcinomi – 53,6% dei 28 pazienti – ), 1 come
T2, 2 come T3 e 1 come T4a.
Questi pazienti sono stati tutti sottoposti a terapia
radioiodio metabolica e sono stati annualmente seguiti
con il dosaggio della Tg e l’esecuzione di ecografia cer-
vicale, riducendo la dose di L-T4 da soppressiva a semi-
soppressiva (livelli di TSH mantenuti a 0.2 – 0.5 mU/l).
Una seconda valutazione della Tg dopo test di stimolo
con rhTSH è stata programmata dopo 2 anni.
Attualmente, tutti i pazienti sono vivi, apparentemente
senza recidive locali o progressione sistemica di malattia
e sono seguiti costantemente in follow up.

Discussione

Il carcinoma tiroideo si manifesta generalmente come
patologia nodulare. L’eziologia sembra essere multifatto-
riale, risultato di una complessa interazione tra fattori
genetici ed ambientali in soggetti a rischio.
Attualmente si riconosce un ruolo eziopatogenetico alle
radiazioni ionizzanti 6. La relazione con la pregressa
radioterapia non è peraltro significativa se la neoplasia
tiroidea si sviluppa dopo i 35 anni di età. Si ritiene
infatti che il potenziale carcinogenico del trattamento
radiante sulla tiroide possa diminuire se lo stesso tratta-
mento sia eseguito in età più avanzata 7.
In circa il 3-5% dei pazienti affetti da carcinoma tiroi-
deo è possibile riscontrare un’ anamnesi familiare positi-
va per neoplasia della tiroide; classica l’associazione del
carcinoma midollare della tiroide con altre endocrinopa-
tie nella sindrome poliendocrina MEN-2 8,9.
Dalla letteratura, si evince come la maggior parte dei
carcinomi incidentali siano dei micro carcinomi.
Con il termine micro carcinoma si indica un carcinoma
tiroideo, prevalentemente papillare, di dimensioni infe-
riori o uguali a 1 cm 10.
Negli ultimi anni è stato riscontrato un notevole aumen-
to di questa patologia, probabilmente legato all’uso sem-
pre più diffuso dell’ecografia come esame di primo livel-
lo nello studio delle malattie tiroidee 11. Non è ancora
stato chiarito se il microcarcinoma sia da considerarsi
un’entità clinica distinta, caratterizzata da una minore
aggressività e da un basso potenziale di crescita, o se al
contrario rappresenti semplicemente un sottogruppo del
carcinoma tiroideo differenziato, diagnosticato casual-
mente quando è ancora di dimensioni inferiori al cen-
timetro ma destinato ad evolvere in carcinoma tiroideo
differenziato clinicamente evidente 12.
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Nel complesso è prevalente il concetto che il microcar-
cinoma papillare sia un tumore caratterizzato da un anda-
mento indolente e da una prognosi estremamente favo-
revole, anche se l’incertezza sulla sua storia naturale ha
determinato l’assenza di orientamenti terapeutici definiti
e standardizzati 13,14.
Per altri autori, il micro carcinoma papillare è un’entità
nosologica caratterizzata da un comportamento clinico
estremamente eterogeneo che può andare dal piccolo
focolaio scoperto accidentalmente dopo un intervento
chirurgico eseguito per malattie tiroidee benigne, a quel-
lo di tumore che si manifesta clinicamente per la pre-
senza di metastasi ai linfonodi del collo o a distanza. 
La neoplasia presenta comunque una prognosi ottima; le
recidive sono in gran parte loco-regionali e si manife-
stano in genere entro i primi 10 anni di follow-up, con
una prevalenza oscillante tra l’1 e il 10%. Il tasso di
mortalità per microcarcinoma è molto basso e riportato
con una prevalenza variabile tra lo 0,2 e il 2,2% 15.
Pertanto, nei pazienti a basso rischio di recidiva, come
possono esserlo i pazienti con microcarcinoma inciden-
tale, non sottoposti a trattamento ablativo dei residui
tiroidei, l’ecografia cervicale e, in minor misura, il dosag-
gio della Tg sierica basale possono assicurare un discre-
to grado di sorveglianza anche in assenza di ablazione
del tessuto tiroideo residuo 16-18, sempre in associazione
ad esame clinico, FT3, FT4, TSH, Tg e TgAb in cor-
so di terapia ormonale.
