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Resumen

El linfoma tiroideo es una patologia infrecuente,
cuya presentacion clinica recuerda a la de los car-
cinomas indiferenciados de dicha glandula.

Son particularmente respondedores a la poliquimio-
terapia, quedando reservada la cirugia a la biopsia
y decompresion de urgencia de la via agrea.

Se presentan cinco casos asistidos en el Hospital
Maciel, en el periodo comprendido entre 1996 y
2001.

Tres de ellos se presentaron clinicamente con un
bocio de rapido crecimiento con compromiso loco-
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regional, llegando en un caso al paro respiratorio
por obstruccion de via aérea.

El diagndstico se realizé mediante puncion citoldgi-
ca en tres casos, biopsia quirdrgica en uno y el
restante llega a la cirugia con diagndstico de carci-
noma medular, por lo cual su diagndstico se realiza
con el resultado definitivo de la pieza operatoria.

El tratamiento en cuatro casos se realizé en base
a poliquimioterapia con buena respuesta, en tanto
en el restante en el cual no se llegd al diagndstico
ni en el pre ni intraoperatorio, fue la tiroidectomia
total.
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Linfoma
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Abstract

Thyroid lymphoma is a rare occurrence, its clinical
presentation resembling that of undifferentiated
carcinomas of this site.

It is particularly responsive to polichemotherapy,
sugery being reserved for biopsy and urgency de-
compression ofthe airway.
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In the Maciel Hospital of Montevideo there were 5
such cases for the period extending from 1996
through 2001. Three of these had the clinical ap-
pearance of a rapidly growing goiter with loco-re-
gional involvement, one of them having suffered
respiratory arrest due to obstruction of airway.

Diagnosis was arrived at through cytological punctu-
re in three cases, surgical biopsy in one and the fifth
was derived to surgery with diagnosis of medullar car-
cinoma;, consequently conclusive diagnosis was es-
tablished through the final analysis of operative spe-
cimen.,

In 4 cases treatmen was based on polichemothe-
rapy with good response, while in the fifth no diag-
nosis was established through the final analysis of
operative specimen.

In 4 cases treatment was based on polichemothera-
py with good response, while in the fifth no diagnosis
was established either in pre- or intra-operative pe-
riod and consequ:antly underwent total thyroidectomy.
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Introduccién

El linfoma extranodal puede comprometer di-
versos organos y sistemas.

Su localizacion tiroidea, es infrecuente y la
afectaccion puede ser primaria, en la cual unica-
mente se ve comprometida dicha glandula, o bien
afectarse en el curso de la diseminacion sistémica
de la enfermedad.

Su incidencia oscila entre 0,6 y 10% de los tu-
mores tiroideos!" >3 43678 (TABLA 1) y repre-
sente menos del 2% de la forma extranodal del
linfoma.

La casuistica espafiola reportada entre 1985 y
1997 asciende a 28 casos®, en tanto Staunton®
comunica 34 entre 1932y 1972, Tsang® 52 entre
1978 y 1986, Kanetake'” 74 entre 1968y 1991y
Pledge'" 43 entre 1973 y 1992.

En la serie de Neumann®?, en un analisis de
4501 cirugias tiroideas en un lapso de 22 afios, los
linfomas corresponden al 0,49% de las mismas.

El objetivo de este trabajo es realizar el aporte
de cinco nuevos casos de esta infrecuente enfer-
medad.

Material y métodos

Se analizan cinco casos de linfomas tiriodeos
asistidos en el Hospital Maciel en el periodo com-
prendido entre los afios 1996y 2001.

Los datos fueron obtenidos de la revision de
las historias clinicas, siendo resumidos los mismos
en el cuadro .

Resultados

La totalidad de los pacientes correspondieron
al sexo femenino, con una edad promedio de 75
afios, una minima de 63 y maxima de 81 afios.

En dos casos el motivo de consulta correspon-
di6 al crecimiento brusco de un bocio preexisten-
te, en tanto otros dos por igual motivo pero sin el
antecedente de bocio previo.

El quinto caso se trato de un hallazgo citologi-
co en un paciente estudiada por hipotiriodismo.

Tabla 1. Incidencia del linfoma tiroi-
deo en diferentes series.

