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SEMINARIO: PATOLOGIA DE TIROIDES

Prof, fheldon C. Sommers

RESUMEN HISTORTAS CLINICAS:

gasor |

Mujer blanca de 25 afios que ingresa en el Hospital por presentar bocio hiper—
funcionante tratado con tapazol. En la operacién se extirpan varios fragmen-—
tos de tejido cue en conjunto pesan 39 gramos. El tejido presenta una consis-
tencia eldstica y una superficie externa irregular. La superficie de corte es
suculenta y homogénea. Antes de la operacidn se sospechaba una tiroiditis, ya
que no presentzba las caracterlsticas tipicas de una enfermedad de Graves

Basedow.

casor. 2

Mujer de color de 51 afios de edad, ingresa en el Hospital quejéndose de atra-—
? gantamiento durzante unos 5 afios. Deade hacfa 15 afios presentaba una historia
de una tumoracidén latercccrviecal derscha, y la gammagraffa tiroidea demcstrd
que se trataba de un nédulo frio. Los niveles sanguineos de PBI, T3 y T4 eran
normales. Se extirpd la masa que pesaba 6 gramos era lobulada, amarillenta y

firme.

Casot Ja

Hombre chino de 54 afios desarrollsd on nédulo solitnrio en el 18bulo tireideo
izquierdo desde hace 3 afios. El nédulo no captaba la radioiodina, se trataba
de un nédulo frfo. Las pruebas de laboratorio, incluyendo el FBI eran normales,
El nddulo ee extirﬁd presentando un difmetro de 2,5 ems. y al corte presentaba

un patrén papilar grisficeo.
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cosor

Mujer de 54 afios que desarrolla una tumoracién laterocervical izguierda, 15
afios antes se le extirpd un quiste tireogloso, La masa medfa 2 cms, de didme—
tro. En la operacién el 1ébulo izquierdo y el istmo de la gléndula tircidea eg
taba afectado por un tejido sélido de consistencia firme y coloracién morrond—
cea y se extirpé.

Casog ES

Mujer blanca de 27 =fios que ingresa en el Hospital por presentar una adencpatia
latercocervical izquierda., Cinco meses antes de su ingreso la paciente noté unos
ganglios linfdticos agrandados en la regidn izquierda del cuello. Al mismo tiem
po presentS un quiste sebdceo en la regién izquierda de la mandfbula el cual
fué aspirado. Dos nddulos aumentados de tamafioc se encontraron en la cadena pos
terior izquierda, de 2 cms. de tamafic méviles y no dolorosos. Una gammapgrafia
tircidea mostrd una disminucién de captacidn del 16bulo izguierdo y que la zona
lateroinferior del mismo 18bule practicamente no captaba. La captacidn de I131
a las 24 horas era normal. Se extirparon 7 grs. de tejido tiroideo y ganglios
linfdticos de hastz 3,5 cm.

Casos ‘;,

Hujer blanca de 70 afios que ingresd por presentar una dificultad al tragar, res
piracidn jadecsite, una historiaz de muchos afics de hipertensidn y una pérdida
de 15 kg. de peso en un afio. Sicte afios antes se le practicéd una reseccién par-
cial de tiroides por cédncer. Tenfa una dlecera péptica y los niveles sangufnecs
de calcio tendfan o ser bajos, 6.6-7.0 mg.%. En la diseccidn radical de la re-
giérn derecha del cuello, se extirpé la laringe, una porcién de triquea, mscu—
los y tejido fibroadiposo. El lébulo izquierdo del tiroides medfa 4,5x2,5 cms.
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de aspecto macroscdpico normal, p#lido, y 2l corte presentsba una pequefiz &rea
irregular grisicea. En la porcién del istmo, el tejido presentaba un aspecto
carnoso de coloracién blanquecinogrisdcea consistencia gicatricial.El tumor ha-
bia infiltrado los tejidos blandos adyacentes y habia irrumpido en 1z laringe
1,5 por debajo de 1la cuerda woczl y a 0,5 cns. de la linea media.
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G (

Vardn de 27 afios que presentaba una calcemia de 14 y una fosforemia de 2 ngafoe
Recientemente tenfa polidipsia y poliuria, En el pasado se le diagndstico de
hipertiroidismo y fué tratado médicamente. La radiologfa fué negativa incluyen
do los huesos de la mano. En la operacién se extirpd una masa marrdn oscura del
polo inferior del tiroides derecho., El valor mfximo de la paratormona sérica fué
de 253 pg/ml:

G 8

Vardn de 28 afios que ingresa por habérsele descubierto recientemente un nédulo
tiroideo del polo inferior izquierdo. La tumefaccidn del cuello iba asociado con
un clearence normal de 1131, T3, v un elevado FBI, La calcemia era de 10,8 y la
fosforemia de 4.1 mg.%. El diagndstico peroperatorio fué de carcinoma papilar de
tiroides contra un nddulo benigno o una tiroiditis subaguda., En la operacidn

se extirpo una masa oval de tejido de coloracidén grisicea que medfa 5 cm. en

su mayor didmetro.

Casos q

Mujer de 69 afios que presentaba, lo que se consideraba un bocio subestermal,
desde hacfa B nfios. Tres meses antes de la operacién desarrclld ficbre de 0G-
100 oF, Habfa una zona dolorosa en las regiones supraglaviculares y tiroidea.