Nei pazienti a medio/alto rischio di recidiva, sottoposti
a trattamento ablativo dei residui tiroidei, a distanza di
circa 12 mesi dalla dimostrazione della completa abla-
zione del tessuto tiroideo e della indosabilità della Tg
sierica dopo stimolazione ipofisaria massimale, si esegue
una ecografia cervicale in associazione al dosaggio della
Tg sierica dopo stimolo endogeno del TSH o, preferi-
bilmente, dopo stimolo esogeno con rhTSH.
Il follow-up a lungo termine di questi pazienti dimostra
che il rischio di recidiva è inferiore al 2% e questa pic-
cola percentuale può essere evidenziata precocemente
dall’ecografia del collo 16.
I nostri dati sulla percentuale di carcinomi incidentali, -
18,2 % -percentuale superiore a quella di altre esperienze,
avvalorano l’importanza della diagnostica clinica e stru-
mentale del nodulo tiroideo per differenziare la patolo-
gia tiroidea benigna da quella maligna.
Il dosaggio del TSH, degli ormoni tiroidei, della tireo-
globulina, la presenza o meno di autoanticorpi, non per-
mettono infatti di differenziare un nodulo benigno da
uno maligno 19. L’ecografia tiroidea è divenuta un’ inda-
gine estremamente diffusa in ragione della sua sempli-
cità e della sua non-invasività e costituisce oggi l’inda-
gine di imaging maggiormente richiesta, in prima istan-
za, di fronte al riscontro di patologia nodulare tiroidea,
come si evince anche dalla nostra esperienza. L’utilizzo
di sonde “small parts” ad elevata frequenza (12-15 MHz)
consente di ottenere una eccellente rappresentazione ana-
tomica della tiroide e delle strutture circostanti e di iden-

tificare lesioni tiroidee di dimensioni estremamente ridot-
te (2-3 mm.) 20. Purtroppo, proprio in ragione della ele-
vatissima sensibilità nell’identificazione di lesioni ma
anche delle minime alterazioni ecostrutturali prive di ogni
significato clinico, l’ecografia tiroidea dimostra una spe-
cificità tissutale estremamente bassa e pertanto non può
essere utilizzata per la discriminazione definitiva fra
noduli benigni e noduli maligni 21.
Le caratteristiche nodulari che solitamente vengono valu-
tate sono il numero, le dimensioni, la forma, l’ecogeni-
cità, la struttura, le calcificazioni puntiformi o a guscio,
l’alone, i margini ed il flusso. Inoltre, si esaminano i vari
livelli linfoghiandolari regionali e si possono controllare
le variazioni dimensionali nel tempo. Se numero e
dimensioni dei noduli non hanno valore predittivo di
neoplasia, i rilievi più frequentemente associati al tumo-
re tiroideo sono la struttura solida, il diametro antero-
posteriore maggiore rispetto a quello latero-laterale, la
ipoecogenicità, i margini irregolari o sfumati, l’assenza di
alone, la presenza di fini calcificazioni e la vascolarizza-
zione solo o prevalentemente intranodulare. Nessuna
caratteristica tuttavia, possiede alta sensibilità e alto valo-
re predittivo positivo 20,22. Una maggiore accuratezza dia-
gnostica si ha con l’indagine ecografica completata con
Color-Doppler: la presenza di flusso solo o prevalente-
mente centrale è più frequentemente associata a neopla-
sia. Tuttavia, la validità del Color-Doppler è controver-
sa, in quanto nessun tipo di flusso consente di porre
diagnosi o di escludere la presenza di neoplasia 20.
Allo stato attuale anche la scintigrafia e la TAC non
sono dirimenti in tal senso.
In definitiva, il problema clinico principale nella gestio-
ne del nodulo tiroideo è rappresentato dalla necessità di
evidenziare la minoranza di noduli maligni nel contesto
del frequente riscontro di noduli tiroidei benigni, allo
scopo di avviare i primi ad un adeguato trattamento ed
evitare, per i secondi, interventi chirurgici più o meno
demolitivi. La cito-aspirazione con ago sottile (fine need-
le aspiration, FNA) rappresenta la procedura maggior-
mente accurata per determinare se un nodulo possiede
elementi di rischio tali da giustificare l’exeresi chirurgi-
ca o se la probabilità di benignità sia talmente elevata
da consigliare la semplice osservazione clinica 23. La pre-
selezione chirurgica basata sul FNA riduce la necessità
di intervento chirurgico a meno del 20% delle lesioni
nodulari ed oltre il 50% di queste risultano maligne
all’esame istologico definitivo 24.
