
Μονήρης Ψυχρός Όζος 
 

(solitary nontoxic nodule) 

Φωτεινή Αδαμίδου 
Επιμελήτρια 

Ενδοκρινολογική Κλινική 
Ιπποκράτειο Νοσοκομείο 

Θεσσαλονίκης 

 



Ορισμοί 
• Μονήρης=υπερηχογραφική απουσία 

άλλων όζων 
 

• Ψυχρός=(hypofunctioning) πρόσληψη όζου 
123Ι ή 99mTc ελαττωμένη σε σχέση με λοιπό 
παρέγχυμα 
 

• Χλιαρός=(isofunctioning) πρόσληψη όζου 
μεγαλύτερη ή ίση σε σχέση με λοιπό 
παρέγχυμα, με φυσιολογική TSH 
 

 



Παραδείγματα 
 
 

• Χαμηλή έκφραση NIS 
 

• Ελαττωματική στόχευση 
NIS στην κυτταρική 
μεμβράνη 

R L R L 

TSH 0.9 

TSH 0.9 

Exp Clin Endocrinol Diabetes 2001;109:45 
JCEM 2002;87(1):352 

 



Ψυχροί Όζοι: δεν φαίνονται! 
 

Uptake 0.3% 
TSH 0.5 4.6x3.5x4.2 cm 

 

Left lobe long 

 

FNA: αρκετό κολλοειδές, μακροφάγα, λίγα γιγαντοκύτταρα,  
αρκετά θυλακιώδη κύτταρα σε επίπεδες ομάδες ή σωρούς,  

σε λίγες θέσεις θηλόμορφοι σχηματισμοί, πυρήνες ομοιόμορφοι,  
χωρίς ιδιαίτερα χαρακτηριστικά. 

Ιστολογική: ΘΥΛΑΚΙΩΔΕΣ ΑΔΕΝΩΜΑ ΑΡ. ΛΟΒΟΥ. 

ΨΗΛΑΦΗΣΗ! 
Ευγενική παροχή Θ. Παναγιώτου 



Eπιδημιολογία 

• 7% γενικού πληθυσμού έχουν ψηλαφητό όζο 
• 50-60% πληθυσμού άνω των 50 ετών έχουν 

≥1 όζο υπερηχογραφικά 
• 95% όλων των όζων είναι καλοήθεις 
• 85%-ψυχροί→85-90% καλοήθεις 
• 10%-χλιαροί → 90% καλοήθεις 
• 5%-θερμοί → >95% καλοήθεις 

 
 
Endocr Pract. 1995 Nov-Dec;1(6):410-7  
NEJM 2004;351:1764 
Endocrinol Metab Clin North Am. 2007 Sep;36(3):707-35  
Anticancer Res 2004 Jul-Aug;24(4):2531 

 



99mTc-pertechnetate: 
 Περιορισμοί 

• Δυσδιάστατη εικόνα 
• Δεν προσδιορίζει μέγεθος όζου 
• Ψευδώς αρνητικά μέχρι 20% 
• Tc-προσλαμβάνεται αλλά δεν 

οργανοποιείται (trapping-only) 
• Γενικά υψηλή συμβατότητα των δύο 

στοιχείων  
5%-10% όζων προσλαμβάνουν τεχνήτιο, 

αλλά όχι ιώδιο 
 Radiology 1983; 148:819 

J Nucl Med 1990;13:393 
J Nucl Biol Med 1993 Mar;37(1):12 
Thyroid 2006;16(8):757 

 



Υποψία κακοήθειας: 
Κλινικά κριτήρια 

 
• Μονήρης όζος 
• Ηλικία <20 και >70 
• Άρρεν φύλο 
• Συμπτώματα βράγχους φωνής ή πιεστικά 
• Σκληρός, μη κινούμενος όζος 
• Τραχηλική λεμφαδενίτιδα 
• Ιστορικό ακτινοβολίας κεφαλής-τραχήλου 
• Οικογενειακό ιστορικό καρκίνου θυρεοειδούς 

Thyroid 1998 May;8(5):377 
Eur J Endocrinol 2010;162:763 

 



Thyroid ultrasound and Ultrasound-Guided FNA, Kluwer Academic Publishers,Second Edition, 2008 
HJ Baskin, DD. Duick, RA. Levine, Editors 
Eur J Endocrinol 2006;155:27 

Υποψία κακοήθειας: 
Υπερηχογραφικά κριτήρια 

Υψος:Πλάτος>1 (taller than wide)   33-76%  60% 



Taller than Wide 

 
• A/T≥1 OR 8.6 (CI 5.5-13.1) 
• FNA: αδενωματώδης όζος 
• Κακοήθεια 18% σφαιρικών όζων, 5% ελλειψοειδών 