Los datos de laboratoric incluyendo la FBI y T3 en sangre eran normales, Esta-~

ba algo anémica, Durante la operacién se extirpé el tumor mediastfnico y su exten
sidn cervical, El tumor pesaba 39/ gr, de consistencia eldstica y coloracidén blan
co cmarillenta,
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casor. |0

Mujer de 58 afios que ingresé con una historia de tos seca crdnica de 24
afios de duracidn, pérdida de 7 kg. de peso y pérdida del apetito y fiebre
nocturna (100-101¢9F). En el exfmen ffsico se encontraron pequefias adenopa-
tfas axilares de escasa consistencia, El exdmen de térax demostrd una gran
masa mediastfnica anterior con una zona anterior lobulada, bien delimitada
y una porcidn inferior mal delimitada. Se barajaron los diagndstico de tera
toma, posiblemente maligno o linfoma maljgno,El recuento leucocitario era
de 10,500; P 43, L L8, Stab 7, Mono 2. El tumor extirpado situado en el me-
diastino anterior era blando, sonrosado y medfa 11,5x6,5x5 cms. con focos

de hemorragia por debajo de una fina cdpsula, Se observd una masa nodular de
tejido bien delimitada por una gruesa cfpsula de tejido fibrose que medfa

3,5 cms,
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Casos I l

liajer puertoriouefin de 50 afios gue acguejaba dolores sostenidos en el pecho
de 2 dfns de duracidn, La paziente habfz ingresado previamente 5 veccs por
hipertenszidn melipgna con insuficiencia renal y episcdics de insuficiencia
cardfaca, En mayo de 1671. Ca 8.3-9./L, P 1.4-11.8 ug/100, fosfatasa alcaline
de 470-850 unidades., La biopsia dsca demostrd osteitis fibrosa quistica. Se
realizd una operacidn en el cuello. Iin ol post-operaterio el Ca sérico des-
cendié de 10 2 8,5 a 7 me/100. No se desarrolld hipocalcemia. Después de un
mes la calcemia era de 6,9, Se requirié una tragucotomfa, Después el Co vol
vié a los niveles de 10,5-il1,5. Je le practicd una cperacién en el cuello,
Se recibidé un fragmento de fejido ctiquetado de "paratiroldes superior de-
recha", de forma oval; de consictencia eifsticn, de coloracidén blanco amari

llentz, que medfa 1x0,8x1 cas,

Wujer de 64 afics que presenta historia clinica de 16 cms. de grosor, debido
a sus numerosos ingrasos por tumores oviricos y utferinos, carcizcma de cér-
vix hace 20 afios, hipertensién e infaritos de miocardioc, bronguiectasias y
lupus eritematoso. Presentd un sfndrone post-pericardiotomfa con-angina de
pecho. Bvidenfencnle tuvo uma repccidn anafildetica despuds de la ingesta de
aspirina. Bs de interds la exéresis de uma masa del mediastino anterior que
mediz 7xlx4 cms, Posiblemente era el causante del dolor parcialmente rela-

cionado con lz angina de pecho y se extirpd para diagndstico. Despuéds de

la opermeidn mejord una leve anemia hipocronn.
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PATOLOGIA DE LAS GLANDULAS TIROILES,FARATIROIDES Y TIMD.
Dr. Galindo, Sefioras y Sefores:

Agradezco muchfsimo el haber side invitado una vez mis a vuestra her-
mosa ciudad, la cusl todavia parece cpnsrevar todas las galanterfss gque
de élla escribif Cervantes. Por faver perdonenme si no hablo espaiiol,
aungue puedo entenderlo y leerlo.

Para empezar 2 explicar la patoliogfe endocrina de las gléndulas tiroides
paratircoides y timo, actualmente debencs euwplear términos cuantitativos
¥y no guedarnos en una Lnfgrmecidn pursmente descriptiva. Cada laboratorio
precisa una balanza gue aprecie los gramos y sl es posible hasta los milf-
gramos. Es preciso pesar todas las plezas endocrinoldgicas, La calidad de
vuestro diagnfstico serf muy diferente, Asf como pesamos la pieza, la de-
bemos medir en sus tres dimensiones con una regla. En tercer lugar =23 nace-
sario tener 2 mano alguna hoja de aluminic o algln material pléstico, para
envolver 1z mayor cantlidad de tejido posible y colocarlo en el refrigera-
dor para posibles estudios posteriorss de algfn laboratoric interesadc.
Cuarto, pensar en la fijacién de giutaraldebido u osmio de piezas uuy
pequefiag parz realizar mieroscopia electrénica, Nesotros hacemos ezto con
muachos tipos de piezas ademds de lae secciones por congelacidn, Finalmen-
te, considerar el uso de fijaderes especiales para los bloque de congela-
cidn por criostato para estudios histogquimicos o de inmunoflucrescencia.
Los patélogos de mis edad tenemos que superar la costumbre de colocar to=
do el tejido restante en formalina, *

El caso 1 representa una majer joven con un bocio téxico, enfermedad
de Graves o te Basedow y la extirpacién de 39 gr. de tejido tiroideo. El
peso normal del tiroldes en adultos es de 20-35 gr. Se considera como atro=
fia 51 el tircides pesa menocs de 12 gm., e hipertrofia (boclo) per enci-
za de los 35 gm. La descripciln macrocépics es equfvoca, pero ce extir-
paren 39 gm. y el tejido parecfa homogéneo. La mayorfa de las hiperpla-
sias tirocideas primarias pesan 3550 gm.,; con disminucién del coloide y
ccn un aspecto granular carnoso marronaceorojizo. Antes de examinar las
leminillas debemos pensar en los tres disgnfsticos posibles principales:
(1) hiperplasia primaria (clfinicamente boclo difuso téxico), (2) hiper-
plasia primaria recurrente e involucién, simulando un bocio nodulsr, y
(3) bocic nodular con hiperplasia secundaria (clfnicamente bocio nodular
téxico) .

La mayorfa de las enfermedades tiroideas afectan a mujeres 6:1 mfds que
hombres, lo cual creo que es debido a la fntima relacién, bioquiricamente
hablande, entre las hormonas hipofisarias tireotréfica y luteinizante
y a la secrecién ciclica de €sta filtima en las mujeres adultas,

La microscopfa a poco aumento muestra un considerable depésito de co-

loide, por lo cual un hiperpiroidismo no puede ser muy severo. Cuando
€s scevero, practicamente todo el coloide estd reabsorbido, y el tejido
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es similar al endometrio secretor o a la mama lectante. Luego, em todo
tejido tiroideo debemos buscar los tres criterios de hiperfuncién: (1)
Vacuolizacién o festonecado de la periferia del coloide. Esto es un arcte-
facto de la fijacién acuosa, que no se encuentra en el tiroides secado
por congelacién, pero que representa la disolucifn enzimitica del coloi-
de previamente a la secrecién celular dentro del torrente circulatorio,

y tiene un significado funcional real. (2) La altura del epitelio foli-
cular est# aumentado, y en lugar de ser cuboidal se convierte en columnar
alto o bajo. Los cambios pueden ser uniformes ¢ irregulares. El ndmero

y el tamafio de las células estd precisamente relacionade con la hiperfun-
c¢ifn metabllica, por lo tanto la altura del epitelio es un marcador
patolégico de la severidad del hipertiroidismo.