Gli unici noduli tiroidei palpabili che non richiedono la
cito-agoaspirazione sono quelli che presentano una
aumentata captazione del radioiodio rispetto al circo-
stante parenchima ghiandolare: queste formazioni sono
adenomi autonomamente funzionanti o noduli iperpla-
stici funzionanti che presentano un rischio estremamen-
te basso di malignità.
Poiché la probabilità di malignità dei noduli in un goz-
zo multinodulare non si modifica sostanzialmente rispet-
to ai noduli solidi singoli e l’ecografia non fornisce infor-
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mazioni discriminanti circa la natura del nodulo, anche
queste lesioni devono essere sottoposte a FNA 25.
La diagnosi citologica di malignità è estremamente accu-
rata se effettuata da un esperto citopatologo tiroideo (2-
5% di falsi positivi); una diagnosi citologica di benignità
risulta altrettanto affidabile e giustifica un atteggiamen-
to conservativo.
Tuttavia esistono condizioni particolari nelle quali l’exe-
resi chirurgica può essere indicata nonostante una cito-
logia negativa quali, ad esempio, uno studio scintigrafi-
co che dimostri uptake del 99mTc-pertecnetato o del
radioiodio a livello di linfonodi cervicali o una storia
familiare di carcinoma midollare tiroideo 26.
La diagnosi citologica di sospetta malignità risulta meno
specifica, indicando una probabilità di malignità com-
presa fra il 25% ed il 75%. 
In presenza di citologia non conclusiva la decisione cli-
nica relativa alla exeresi o ad un atteggiamento conser-
vativo dovrà essere assunta sulla base dei dati epidemio-
logici, clinici e strumentali a disposizione ma sempre
informando e discutendo con il paziente i limiti, i rischi
ed i vantaggi delle varie possibili soluzioni 27.
Pertanto, un primo aspetto che emerge dal nostro stu-
dio è l’assoluta mancanza di dati – anamnestici, ecogra-
fici, scintigrafici – che potessero far presagire la presen-
za di una neoplasia nel pezzo operatorio. In tutti i pazien-
ti con carcinoma incidentale, l’indicazione chirurgica era
stata infatti posta perché il gozzo era diventato sinto-
matico, perché era ormai compromessa la funzione tiroi-
dea, perché non c’era più risposta alla terapia medica o
si era nell’impossibilità di continuare con la terapia medi-
ca stessa. Tutte queste situazioni erano riconducibili a
patologie non neoplastiche che in alcuni casi avevamo
trattato con la lobectomia, essendo il lobo tiroideo con-
tro laterale integro e che abbiamo dovuto totalizzare in
un secondo tempo sulla scorta dell’esame istologico defi-
nitivo. Infatti, anche in presenza di situazioni intraope-
ratorie dubbie - nodulo duro alla palpazione -, è nostra
abitudine limitare temporaneamente l’intervento alla
lobectomia e aspettare l’esame istologico definitivo, del-
la qual cosa informiamo adeguatamente il paziente nei
colloqui che precedono l’intervento stesso. Del resto, in
accordo con i dati della letteratura, non riteniamo indi-
cato l’esame istologico estemporaneo sulla tiroide per cui
non lo eseguiamo quasi mai. 
In definitiva, l’unico esame attendibile in tal senso ci
sembra l’esame citologico su ago aspirato, che, quanto
meno, può far porre dei dubbi sulla reale benignità del
nodulo tiroideo. Ad oggi abbiamo riscontrato due sole
discrepanze fra FNA (negativo) ed esame istologico defi-
nitivo (positivo per carcinoma).
Se ormai è condivisa da tutti gli autori l’indicazione a
sottoporre a FNA ogni gozzo uninodulare, indipenden-
temente dalla tossicità, dall’aspetto ecografico, dalla
vascolarizzazione, dalla capacità di captazione dello iodio,
non ritroviamo questa unicità di vedute per quanto
riguarda il gozzo multinodulare, anch’esso come abbia-

mo visto nella nostra esperienza, non scevro da rischio
neoplastico. Se consideriamo i nostri 165 pazienti ope-
rati per patologia benigna, solo una minima parte era
stata sottoposta a FNA – in particolare, solo 2 dei 30
pazienti con carcinoma incidentale, peraltro con esito
negativo –, come a conferma della difficoltà a ricono-
scere in un gozzo multi nodulare quegli aspetti ecogra-
fici e vascolari particolari che possono indicare all’ope-
ratore il nodulo più sospetto sul quale effettuare il pre-
lievo citologico. E proprio in questo si ritrova ancora
oggi il limite dell’indagine ecografica che rimane un’inda-
gine operatore-dipendente per cui una diversa prove-
nienza del paziente comporta una divergente valutazio-
ne del quadro ecografico stesso.
