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I. — INTRODUCCION

Desde un punto de vista estrictamen-
te estadistico, el cancer de tiroides es
considerado un problema de menor im-
portancia ante otros tipos de carcino-
mas de mayor frecuencia. No obstante,
por las dificultades clinicas en el diag-
noéstico temprano, su comportamiento,
diversidad de aspectos morfoldgicos vy
su agresividad, el carcinoma de tiroides
es un problema de real importancia.

En todas sus formas representa entre
el 0,5y el 1% de todos los canceres
diagnosticados, lo que indica una inci-
dencia de 25 pacientes cada 1 x 10°
habitantes =, significando solamente el
0.4 % de todas las muertes por can-
cer ''=. Su trascendencia es superior
desde el punto de vista clinico, dado
que su mayor frecuencia diagnéstica =",
"% en los ultimos afos no se ha refle-
jado en los indices de mortalidad, po-
siblemente debido a su lenta evolutivi-
dad y a un diagnostico mas precoz,
sumados a criterios terapéuticos mas

adecuados ‘=, '™, ™. Cu incidencia
aumenta considerablemente en las se-
ries que analizan material de necrop-
sias de pacientes aparentemente libres
de ateccion tiroidea, o en las provemen-
tes del estudio de piezas quirurgicas *7,
oo aes i como nos  referiremos al
desarrollar los aspectos anatomopato-
l6gicos del problema.

El diagnéstico diferencial con otras
tiroideopatias frecuentes, como el ade-
noma solitario, bocio multinodular, ti-
roiditis, etc. ™, M1z w2 v deTiodunore.
quiere no solo expenencua cllmca sino
también un exhaustivo examen histolo-
gico.

La serie que presentamos reune la
experiencia de la 12 Céatedra de Ciru-
gia de la Universidad de Buenos Aires,
en el Hospital de Clinicas ""José de San
Martin”, en un periodo de 20 afos
(1959 a 1978).

En dicho lapso, numerosos han sido
los progresos de la ciencia en el cono-
cimiento del cancer y. probablemente,
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sean los pacientes portadores de una
neoplasia de tiroides quienes mas se
hayan favorecido ante la incorporacion
de nuevos elementos para el diagndsti-
co precoz, de cambios positivos en las
tdcticas quirurgicas y de controles pe-
riodicos con seguimiento y terapéuticas
eficaces, que han contribuido a un
aumento de sobrevida y elevados indi-
ces de curacion.

Es nuestro propésito, al resenar esta
casuistica, ofrecer una visién dindmica
en ¢l tiempo, sefalando las modifica-
ciones en las conductas seguidas vy
comentando los que consideramos hitos
importantes en el diagnostico temprano
y tratamiento actual del cancer de tiroi-
deS TY n’ lu7 ]I' ]-|) 1.’»’ ‘lf‘.‘ ‘_“." ‘24. .'11:. 67’ (‘AS‘
102 127 ]:h.

, .

Il. — MATERIAL Y METODOS
a) Clinicoquirurgicos

Como ya ha sido mencionado, de
todas las tiroideopatias estudiadas en
el Hospital de Clinicas de la Universidad
de Buenos Aires durante un periodo de
20 aios, se seleccionaron, para su eva-
luacion clinica, los carcinomas estudia-
dos en el Laboratorio de Patologia de
la 12 Catedra y que fueron tratados
quirurgicamente en dicho Servicio.

Las historias clinicas se revisaron
individualmente analizandose en cada
enfermo los sintomas y signos previos
a la intervencion, con especial atencién
a los hallazgos intraoperatorios corre-
lacionados con la macroscopia de la
glandula extirpada y a la evolucién pos-
operatoria inmediata y alejada.

De todo el material se seleccion6 un
grupo de 162 pacientes que tuvieron un
carcinoma tiroideo histolégicamente
comprobado y que, remitidos para su
tratamiento quirargico, fueron operados
y seguidos en su evolucién.