Haturalmente, el hipertiroidismo no diagnosticado y no tratado presen-
ta ciclos de exacerbacifin y remisién espontéineos, y esto se refleja me-
diante la disminucién o el incremento de los depfsitos de coloide y la
altura o el aplanamiento del epitelio respectivamente, Esta paciente fue
tratada preoperatoriamente con Tapazol, y este tipo de medicaciones y el
propilthicuracilo tiemen la propiedad o el efecto de congelar la imfgen
histolégica de la enfermedad en el inicio de su administracién.

(3) Las proyecciones papilares del estroma, recubiertas de epitelio
folicular, introduciéndose hacla el interior de las cavidades, es una
caracteristica de hiperplasia epitelial. Los acimulos de "Sanderson"
son algo diferentes, son pequefios acfimilos fnicamente de c€lulas epite-
liales, que representan laz respuesta tiroidea a una demanda de emergen-
cia de secrecidn hormonal., Estas papilas quedan permanentemente como
indicadores histolégicos de una hiperplasia previa. 2

Ahora, si volvemos 2 mirar la laminilla juzgando todos los cambios en
conjunto, vemos gque hay una uniformidad de la estructura, y no vemos
las variaciones vistas en el bocio nodular, Hay algo de fibrosjg inter-
folicular, que generalmente indica afios de hipertiroidismo sin diagnostie
car, o puede reflejar un tratamiento quirfirgico previo o teraplutica por
irradiacifin. Los grados de hiperplasia epitelial y la vacuolizacién del
coloide varfan de unas &reas a otras.

Bl mejor diagnfstico creemos que es el de hiperplasia tiroidea recu-
rrente con involucién irregular. Este #ltimo aspecto, involucién irregu-
lar, se encuentra frecuentemente desde que las drogas del tipo tiouracilo
se usan en el preoperatorio. Normalmente tambien se usa la iodina varias
scmanas antes de la operacifn para reducir la vascularizacién de la glén-
dula, pero sus efectos desde el punto de vista histolégico no estén
ciaros.

En la historia se registra un episodio de tiroiditis. Se pueden encon=
trar alpgunos infiltrados linfocfticos o folfcules linfoides con centros
germinativos en cualquier gléndula tiroidea hiperpléstica, mfs a menudo
en pacientes jévenes. Esto puede estar relacionado con el aumento del
titulo de LATS (long-acting thyroid stimulator), un anticuerpo IgG con-
tra el tejido tiroideo. Algunos creen que la hiperplasia tiroidea es una
enfermedad autoinmunitaria, pero personalmente creo que el fendmeno del
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LATS es secundario, y lo mismo piensc de los infiltrados linfoides en el
tejido tiroideo hiperpléstico.

§1 la hiperplasia encontrada es histoldgica y citolégicamente atfpica
sospecharemos un bocio familiar debido 2 una deficiencia enzimitica
que interfiere con la sfntesis de hormona tiroidea, generalmente sin
hipertirgidismo.

Todavi{a nos queda por mencionar otra caracterfstica de la hiperplasia
secundaria. En esta situacién las papilas interfoliculares tienen folf-
culos secundarios en el tello del estroma, lo cuzl no ocurre en la hiper-
plasia primaria, Ademfs, la hiperplasia tiroidea primaria no tieme
las cuatro caracterfsticas macro y microscdpicas del bocio nodular, este
es nfdulos, hemorraglas, fibrosis v calcificacifn. Tampoco se encuentran
presentes folfculos gigantes de mfs de 2 mm, de difmetro, llenando todo
el campo microsc8pico de poco aumento.

Referenclias: Sommers, S.C. Thyroid Cland. En J.M.B. Bloodworth,
"Endocrine Pathology".

Williams y Williams, Baltimore, 1968, Chapter 6, pp. l46-150.

Caso Z Se trata de una mujer con un nddulo "frfo" que no tomd radic-
iodina ¥y que se extirpl, pensando en que se podfa tratar de una neoplasia.
En estos casos se suele requerir un diagnéstico por congelacién, plantean=
do muchos problemas al patfloge, porque el aspecto microsélplco es muy
celular, Dos aspectos macroscdpicos pueden ayudar a decidir el diagnés-
tico de no cincer: (1) que la clpsula sea delgada, brillante, semejante
al celofdn v que esté intacta. (2) que el tejido tenga una superficie de
corte uniforme, granular, amarillenta, distinta a los carcinomas corrien-
tes de colon, mama, etc.

Microsclpicamente en este caso habfa un infiltrado linfocitario nodu-
lar y difuso considerable, con folfculos linféticos y centros germinati-
vos, as{ como cflulas plasmAticas., El parénquima tiroideo todavia es
evidente pero hay muchos folfculos atréficos compuestos por las llamadas
células de Hurthle sonrosadas, metaplisicas. Actualmente la designacién
precisa es la de c€lulas de Agkanazy u oxifflicas, pero el mejor término
conocido para &llas es el de células de Hurthle.

S1 ustedes quieren, esta condicifn puede ser llamada enfermedad de
Hashimoto, struma linfomatosa. Sin embargo, si el patflogo a cada tiroi-
ditis crénica la denomina enfermedad de Hashimoto, quedea desfigurado
el verdadero sentido clinicopatologico de la entidad, Hashimoto descri-
bié un bocio (struma), que por lo general pesaba 60-200 gm. o més, y
su aspecto era firme y consistente como cdncer. Sin embargo, microscépi-
camente todo el parénquima tirocidee estaba sustituido por folfculos lin-
foldes y linfocitos. Tfpicamente la primera impresién histolégica es
que uno estf examinando un ganglio linfético o un bazo. En el artfcule
original de Hashimoto se dice que las células plasmAticas son escasas,

Las caracterf{sticas tfpicas de estas historias clfnicas son que se
tratan de mujeres en el 98% de los casos y que el 80% desarrolla un
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hipotiroidismo espontineo o despues dei tratamiento.