Pertanto, per una maggiore accuratezza diagnostica,
auspichiamo una sempre più stretta collaborazione tra
chirurgo, endocrinologo, radiologo, anatomopatologo e
medico nucleare, appunto nell’ottica di inquadrare al
meglio la patologia multi nodulare della tiroide e ricer-
care, quindi, in essa quelle caratteristiche, che possano
indirizzare al meglio la scelta terapeutica, medica vs chi-
rurgica, e in quest’ultimo caso l’intervento più adegua-
to.
Non meno importante diventa il timing chirurgico in
pazienti che per anni sono stati trattati e continuano ad
esserlo con terapia medica, vista la frequenza con cui si
può ritrovare in gozzi apparentemente benigni un carci-
noma “incidentale”.
Considerata la tiroidectomia un intervento non estrema-
mente demolitivo, l’individuazione dei nervi ricorrenti,
la preservazione delle paratiroidi, la possibilità di terapia
sostitutiva e di un intervento mini invasivo video assi-
stito, ci si potrebbe chiedere se sia giustificabile un atteg-
giamento attendista nei pazienti portatori di gozzo.
D’altro canto, è pur vero, che il carcinoma incidentale
è quasi sempre un microcarcinoma o comunque non rag-
giunge mai grandi dimensioni, ha scarsa aggressività bio-
logica ed è suscettibile alla terapia radioiodio metaboli-
ca.
Sulla scorta di questi dati, considerata la nostra espe-
rienza, riteniamo ragionevolmente accettabile uno stret-
to follow up postoperatorio endocrino-chirurgico nei
pazienti con gozzo multinodulare tossico o meno, e sot-
tolineiamo ancora una volta la necessità di un team mul-
ti specialistico che instauri un rapporto di fiducia con il
paziente, che deve essere puntualmente informato e ras-
sicurato circa la sua patologia.

Riassunto

La diagnosi di carcinoma tiroideo incidentale in pazien-
ti sottoposti a tiroidectomia per patologia benigna è
abbastanza frequente. Abbiamo condotto un’analisi retro-
spettiva su 240 pazienti sottoposti a tiroidectomia, al fine
di stabilire l’incidenza di carcinoma nelle patologie beni-
gne o presunte tali. Sono stati studiati 165 pazienti
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(68,75%) con patologia benigna (132 gozzi multinodu-
lari, 30 gozzi uninodulari, 2 adenomi di Plummer e 1
morbo di Basedow) e 75 (31,25%) con diagnosi preo-
peratoria di carcinoma. In 30 dei 165 pazienti (18,2%)
con malattia benigna, all’esame istologico è stato dia-
gnosticato un carcinoma incidentale (18 carcinomi papil-
lari, 6 carcinomi follicolari, 5 carcinomi papillari varian-
te follicolare e 1 carcinoma oncocitario). Nel nostro stu-
dio per incidentale intendiamo il riscontro di carcinoma
in soggetti operati senza esser stati mai sottoposti ad ago-
biopsia (FNA) e nei quali c’era un’assoluta mancanza di
dati che potessero far presagire la presenza di una neo-
plasia. 15 dei 30 cr incidentali (50%) erano micro car-
cinomi; negli altri 13, le dimensioni erano superiori ad
1 cm, ma inferiori a 2 cm in 9 casi. Due pazienti ave-
vano un carcinoma sincrono. Attualmente questi pazien-
ti sono ancora in follow-up e liberi da malattia. Gli auto-
ri sottolineano l’importanza dell’agobiopsia nello studio
della patologia nodulare della tiroide come unica possi-
bilità per una corretta diagnosi preoperatoria quanto
meno occasionale. È comunque vero che nella maggior
parte dei casi il carcinoma incidentale è un microcarci-
noma, non raggiunge quasi mai grandi dimensioni può
sfuggire ad una FNA e ha scarsa aggressività biologica.
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