Los enfermos fueron examinados por
separado por lo menos por 2 de los
autores. En el interrogatorio se presté
especial atencion a ciertos puntos que
guardan intima relacién con la patolo-
gia que tratamos. Dentro de los antece-
dentes familiares se inquirid sobre
afecciones tiroideas y/o de otras glan-
dulas. En los antecedentes personales
se averigu6 cuidadosamente el lugar de
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nacimiento y la aplicacion de tratamien-
tos radiantes en el cuello en los pri-
meros anos de vida. Se determinaron:
tiempo de evolucion, crecimiento de la
tumoracion, existencia de adenopatias,
etcétera, asi como examenes y trata-
mientos previos 174, 199,

El plan de estudios comprendio la
realizacion de andlisis de rutina, radio-
grafia de cuello simple y ocasionalmen-
te, con contraste esofagico y radiogra-
fia de toérax. Los anadlisis especificos
consistieron en determinaciéon de yodo
protzico y/o tiroxina, triyodotironina y
tirotrofina séricas por radioinmunoensa-
yo (T!-T#-TSH), anticuerpos a tiroglo-
bulina y a fracciéon microsomal y, oca-
sionalmente, prueba de respuesta a la
hormona liberadora de tirotrofina (TRH)
my m, :.‘z’ 30, 34, ::.'., con el objeto de deter-
minar la funcién tiroidea. El tipo de
estudio de hormonas tiroideas en san-
gre dependi6é de la época en que se
examiné al paciente, dado que las di-
versas técnicas se incorporaron al tiem-
po de su aparicion.

La centellografia tiroidea, utilizando
centellégrafo lineal o gammacamara
como equipo, e |I'*' o Tc?*™ como radio-
nucleido, asi como la captacion tiroidea
de I'*', se realizaron en forma sistema-
tica en todos los pacientes, adicionan-
dose, cuando se consideré necesario,
pruebas de inhibicion o de estimulo *, *,
a5 41 141

S L
) 5 y

El ultrasonido y la tomografia compu-
tada los hemos introducido como auxi-
liares diagnosticos en afecciones de la
glandula tiroidea a partir de 1979; por
lo tanto, los pacientes comprendidos en
este estudio no disponen de dichos
examenes.

En los ultimos afios hemos utilizado,
en casos seleccionados y no sistemati-
camente, la puncién-biopsia, a efectos
de lograr un diagnéstico anatomopato-
l6gico preoperatorio y, por ende, mayor
seguridad en la conducta ante dicho
paciente. Utilizamos en un principio la
aguja cilindrica, que logra una buena
toma para estudio histologico, pero
preferimos en la actualidad la puncion-
aspiracion con aguja fina -0,6 mm
w5 iy jeringa descartable montada
en un dispositivo de sostén, que obtiene
alta presién negativa trabajando con
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una mano, en tanto la otra fija el nodulo.
El material es extendido en un porta-
objetos, fijado con polietilenglicol, al-
cohol y éter y luego coloreado para téc-
nicas citoloégicas (Papanicolaou). Este
método es rapido e innocuo, no requiere
de un laboratorio complejo y en manos
de citopatdélogos entrenados da indices
fidedignos de confiabilidad para un
diagnostico temprano.

Una vez decidida la conducta quirur-
gica se completo el estudio con ECG y
evaluacion cardiolégica, examen gine-
colégico, laringoscopia indirecta, inves-
tigacién del signo de Chvostek y calce-
mia. Si el estado del enfermo o la
magnitud de la intervencion lo requeria,
efectuamos estudios funcionales respi-
ratorios y determinacion de gases en
sangre, pre y posejercicio, al igual que
exanienes hepaticos, renales, etcétera.

En los raros casos en que coexistio
hiperfuncion, el paciente fue llevado al
eutiroidismo con antitiroideos (MMI, 40
a 80 mg/dia), solucién de Lugol 10 a 15
dias antes de la operacién y, ocasional-
mente, propranolol (40 a 120 mg/dia)
*-, medicacion que se suspende previa-
mente a la intervencion.