Zgte caso presentaba una funcifn tirvoidea norual, y solo se extirpa-
ron 6 sm. de tejido, lo cual wi en contra de la enfermedad de Hashimoto,
£1 informe original describis colecclones d= macrbfagos, algunas células
sisentes, .por lo cual se hizo el diagnéstico de tiroiditis granulomatosa.
in vealidad la formacién de pseudotubérculos con reaccidn a cuerpo ex-
=yailo cebido al coloide, es mds tipico de 12 tireiditis granulomatosa.
Un ocasiones se la llama tiroiditls subaguda, pero no es uaa descripeién
orecisa de este tipo de historias ni del cuadro histopatolégico. Los
sintomas locales de esta paciente son los esperados, como el ser mujer
= sresentar fndices metab8licos normales. Como miximo el 20% de estos
casos desarrollan hipotiroidismo.

Un diagnéstico algo diferente al de tirolditis granulomatosa, lo pre-
fiero porque encaja mejor dentro del cuadro representado por el material
cue ustedes recibileron, y es el de tirvoiditis crénica inespecf{fica. Este
25 el tipo mfs comfin. La gléndula puede estar agrandada, 35-60 gm.
Uicroscdpicamente todavia es falil demostrar que se est§ examinando una
gléndula tiroidea, Hay un infiltrado mixto de linfocitos, folfculos lin-
faldes con centros germinatives vy abundantes cflulas plasmiticgs. La
mctaplasia de células de Hurthle puede ser escasa o abundante.

i1 valer anatomopatologico del diagnéstico de tireiditis crénica
inespecifica, es que las posibilidades de desarrollar un hipotiroidismo
ge reduce a la mitad de lo que se encontraba en el Hashimoto struma, y se
calcula como un 40-507.

Probablemente cada patflogo tendrf criterics diferentes para distin-
cuir las diferentes varledades de tiroiditis. Lo gue acabo de exponer
scn csencialmente los criterios del Dr, Meissner y del New England
Decaconess Hospital, Boston. En la clfnica Mayo, el infiltrado linfoci-
tario y las cflulas de Hurthle son fndices mayores de la enfermedad de
Hashimoto, mientras gue al peso de la glidndula no se le da importancia.

La tiroiditis linfocfitica o la tioriditis juvenil, presenta un grado
menos severo de infiltracidn linfocitica y se encuentra en las gléndulas
tiroideas de nifios, zdolescentes o adultos jévenes. Posiblemente se
trate de un estadfo precursor de la enfermedad de Hashimoto. Tambien
ce ha descrito en pacientes de mfs edad una variedad fibrosa de la enfer-
medad de Hashimoto con hipotiroidismo. El estruma de Riedel es la va-
rieded mfis rara de tiroiditis, representa el 0.05% de las pilezas qui-
zdrgicas anormales de tiroides. Se trata de una cicatriz densa, locali-
zada, que afecta tejido tiroideo, cépsula y estructuras musculares
vecinas. Es preciso tener mucho cuidado en no confundir la enfermedad
de Riedel con una enfermedad cancerosa. Algunos casos tambien presentan
una fibrosis idiopAtica retroperitoneal o mediastfnica.

La tireoiditis crénica se considera como una enfermedad autoinmune
todavia no resuelta, ya que se han identificado anticuerpos y linfocitos
entitiroideos circulantes. Weigle estudif durante mucho tiempo las
tiroiditis experimentales. En diferentes especies se encontré que se
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debfa a anticuerpos circulantes o predominantemente a actividades linfo-
cfticas., E1 resumen de Weigle dice que cuando un agente fisico, quimico
¢ infeccioso termina su reactividad natursl frente al coloide y células
tiroideas, es cuando se desarrollan las reacciones autoinmunitarias

las cuales exageran y prolongan la tiroiditis, las cuales se parecen

a las tiroiditis inespeci{ficas del tipo humano. Mi opinién personal es
que la eticlogfa de la tiroiditis crfnica no es autoinmune.

Si uno pulveriza tejido tiroideo fresco y lo somete a electroforesis,
la banda de tireoglobulina se sitfla entre las globulinas alfal y alfa2.
Este material contiene toda la radioactividad captada por la iodina, y
toda la ilodina es PAS positiva y azul bromoeresol positiva. Utlilizado
como antfgeno e inyectado a ratones, se producen anticuerpos antitiro-
globulinas, y si se le afiade fluoresceina, este reactivo reacciona
contra el coloide tirolideoc humano. Esto son algunos ejemplos de varies
testa de tiroides y tiroiditis que pueden realizarse en el laboratorio.

Ref. Sommers, S.C. Thyroid Gland. In W.A.,D, Anderson, "Pathology¥?

C.V., Mosby Co., St. Louis, 1971, Chapter 34, pp. 1438-1441,

' ]

Caso !5 Se trata de un varfn que tambien presentaba un nédulo "frfc"
5ortf=:;:: Debe recalcarse que el 90% de estos nfdulos no son verdaderas
neoplasias, sino simplemente el nédulo més prominente de un tiroides
nodular o de un bocio. 51 se extrae un fragmento de tejido del nédulo,
en un bocio nodular se veri que es anormal con folfculos grandes y pe-
qUETioS «

Macrsocépicamente un adenoma verdadero estf muy bien delimitado y
completamente encapsulado. Al cortarlo el tejido sobresale dando la im=
presién de que la cépsula lo estd comprimiendo. Microscépicamente debe-
mos encontrar 5 caracter{sticas: (1) encapsulacién completa, (2) el
tejido debe ser homogéneo, (3) el tejido de dentro de la cfpsula debe
ser diferente al parénquima tiroideo de fuera, (4) el tejido de dentro
comprime al tejido de afuera, y (5) un adenoma generalmente es solitario.
Los adenomas evidentemente son verdaderas neoplasias benignas. Se divi-
den en dos grandes grupos, folicular y papilar. Los adenomas foliculares
se denominaron, fetales (es el subtipo mis frecuente) con folfcules pe-
quefios, embrionario con cordones celulares, de células de Hurthle, con
exceso de depbsito de coloide en los folfculos y simples. Este filtimo
tipo puede desarrollar una hiperplasia, es el verdadero adenoma hiperpld-
sico. gis

Los adenomas papilares macroscépicamente son caracterf{sticos con-ura
cavidad central con un lfquido rojo-vinoso con un recubrimiento papilar
irregular. Macroscfpicamente este caso presentaba este aspecto, Micros-
cbpicamente aparece encapsulado y tiene papilas fibrosas recubiertas por
epitelio irregular. A mayor aumento no se obserba ni anaplasia evidente
ni invasién, Se encuentra un calcosferito casual.