AUTOR % DE LINFOMA EN
TUMORES TIROIDEOS
SUEIRAS (1) 0,6%
PEREZ (2) 1%
GYORY (3) 2%
LAWAL (4) 5,6%
STAUNTON (5) 7%
MARTINEZ CASTRO (6) 7,4%
TAKASHIMA (7) 8%
SINGER (8) 10%
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Caso1 Caso?2 Caso3 Caso4 Caso5
Sexo Femenino Femenino Femenino Femenino Femenino
Edad 81 75 63 a4 ™
Motivo deconsultal Hipotiroidismo Crecimientobrusco | Crecimiento brusco Bocio de rapido Bociode répido
deun bocio de un bocio crecimiento crecimiento
preexistente preexistente
Compromiso No Disfagia. Disfonia, Paro respiratorio Disfagia No
locoregional estridor laringeo Disfonia Estridor
Laringeo
Grado de bocio Normal I} v v v
Tipo de bocio Glandula Multinodular Nodulo de lébulo Nodulo de Iébulo Noédulo de idbulo
Normal derecho e istmo izquierdo e istmo izquierdo

Funcionalidad

Hipotiroidismo

Hipotiroidismo

Hipertiroidismo

Hipotiroidismo

Hipotiroidismo

Puncién citoldgica] Sindrome Linfoma no Hondgkin | Neoplasia finfoide Citograma finfoide Neoplasma que
linfoproliferativode| de aito grado acélulas de tipo impresiona epitelial
naturaleza centroblastico con células
monoclonal simil. plasmocitoides

Biopsia Si Si Extemporanea

Tratamiento PQT PQT PQT PQT Cirugia

Histologia Noconcluye LNH, difusode LNH, de bajo

tipo centrobiastico gradoenterocitico
polimorfo centroblastico

Asociacion Tiroiditis de Tiroiditis de Riedel

patoidgica Hashimoto

Cuadro |. Resumen de los datos obtenidos de la revision de his-

torias clinicas

Fig. 1 - Radiografia de cuello de frente. Traqueoesco-
liosis dextroconvexa

Es de resaltar que en tres casos hubo compro-
miso de estructuras regionales (disfagia, disfonia,
estridor laringeo) FIG. (1-2), llegando en uno de

ellos al paro respiratorio por obstruccion de via
aérea que requirid intubacidn orotraqueal e inter-
nacion en CTIL.

espacio retrovisceral.

Fig. 2 - Radiografia de cuello de perfil. Aumento del
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Clinicamente hubierontres bociosgrado IV, uno
grado Il y el restante se presento sobre una glan-
dula normal.

La imagenologia (ecografia y TAC), confirma
en tres casos que se trataba de nddulos tiroideos
inicos, un bociomultinodulary el restante glandu-
lanormal.

Funcionalmente cuatro cursaron en hipotiroi-
dismoy uno en hipertiroidismo.

El diagndstico se obtuvo mediante puncion ci-
tologica en cuatro casos, y en dos de ellos se com-
pleta con biopsia quirtrgica.

El quinto caso se diagnostico en el postopera-
torio con el resultado de la anatomia patologica de
la pieza, en una paciente con puncion citologica
compatible con un carcinoma medular al igual que
la biopsia extemporanea.

De los informes de las biopsias, en una no se
concluye sobre el tipo histoldgico y se asocia a
una tiroiditis de Hashimoto, en tanto en la restante
se tratd de un linfoma no Hodgkin de patrdn difu-
so centroblastico, polimorfo.

En tanto de la pieza de tiroidectomia se infor-
ma, linfoma de bajo grado, enterocitico, centro-
blastico, difuso, asociado a unatiroiditis de Riedel.

Del resto de la valoracion de la enfermedad,
se constatd tnicamente en una paciente infiltra-
cioén linfoide de la médula dseay una esplenome-
galia grado IV.

El tratamiento instituido fue en base a poliqui-
mioterapia en cuatro casos con una buena res-
puesta al mismo, remitiendo totalmente la sinto-
matologia compresiva en todos los casos, llegan-
do en uno de ellos a no palparse la glandula tiroi-
des.

Como factor prondstico la LDH fue de 331 v/l
en un caso.