 
 
 

Eur J Endocrinol 2006;155:27 
Thyroid 2004;14(11):953 

 

 



Αιμάτωση 
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Θηλώδες καρκίνωμα Θυλακιώδες αδένωμα 

Κυστικό θηλώδες καρκίνωμα Hurthle-cell καρκίνωμα 



Υποψία κακοήθειας: 
Βιοχημικά και ιστοχημικά κριτήρια 

• TSH >5 mU/l ανεξάρτητο κριτήριο  
 →κίνδυνος 4.5x   
 
• Αντιθυρεοειδικά αντισώματα δεν είναι ανεξάρτητος 

παράγοντας κινδύνου 
 

• Απουσία TPO χρώσης (>20% κύτταρα αρνητικά)  
  σε μονήρεις ψυχρούς: ευαισθησία 1.0, ειδικότητα 0.99 
 
• παρουσία galectin-3 χρώσης (>5% κύτταρα θετικά) 
 σε indeterminate: ευαισθησία 0.78, ειδικότητα 0.93 

JC
E

M
 2

00
6;

91
:4

29
5 

JC
E

M
 2

00
8;

93
(3

):8
09

 
C

l;i
n 

E
nd

oc
rin

ol
 2

00
0;

53
:1

61
 

La
nc

et
 O

nc
ol

 2
00

8;
6:

54
3 

 



FNA accuracy 
 παράμετρος ποσοστό 
Accuracy >95% 
Ψευδώς αρνητικά <5% 
Ψευδώς θετικά <1% 
PPV 89-98% 
NPV 94-99% 
Ευαισθησία 43-98% 
Eιδικότητα 72-100% 

Thyroid ultrasound and Ultrasound-Guided FNA,  
Kluwer Academic Publishers,Second Edition, 2008 
HJ Maskin, DD. Duick, RA. Levine, Editors 



FNA: διαγνωστικές κατηγορίες 
The Bethesda System for Reporting Thyroid 

Cytopathology-2007 

• Ανεπαρκής ή μη διαγνωστική (~15%) 
 μακροφάγα/κολλοειδές 
 artifacts 

 
• Indeterminate (15-25%):  
 follicular ή Hurthle cell neoplasm (risk 15-30%) 
 Atypical follicular lesion  
 of undetermined significance (risk 5-15%) 
 Suspicious for papillary (risk 60-75%) 
 
• Καλοήθης (60-90%)-πιθανότητα κακοήθειας 0-3% 
 
• Kακοήθης (5%)-PPV για PTC ~100% 
 

Thyroid 2009;19(11):1167 

Am J Clin Path 2009;132:658  
Am J Clin Path 2010;134(3):450  

 

http://emedicine.medscape.com/article/279462-overview 



Μονήρης όζος vs  
πολυοζώδης βρογχοκήλη 

• πιθανώς μεγαλύτερος κίνδυνος κακοήθειας 
στον μονήρη όζο vs προέχοντα 

• Η πιθανότητα καρκίνου ανά όζο μικρότερη  
 σε πολυοζώδη βρογχοκήλη 
• Η πιθανότητα καρκίνου ανά ασθενή  
 ανεξάρτητη από αριθμό όζων 
• Η συχνότητα κακοήθειας παρόμοια σε 

ψηλαφητούς και μη ψηλαφητούς όζους  
 
Thyroid 1998 May;8(5):377 
JCEM 2006;91(9):3411 
Eur J Endocrinol 2010;162:763 
Endocr 2009;36:464 
Exp Clin Endocrinol Diabetes 2009;1217:159 

 



Μεγάλος όζος (>3cm) 
• FNA αξιόπιστη  
 (lege artis) 
• False negative 0.7%-

17% 
• Indeterminate:  
 25-40% κακοήθεια  
 40% αύξηση κινδύνου  
 για κάθε cm 
 40% Hurthle cell 

νεόπλασμα ≥4cm→ 
carcinoma  
 

Surgery 2008 Dec;144(6):968 
Surgery 1995 Dec;118(6):996 
Thyroid 2009Jan;19(1): 33 
Thyroid 2008 Sep;18(():933 
Ann Surg Oncol 2008 Oct;15(10):2842 
 

 