El 10% de todos los adenomas (aproximadamente) muestran invasién cap-
sular o de los vasos sangufneos o linféticos o una combinaciédn de los
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nismos. Si este ce trata de un clncer o oo depende de como definamos
el cfncer. A esta condicién se la llama adenooca angioinvasive o carci-
noma encapsulado. Solamente un 15% aproximedamente de estos casos
prescnton recurreficias o metfistasis despued de la reseccifn local. Re-
prosenta el Bstadiido 1 Grado 1 de los chnceres de otros brganos.

Algunos' patélogos creen gue todos los adenomas papilares con nficleo
pdlide son carcinomas. Mi opinidn es que esto no es up argumento con-
vincente, v los tres casos que se han proyectadoe aquf nc han presentado
problemas despues de 5 aifios. En el adenoma papilar, la invasién local de
la cfipsula no indica carcinoma. Sin embargc la invasién linfltica es un
dato convincente de cfincer. Resumiendo 2l diagnéstico de este caso es el
de adenoma papilar.

Ref, Meicsner, W.A, and Warren, S. Tumors of the Thyroid Gland. Fascicle
4, Seccond Series, Armed Forces Inst. Pathology, Washington, 1969, pp.
S0=52.

Ca l* A una mujer se le extirpé una masa sélida marronficea de 2 cm.
daf tirsides, zparentemente un nédulo solitario. Algunos de estes nbdu-
los concentran iodina radicactiva. Tanto macroscépica como micposclpi-
camente estaba encapsulado. La arquitectura es uniforme, con cordones y
folfeulos de células acidéfiles grandes con abundante citoplasma granular.
Estas son las células tfpicas oxifflicas de Hurthle y la ultraestructura
del citoplasma demuestra abundantes mitocondrias. Al igual que el tejido
respiratorio v salival oncocitos y paratiroides oxifflicos, las células
de Hurthle (Askanazy) presentan abundante maquinaris celular pero no
pazrccen Zuncionales.

Ya que las céliulas de Hurthle son metapléisicas, se ha instaurado la
costumbre de llamarlas tumores de adenomas o carcinomas foliculares. Se
ha dicho gue la conducta bioclégica de los tumores de cé€lulas de Hurthle
no se puede predecir con la histologfa. 8in embargo, si estd encapsulado
¥ presenta una aspecto uniforme como en este caso sin invasién capsular
o vascular y con una tincién especial de tejido eléstico, creo que el
diagnéstico correcto es el de adenoma folicular ( del tipo de cflulas
de Hurthle).

Ref.: Heimann, P. et al. Oxyphilic adenoma of the human thyroid.

Cancer 1973, 31: 246-254,

Caso E; Esta mujer presentaba una disminucién en la captacién de
radlolodina en el 1ébule tiroideo izquierdo y ademfs tenfa agrandamiento
de genglios linfdticos laterocervicales izquierdos, condicién que suge-
ria tumor, y que macrosclpicamente lo era. Las secciones microscépicas
tanto del tiroides como de los ganglios mostraban invasién por un cre-
cimiento de células epiteliales papilares atfpicas, con nfcleos pAlidos,
con alpo de cstroma fibroso y con Areas de calcosferitos ( los llamados
cuerpos de psamoma). Todos ustedes saben que la presencia de calcosferi-
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tos en los tejidos del cuelle sugleren la existencia de un carcinoma.
El diagnlstico de carcinome papilar de Circldes se hece [lcilmente,

Por qué incluvo un caso como este? Psrque esta es una situacién em
la cual el cirujano a menudo consulta al patdlogo. Deben recalcarse
tres aspectos: (1) biolézicamente se traie de un tumor de crecimiento
lento, y hay muchas supcrvivenclas de 15 afios despues de la reseccién
local. Por lo tanto es dudosa la justificacién de una cirugfa radical
o de una terapia con irradizcidn, ya que la morbilided y la mortalidad
de la terapfutica puede ser peor que ia del proplo tumor. Incluse
pueden demostrarse metfstasis pulmonares durante muchos afios por
pequefias dosis ccasionales de irradiaczifn. (2) grandes ganglios 1linfé-
ticos en la regifn laterocervical del! cuello pueden estar asociados
preoperatoriamente con un tiroides norzal. Sinembargo la antigua idea
de carcinoma naciendo de un "tiroides aberrante lateral” es ya un mito.
Cuando se encuentra un carcinoma papilar de tircides en los ganglios
laterocervicales debe practicarse una lobectomfa tiroidea homolateral.
El estudio cuidadoso frecuentemente muestra un pequeiio carcinoma papilar
en la gléndula tiroides con invasifn linfdtica caracterfstica, paro a
veces pucde presentar solo 2 mm. de difimetro. Incldentalmente,esto
no se aplica al carcinoma papilar de lfnea media, que puede nacer
o de un tiroides lingual o de restos del conducto tireogloso, en ambos
lugares tiene un curso benigno.

(3) En todas las grandes series el carcinoma papilar representa la
nitad de log carcinomas tiroideos, es el patrén histol8gico mds frecuente.
Tambien es el carcinoma de tiroldes mfs comlin antes de los 25 afios, y
pricticamente todos los nifios y adolescentes afectados fueron expuestos
a radiaciones ionizantes durante su infancia. Ya se trate de iodina iso-
tSplca, de radiacifn X o de bomba atémica, el daflo producido en el te-
jido tirocideo joven es seguido por un significante aumento en 'la in-
cidencia de adenomas foliculares o papilares y particularmente por el
carcinoma papilar. Los patélogos pueden prevenir la terapia radioactiva
de la regiém del cuello en persomas jévenes transmitiendo a otros su
conocimiento sobre la influencia precancerosa.