En tres casos hay seguimiento al momento
actual, siendo asintomaticos. En otrosdos no cons-
ta la evolucion luego del alta en su primer interna-
cion.

Discusion y comentarios

La etiologia de esta patologia no es conocida.
Sin embargo se ha demostrado la frecuente aso-
ciacion con la tiroiditis de Hashimoto, oscilando
entre el 57 y 94%(13 141519 ] a estimulacion anti-
génica continua en el curso de la tiroiditis puede
ser el factor predisponente en el origen del linfo-
ma.

Recientes estudios postulan su base genética,
considerando que la génesis de la misma es una
mutacion del gen Fas('?.

Esta patologia es incluida dentro del grupo de-
rivado del tejido linfoide asociado a mucosa as-
cendiendo al 69% de los casos (MALT)"® junto a
los linfomas del aparato digestivo, del cual se ha
reportado un caso de asociacion con un linfoma
gastrico!'?), respiratorio y glandulas salivales, ca-
racterizandose por permanecer localizado duran-
te largo tiempo, constituyendo los de bajo grado
un porcentaje minoritario tal como lo demuestra la
serie de Skacel®? con 5,6%.

Desde el punto de vista histoldgico los mismos
responden a los dos grandes grupos de esta en-
fermedad, Hodgkin y no Hodgkin, siendo estos
ultimos los predominantes, constituyendo en la serie
de Shah®" el 2,9% de los tumores malignos de
tiroides. Dentro de estos tiltimos predominan los
originados en las células de tipo B, constituyendo
en algunas series hasta el 85% y 98%20. 22 35.29),
siendo muy baja la incidencia en los de las células
T05.25.20) Histologicamente el patron difuso y cé-
lulas grandes constituyen el porcentaje mayorita-
rio®.

Es habitual que esta enfermedad ocurra en
pacientes de sexo femenino y de edad avanzada
como en nuestra serie.

Su presentacion clinica recuerda a la de los
carcinomas indiferenciados de tiroides, siendo el
gran diagndstico diferencial que se plantea®. Se
caracterizan por su rapido crecimiento y el com-
promiso frecuente del tracto aerodigestivo con di-
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ferentes grados de disfagia, disfonia y obstruccion
de via aérea, la que puede llegar a presentarse
con estridor laringeo®®” 2829,

Funcionalmente un elevado porcentaje cursa
en hipotiroidismo, 71% para la serie de Klyach-
kin®?, siendo excepcional el hipertiroidismo del cual
se ha reportado un caso®V,

Pedersen®® establece que en su serie de 50
casos, el 100% de los pacientes presentaban una
tumoracidn tiroidea, 57% disfonia, 55% disnea y
estridor laringeo, 45% disfagia y el 36% hipotiroi-
dismo.

Numerosos procedimientos diagndsticos per-
miten valorar anatdmica y funcionalmente esta
patologia, siendo la confirmacion diagndstica de
resorte de la citologia o de biopsia.

La imagenologia permite obtener datos de la
propia tumoracion que en general son grandes,
irregulares; ademas del compromiso regional. Den-
tro de los mismos la radiologia simple de cuello
muestra las desviaciones y compresion de via aé-
rea®). La ecografia, la TAC, RMN y la centello-
grafia con galio 672 constatan tumoraciones en
general sélidas.

Elestudio citologico se puede obtener por pun-
cion y aspiracion con aguja fina, en tanto que la
obtencién de una mayor muestra con fines de lo-
grar un diagnostico histoldgico se logra con una
aguja cortante. Como tercer opcidn se destaca la
biopsia quiriirgica, ya sea obteniendo tejido de la
propia glandula tiroides o de un ganglio linfatico
regional, siendo este 0ltimo el procedimiento de
eleccion para Fukuuchi®®. Sin embargo el empleo
de técnicas auxiliares tales como la citometria de
flujo, reordenamiento genético y la coloracion in-
munohistoquimica, permiten arribar al diagnostico
mediante punciones citoldgicas con agujas finas y
contribuyen a diferenciar los linfomas de bajo grado
e intermedio de la enfermedad de Hashimoto. Este
hecho reduce aun mas el papel del cirujano en el
diagnostico de esta enfermedad.