Μονήρης όζος στα πλαίσια 
αυτοάνοσης θυρεοειδοπάθειας 

 
• συσχέτιση από 

χειρουργικές σειρές 
• 30-50% (vs 25)%  
• 1-2% επιπολασμός 

κακοήθειας 

Thyroid 1998;8(7):571 
Surgery 1999;126(6):1070 
Thyroid 2008;18(7):729 
Thyroid 2010;20(8):873 
 

 

OR 2.77 για PTC 

Hashimoto’s 
 



Graves’ 
• 15-20% ψηλαφητοί όζοι 
• 30-40% υπερηχογραφικά όζοι >8mm  
• μονήρης ψυχρός 5% 
• 20-35% ψηλαφητών ψυχρών κακοήθεις 
• πλειονότητα μικροθηλώδη 
• επιπολασμός κακοήθειας 1-8% 

 
JCEM 1974;38:976 
JCEM 1990;70:826 
Thyroid 2011;21(1):37 
Arch Intern Med Aug1999;159:1705 
Eur J Intern Med 2003;14:321 
 

 

Μονήρης όζος στα πλαίσια 
αυτοάνοσης θυρεοειδοπάθειας 



Indeterminate FNA: προσέγγιση 
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Θεραπεία καλοήθων όζων 
• Καταστολή με θυροξίνη 

 
• Laser & Radiofrequency Ablation  

 
• High Intensity Focused Ultrasound 

(HIFU) 
  
• Έγχυση αιθανόλης 
 
• Λοβεκτομή→ «υποτροπή» >5mm 

ετερόπλευρα 15-35% 
 

 
 

Surgery 2004 Dec;136(6):1247 
Endocr Pract 2010;16(1):36 
Thyroid 2006 Aug;16(8):763 
Ultrasound Med Biol 2008;34(5):784 

 

 



Θεραπεία καταστολής 

JCEM 2002 Sep;87(9):4154 

 



Ιndeterminate FNA:  
Λοβεκτομή vs Ολική Θυρεοειδεκτομή 

• 70-80% των indeterminate 
καλοήθεις 
 

• Informed decision making 
 & shared decision mαking 

 
• Οι καλά πληροφορημένοι 

αποφασίζουν πιο συντηρητικά 

Ann Intern Med 15 Jan 2002;136(2):127 
Thyroid 2006;16(8):781 
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Ελαστογραφία-πού βασίζεται 
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υπερηχογραφική ψηλάφηση 

 



Ελαστογραφία-πού εντάσσεται 

• Screening (?): επιλογή όζων προς 
FNA→χρειάζεται μεγάλη ευαισθησία 
Επαρκείς μελέτες σε γενικό πληθυσμό 

(unselected populations)  
Μπορεί να μειώσει τον αριθμό FNA κατά 60% 

 
• Indeterminate όζοι: score 4-5 επιβεβαιώνει 

κακοήθεια με ευαισθησία 87-97% και ειδικότητα 
87-100% 

JCEM 2007;92(8):2917 
JCEM 2010;95(12):5213 
JCEM 2010;95(12):5274 

 



Ελαστογραφία: περιορισμοί 

• Inter-observer variability 
 

• semiquantitative 
 

• Μειωμένη ευαισθησία για 
 θυλακιώδεις βλάβες 
 
• Μειωμένη ευαισθησία στην 

πολυοζώδη βρογχοκήλη & 
κυστικούς όζους 
 

• Σκληρότητα περιβάλλοντος 
παρεγχύματος (Hashimoto) 

 
 

FNA: αδενωματώδης όζος 

FNA: indeterminate 



Genomics 
 

15:15 (LB-03) DEVELOPMENT OF A NOVEL MOLECULAR 
CLASSIFIER TO ACCURATELY IDENTIFY BENIGN 

THYROID NODULES IN PATIENTS WITH INDETERMINATE 
FNA CYTOLOGY 

 
B.R. Haugen, Z. Baloch, D. Chudova, E. Cibas, L. Friedman, G.C. Kennedy, R. Kloos, R. 

Lanman, V. LiVolsi, S. Mandel, D. Steward, S. Raab, J. Rosai, C. Wang, E. Wang, J. 
Wilde, M. Zeiger, E.K. Alexander (Denver, USA) 

14th International Thyroid Congress, 11-16 September 2010, Paris 

«Genomic “markers,” pioneered by UCCC researchers,  
may head off thousands of thyroid surgeries» 

NPV 96% →63% indeterminate  
αποφεύγουν τη θυρεοειδεκτομή με ασφάλεια 

 

 



  
Afirma Thyroid FNA Analysis  

The Evolved Solution for Improved Thyroid Nodule Assessment 
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Από RAS, BRAF. RET/PTC→ 
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