Los carcinomas mixtos papllares y foliculares pueden almacenar colei-
de y por esto responden a la terapfutica con radioiodina. En mi expe-
riencia los nficleos p4lidos no son diagnésticos de carcinoma papilar,
ya que el carcinoma esclerosante de Crile folicular, y otros carcinomas
de crecimiento mis cctivo y de peor pronéstico tambien los poseen.

Ref, Sampson, R.J. et al. (dos artfculos). Cancer, 1970, 25:803;

Arch, Path. 1971,91:334-339,

Caso 6 En esta mujer anciana un cancer aparente afectaba al tiroides
¥ Mﬁdos adyacentes. Dos caracterfsticas de la historia clfnica
eran una respiracién asmitica y una hipocalcemia despues de una reseccién
previa hace 7 afios. Luego la recurrencia crecié lentamente y era cumq."
un bulto.
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Las laminillas microscédpicas mostiabsn un patrén de crecimiento sé-
lido e indiferenciado, que no se parece a un tumor de célula pequefia
(semejante al cancer de pulmén), al tumor de célula pequefla difusa (semejan-
te al linfoma) o de cflulas gigantes (carcinosarcomatoso). Estos carcie
nomas tiroideos familiares indiferenciados de personas mayores tienen
un curso fatal en 6 meses. En este caso particular el patrinm de células
fusiformes, a veces semeifndose unpoco a las cé€lulas del carcinoide
intestinal, y que pocas veces presenta un estroma abundante, densoc, hia=
lino con una coloracifin violfcea suava. Espero que ustedes hayan coor-
dinado estos criterios para reconocer al carcinoma medular de tiroldes
con estroma amiloide. Las tinclones especiales de amiloide confirmarén
su presencia.

Esta entidad reconocida hace relativamente poco tiempo, desde el
artficulo de lazard en 1959, se ha hecho popular por tratarse de un tumor
intersticial de cflulas tiroldeas C, que generalmente son invisibles en
los humanos, pero que con la microscopfa electébnica pueden demostrarse
sus grénulos especiales..Pricticamente todos estos carcinomas producen
calcitonina, que pueden explicar la hipocalcemia., Todavia no se ha con-
geguido un radioinmuno ensayo sangufneo para la calcitonina. Algunos de
estos carcinomas tambien secretan serotonina (5-HT) lo cual puede re-
lacicnarse con la respiracidn asmatiforme o con diarreas. Pueden produ-
eir ACTH, con un sindrome de Cushing.

Tombien se asocian otras sfndromes, como el de Marfan, neuromas mfl-
tiples mucocutdneos, y adenomatosis endocrina mfltiple tipo II, que
cdemfis del carcinoma medular detiroides hay adenoma paratiroideo ( sin-
dreme de Sipple) y feocromocitomas, qu e por lo general son familiares
y bilaterales. Esto es parte del conjunto del desarrollo de Pearse en
cuanto al sistema endocrino AFUD, Este sistema est# compuesto por un gru-
po de células ampliamente esparcide por el organismo que histoqufmica-
mente comparten la descarboxilacifn y la captacién de una amina precur-
scra (Amine Precursor Uptake and Decarboxylation). Incluidas en este
sistcma se encuentran las cflulas tiroideas tipo C, las cflulas argenta-
fines pastrointestinales, cflulas de la m&dula adrenal, células de los
islotes pancrefiticos, melanocitos, cflulas bronquiales neurcendocrinas,
cllulas hipofisarias productoras de hormona del crecimiento y de ACTH
( y algunos incluyen las células de la paratiroides y células cebadas).
Seerctan hormonas polipeptfdicas o no esteroideas, Pearse llama a este
tiro d2 tumores, incluyendo el carcinoma oat cell de pulmén, como
ATUDomas. SE cree que el origen embrionario de estas células es la cresta
neural. Esta teorfa tan atractiva actualmente se estd confirmando.

Ref, Steinfeld, C.M. et al. Medullary thiroid carcinoma with d{‘arrea,
Cancer, 1973, 31:1237, s

Ibefiez, M.L. Medullary carcinoma of the thyroid gland. Path. Annual,
1974, 9:263-290.

Pearse, A.G.E. The APUD cell concept. Path. Annual, 1974, 9:27-42,
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Caso '? Los tests preoperatorics y los hallazgos quirdrgices de una
maga-;;TTinria en este hombre j8ven va a favor de hiperparatiroidismo
primario. Unicamente la coloracién oscura del tejide resecado era rara,
ya gue esto ea mis tipice de una hiperplasia paratiroidea primaria sme
de un adenoma., La mayorfa de los 2denocmas paratiroideos tienen una cole-
racifén pardcamarillenta, la cual es diferente y puede distinguirse de
la del ganglio linfatico o tiroides; los dos tipos de tejido que pueden
confundirse mfs ficilmente en un corte por congelacibn.

81 el hiperparatiroidismo es debido a una hiperplasia primaria, las
4 gléndulas estén agrandadas y las superiores son mayores que las infe-
riores,presentande un aspecto macizo. Microscépicamente las células de
la hiperplasia primaria son grandes v claras. Por lo menos el 75% de
los hiperparatiroidismcs primarics son debidos a un adenoma simple ¥y
otro 5% a dos adenomaz separados.

Histolfgicamente,la laminilla muestra un patrén bastante uniforme
de células principales pequefias con algunos folfcules. Los bordes de
la masa de tejido son liscs y encapsulados. Los otros dos criterios de
adenoma son que la percidén de glindula adyacente al adenoma no est$
afectada, v que se identificé otrz glindula paratiroides completamente
normal. A oenude estos davos ne son posibles de evidenciar como ocurrid
en el cazso presents,

Sin embarge se trata de un caso de adenoma, Los pesos normales de los
adenomas son de 400 mg. contra los 10 gm, de la glindula normal con
algunas variaciones, La severidad del proceso no estf proporcionada con
el tamafio del tumor. Algunos pacientes ingresan con niveles muy elevados
y peligrosos de paratchormona y de hipercalcemia, lo cual es una emer-
gencia médica y puede ser fatal.