En aquellas situaciones en las cuales la enfer-
medad representa una manifestacion mas de un

Edgardo Almeida, Mariela Rondan, Oscar Balboa

linfoma sistémico, se recurre a la imagenologia y
puncién de médula 6sea para completar la valora-
cion, en vistas a adecuar el tratamiento y formular
un prondstico.

Lo habitual es que el mayor porcentaje de ca-
sos se presente en estadios [ y I E de la clasifica-
cion de Ann Arbor, llegando en la serie de Ska-
cel® a representar el 71,6% y al 91% en la de
Derringer® en un analisis de 108 casos.

Desde el punto de vista humoral, se pueden
identificar anticuerpos antimicrosomales y antiti-
roglobulina, hallandose presentes los primeros en
la serie de Niitsu®® en el 60% de los casos.

Lospilares fundamentales en el tratamiento son
lapoliquimioterapia y radioterapia®®.

La poliquimioterapia sistémica es de eleccion
y fundamentalmente en aquellos casos localmen-
te agresivos, con factores pronosticos desfavora-
bles y sintomas compresivos agudos en los cuales
se ha demostrado la remision completa®,

En tanto la radioterapia es considerada el tra-
tamiento de eleccion en los linfomas intratiroideos,
sin factores pronosticos desfavorables y como
coadyuvantea lacirugia o quimioterapia en tumo-
res voluminosos y/o con afectacidn extratiroidea.

En tanto la cirugia ocupa un lugar secundario,
reservandose a los linfomas intratiroideos como
alternativa a la radioterapia, para la confirmacion

diagnostica o como descompresion de urgencia®®
36)

En aquellos casos en los cuales se realiza diag-
ndstico en el intraoperatorio mediante biopsia ex-
temporanea, la excéresis no encuentra indicacion,
dado que se ha demostrado que la radicalidad no
mejora la sobrevida y si aumenta la morbilidad.

El pronéstico esta determinado por diferentes
factores: el patron histologico de células grandes,
el estadio II E de la clasificacion de Ann Arbor,
masas tumorales mayores de 10 centimetros, ne-
crosis tumoral, la aneuploidia, la extension extrati-
roidea, sintomas compresivos graves, el aumento
de laLDH'y el sexo masculino, constituyen todos
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ellos factores que empobrecen el prondstico.

En tanto la sobrevida a 5 afios es superior al
90%, cuando asienta en pacientes menores de 65
afios, con enfermedad intratiroidea y sin compro-
misoadenopético locoregional, siendo independien-
te de la forma de tratamiento segun Castro Marti-
nez®,

Sin embargo Ha®®” ha observado que el tipo
No Hodgkin, en los estadios [ y II de la clasifica-
cion de Ann Arbor, fundamentalmente cuando son
tratados con quimioterapia y radioterapia en for-
ma combinada presentan una sobrevida a 5 afios
de 91%, en comparacion con el resultado de 50y
76% cuando el tratamiento se hace en base a qui-
mio y radioterapia en forma independiente respec-
tivamente. Tsang® comunica igualmente mejores
resultados con el tratamiento combinado.

La sobrevida global presentada por Derrin-
ger!® asciende a 79%. En tanto Kanetake!'” en
su serie presenta una sobrevida global a 5 afios de
81,8%y alos 10 afios de 62,5%, resaltando como
factor de mal pronodstico la pardlisis de cuerdas
vocales.

Conclusiones

1. El linfoma tiroideo es una entidad patoldgica
infrecuente.

2. Su presentacion clinica recuerda a la de los
carcinomas indiferenciados con importante
compromiso locoregional, pudiendo comprome-
ter la vida por obstruccidn de via aérea.

3. Enunalto porcentaje su diagnoéstico se confir-
ma mediante puncion citologica y biopsia qui-
rirgica.

4. A pesar de su agresividad locoregional, pre-
sentan buena respuesta a la poliquimioterapia,
remitiendo la sintomatologia e incluso llegando
alanormalizacion del tamario de la tiroides.

5. Lacirugia quedareservada a la biopsia para la
confirmacion histologica, a la desobstruccion
de via aérea de urgencia (traqueostomia) y en

aquellas situaciones en las cualesno es posible
arribar a un diagnoéstico pre ni intraoperatorio.
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