Es posible que un adenoma de paratiroides presente ireas de infarto o
freas quisticas con perfodos de remisién de la hipercalcemia, La estruce
tura folicular de la paratiroides es una variacién normal por 'lo que
este patrfn en s{ mismo no es significativo. La mayorfa de cflulas que
componen un adenoma corresponden al tipo de células principales, pero
pueden encontrarse adenomss mixtos con células claras ¢ denomas purn;
de células claras. Los adenomas oxifflicos por lo general no som fun-
cionantes y se encuentran incidentalmente en autopsias, pero un nfimero
razonable de los mismos han sido causantes de hiperparatiroidismo.

Las etapas del hiperpaaratiroidismo fueron,primero, la enfermedad
6sea. Al principio la manera de reconocer el hiperparatiroidismo era
mediante la osteftis fibrosa qufstica, destruyendo y reemplazando las
trabéculas por tejido fibroso con lo que se formaban los llamados tue
mores pardos, Mis tarde la litiasis renal era un dato sospechoso, Ac-
tualmente se descubren muchos casos con el hallazge casual de los niveles
elevados de la calcemia y practicando una radiograffa dental en la que
se demuestra una pérdida de la 14mina dura alrededor de las rafces de
los dientes,

En algunos casos el embarazo puede ser un factor. inicial, y otros pueden
genéticamente influenciados por una adenomatosis endocrina mdltiple
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del tipo I & II., Otra causa puede ser una filcera péptica con un trata-

miento alcalino.
Ref. Roth, S.1. Parathyroid patholegy. Am.J.}ad., 1971, 50:612.

Caso i; Se extirpd una mapa bastante grande que se creyd que serfa
de'E?TEEE‘tirniden. Microsclpicamente,sin eumbargo, no parecfa tejido ti-
roideo, sino que crecifa en cordones celularcs igual que las cflulas pa-
ratiroideas. El proceso no estaba encapsulade e infiltraba los tejidos
fibrosoy muscular adyacentes, asf{ como vasos linfdticos.

En la literatura antigua, esto se considaraba a veces comp un paras=
truma, represcntando un tumor de origen incierte, ya fuera de tiroides
o de paratiroides. En este caso particular, el patrfn uniforme de célu-
las pequefias se creyd representativo de paratiroides, y la invasién in-
dicaba carcinoma. '

Los carcinomas de paratiroides generalmente nacen de dos maneras: (1)
el paratiroidismo se trata extirpandc un adenoma, que algunas veces debe
repetirse mis de una vez por las anomalfas o la recurrencia del tumor.
Bventualmente hay una invasifn local o vascular clara. Pueden aparecer
metfiistasis, con exacerbacioncs repetidas del hiperparatiroidismo, v el
paciente puede morir de céncer, o por fallo renal debido a una nefrocal=
cinosis. (2) Que se desarrolle una masa en el cuello y que al extirpar-
la se vea que se trate de un tejido paratiroideo invasorw. En este caso
no se encontrd hiperfuncién.

El eriterio clave para el diagnfstico de carcinoma de paratircides es
la invasién. La anaplasia por sf sola no es concluyente. Algunos carci-
nomas no muestran muche grado de variacién celularj otros son mis pleo-
mérficos. Se dice que por lo general las mitosis en el tejido paratiroi-
deo son raras excepto en caso de carcinoma. Generalmente los carcinomas
dan recurrencias locales antes de metastatizar.

Ref.: Schantz, A. and Castleman, B, Parathyroid carcinoma, Cancer,
1973, 31:600.

Caso Il Una mujer con hipertensidém y con insuficiencia renal sufrié
dos operaciones en el cuello en un intento de controlar una hipercalce-
mia moderada, mientras se trataba con hemodialisis. El tejido extirpado
en la segunda operacién se designf como paratiroides superior derecha.
El tejido extirpado era elfstico de coloracién blanquecino-grisdcea.

La microscopfa muestra una masa irregular de tejido paratiroideo, de
aspecto nodular, con islotes de células principales, células claras
acuosas y €0lulas oxifflicas. Desde el momento en que se afecta a toda
la gléndula y que quedan restos de tejido adiposo ya no se trata de un
adenoma. En mi experiencia la hiperplasia secundaria produce agranda-
miento y afecta al tejido graso reemplazandolo por células claras o por
células principales grandes, sin nodularidad, Este caso es algo mis,
llamémosle hiperplasia adenomatosa o o hiperplasia terciaria.

En un principio se demostr§ que despues de una nefrectomfa y de un
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transplante renal la hipercalcemiz del félle remal no wolvia 2 sus nives
les normales hasta gue no se practicaba uns paratiroddectomfa. Las
oléndulas eran hiperplfisicas y nodulsres, una condicifn que nc se babfa
vigto antes., Aparentemente la pléndulas eran autinomas e hiperactivas.

Es precise reconocer que todavia es diffcil zecomocer la ceusa del
efecto, v un adenoma de una hiperplacia en algunas pituacicnos parati.
rolideas. Una conferencin famnsa de un caso considerado como-hipexplasia
por Albright, fue considerado come adenoma por Castleman, guien afios
mAs tarde cambifde idea. Los cateterizzos venoios para examinar los ni-
veles de paratormona de cada gliadula pueden ayudar 3 distinguir un
adenoma en estos casos.

Al igual que en la corteza adreral, en la paratiroldes ahy una Ceo=
rfa que dice que una hiperplasia nodular puede conducir a la formacidn
da un adenoma; pero esto todavfa no estd probado.

Ref.: Wilson, R.E. at al., Parathyroidectomy in remal failure. Ann.
Surg., 1971, 174:640,

Caso " Cuando se ochbserva un tumor en el mediastine anterosuperior

s —, 3
se considera de origen timico hasta que no se demuestra lo contrario.
Con la patologfa tf{mica entramos en un campo controversial, misteriose
e inclerto.

Este presentaba una historia bastante larga de una masa subesternal,
que se catalogh de gléndula tiroidea, que mis tarde se extendid hacia el
cuello v fue extirpada. El tumor estaba parclalmente encapsulado
1o que caracteriza a le mayorfa de los timeomas. Histoldglcemente es di-
ficil identificar cualquier estructura normal, excepto que en el cuello
rodeaba a varios folfculos: tiroideos. Se encontraron varios cuerpos de
Hassal dudosos. El erecimients es muy celular v afecta a linfocitos,
macrffages y otros leucocitos con necrosis ¥ fibrosis.

Buscando s= encontraron algunas cflulas binucleadas con un nucleoclo
prominente acidéfilo, células de Reed-Sternberg. El diagndstico es
enfermedad de Hodgkin afectando al timo.

Aqu? reina la controversia. Algunos patflogos experimentados creen
que esto representa un tipo de timoma, frecuentemente llamado timoma
granulomatoso. Ellos sefialan que estos tumores permanecen localizados
por mucho tiempo y se extienden o0 metastatizan lentamente como un carci-
noma .

Otros prefieren considerarlo como una enfermedad de Hodgkin verdadera,
la mayorfa de €llos cdel tipo esclerosis nodular, en mujeres jévenes.
Este es el subtipo moderno. de enfermedad de Hodgkin de mejor prondstico.
Estudios especiales me sugieren que las células de Reed-Sternberg
provienen del dnico retfculo epitelisl del timo que forma los cuerpos
de Hassal y por €sto el tumor no es un linfoma. Bloodworth La eserito
que todavia no se ha visto claramente ningun linfoma naciendo en el
timo.

Ya sea una enfermedad de Hodgkin o un timoma granulomatoso, ¢l
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prondstico de esta enfermedad es mejor que el de la mayorfa de los linm-
fomas,

Ref.: Hickels, J . et al, Thymoma and Hodgkin®s disease of thymus.
Acta Path, Microbiol. Scand., 1973. 8lA:l.

Katz, A, and Lattes R. Granulomatous thymoma versus Hodgkin’s disease.

Cancer 1969; 23:1.
Bloodworth, J.M.B, In Press, Path., Annual, 1975, 10.

Caso Ic> Se trata de otra mujer a la que se le extirpd un tumor medias-
tfnico, que macroscépicamente estaba parcialmente encapsulado. La ma=-
yorf{a de los timomas, si realmente es clerto, son lesiones que ocupan
espacio. Histol8gicamente pueden presentar mezcla de células fusiformes
y linfocitos. Los cuerpos de Hassal pueden estar presentes pero no son
MUY NUMEYrosSOoS, .

Este tumor en particular microscépicamente estaba compuesto por célu=-
las fusiformes y por células linfoides. A pesar de la encapsulacién apa-
rente macroscépicamente invadfa los tejidos adyacentes y formaba una
extensién satélite. Con esta base se hizo el diagnfstico de timoma malig-
no. o

Aqui hay otro campo controversial. Durante afios Castleman"informé que
no habfa timomas malignos. En nuestro trabajo persomal la invasién cap-
sular con o sin metdstasis se consideraba como tumor tfmico maligno.

Un tipo raro de timoma fue reconocido por todo el mundo como general-
mente maligno. Presentaba un patrén lineal de cflulas pequefias como las
células del carcinoma ocat cell de pulmén, y que produce ACTH ectépica
con sindrome de Cushing. .

Ctros sindromes funcionales asociados con timoma producen generalmente
aumento benigno de la glindula. La miastenia gravis, en la mitad de los
casos, se acompaiia de agrandamiento tfmico. Algunas son hiperplasias
tfmicas (o "timitis") y otras son timomas, ya sea con células fusifor-
mes, con cflulas linfoides o un patrén mixto y con centros germinativos.
La presencia de centros germinativos en un timoma sugiere, aunque no
estd del todo comprabado, que haya una miastenia gravis acompafiante.

Anemin aneritrcide, agammaglobulinemia o ambas juntas se acompafian
de timomas con células linfoides con ndcleos plasmatocitoides. La
extirpacién produce una mejora temporal de la anemia, Generalmente la
agammaglobulinemia persiste,

Ref.: Batata, M.D. et al, Clinicopathologic features of thymomas.
Cancer, 1974, 34:389-396.

Pimstone, B.L. et al., Thymoma with Cushing’s syndrome, Am, J. of Med.
1972, 53:521.

Korn, D. et al. Thymoma, aplastic anemia and lymphoid abnormalities.
N. Eng. J. Hed.,, 1967, 276:1333.
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Caso IZ- Mujer con muchos problemas de salud presentaba una masa me-
diastinica que se extirpd para diagnfstico. Macroscépicamente era blane
da, ce coloracién tostada clara inespecffica. Lo que vuestras laminillas
muestran es tejido linfoideo difuso dentro de una cépsula fibrosa sin
cértex ni médula, sinusoides periféricos y de drenaje, y centros germina-
tivos del tipo de un ganglio linffitico hiperplésico. Es un linfoma? Las
cblulas son maduras y parecen inocentes. Se tratarf de una hiperplasis
timica? No se ven cuerpos de Hassall.

Hay algunas Areas peculiares hialinas irrigadas por pequeiias arterias,
Esto es la calve del disgnéstico de un heamartoma linfoide angiomatoso
mediastfnico, Antes se llamaba hiperplasia linfoide mediastfnica gigan-
te. S5in embargo la enfermedad pua&i presentarse en el cuellon en el re-
troperitoneo, en el mesenterio y en cualquier otro sitio. Esta entidad
peculiar no es ni tfmica ni neoplfsica. En algunos casos se presenta una
anemia hipocroma resistente a c¢ualquier tratamiento esténdard y solo
cura con la extirpacién de la masa, el porqué no estf claro. Es una curio-
sidad para archivarla enla memoria del patélogo.

Ref,: Fisher, E.R. et al. Mesenteric lymphoid hamartoma with anemia,.

N. Enge J. Med., 1960, 280:922.925,
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