Esta fue realizada bajo anestesia ge-
neral, intubacion endotraqueal e hiper-
extension cervical, a través de una
incisién trasversa que podia prolongar-
se en forma ascendente hasta la mas-
toides en caso de diseccion ganglionar.
Habitualmente no seccionamos los
musculos pretiroideos.

El primer paso quirdrgico fue una
completa semiologia regional, que in-
cluyo la glandula y los tejidos adyacen-
tes. Se ubicaron el o los nédulos y
eventuales adenomegalias, que se en-
viaron a congelaciéon si eran sospecho-
sas. Una vez decidida la tactica se
comenzo la reseccion —investigando
las glandulas paratiroides y el nervio
laringeo inferior sistematicamente—
mediante diseccién yuxtaglandular vy
ligadura de las ramas de los vasos
tiroideos. La pieza fue sometida al exa-
men histologico inmediato, decidiendo
en base a dicho informe, la conducta
ulterior, como sera explicitada mas
adelante.

Finalizamos la intervencién con cie-
rre del rafe muscular, previa colocacion
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de drenajes de aspiracion, siendo con-
ducido el paciente a la sala de recupe-
racion posanestésica para su control
inmediato. Se le indicaron liquidos por
boca, analgésicos y raramente antibio-
ticos en forma profilactica.

Los drenajes fueron retirados a las
48 h y las suturas dérmicas a las 72,
siendo remplazadas por bandas adhesi-
vas para un mejor resultado estético.

Todos los casos fueron fichados en
el Registro de Tumores que lleva la
Catedra, con un sistema que permite
su citacion cada 3 meses a efectos de
Su seguimiento.

El contro! posoperatorio y/o adminis-
tracién terapéutica de I'*' se realizo
mediante las determinaciones hormona-
les en sangre ya descritas, y el rastreo
corporal de metastasis o restos que
concentraran yodo utilizando centellé-
grafo lineal y/o gammacamara y conta-
dor corporal total 141 17 181 Este es-
guema se realizé a lapsos de 6 meses
durante los 2 primeros afios y anualmen-
te hasta el quinto ano, dependiendo
luego de la evolucidon y sintomatologia.
Como complemento, estudios radiologi-
cos de térax y esqueleto y centellogra-
ma o0seo 3, =,

Para los fines del analisis clinico
retrospectivo de los 162 casos de esta
serie, se dividieron los pacientes en
2 grupos: los que tenian su enfermedad,
estadio | clinico (T;N,M, de la clasifica-
cion internacional) ', localizada a la
glandula tiroides unicamente, sin fijeza
a tejidos vecinos y menores de 4 cm
de diametro, denominados tumores
“intratiroideos”, y en los que existe
una diseminacion local cervical o a dis-
tancia, mayores de 4 cm, y que repre-
sentan un estadio mas avanzado de la
enfermedad —estadios Il o Il clinicos
o T.N,-.-M, de la clasificacién interna-
cional—, considerados como ‘extrati-
roideos”. Esto separa claramente 2
grupos muy distintos de cancer tiroi-
deo, con una evolucion, tratamiento vy
pronostico presumiblemente muy dife-
rentes.

b) Anatomia patologica

Los protocolos macroscopicos, pre-
paracos histologicos, y en los casos
mas recientes diapositivas macroscopi-
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cas, fueron revisados de acuerdo con
un protocolo preestablecido, que indi-
caba una serie de parametros comunes
para cada tipo tumoral y otros especifi-
cos para determinadas variedades de
neoplasias tiroideas. En casi todos los
casos los preparados histolégicos in-
cluian muestras del tumor primitivo y
de s'!s eventuales metastasis y, en los
pocos pacientes en los que la extirpa-
cion del tumor primario fue realizada
en otro Centro. se obtuvieron los pre-
parados histologicos correspondientes
para su revisidon por los autores. Se
examinaron también algunos casos de
autopsias en todos los cuales (siempre
carcinomas indiferenciados) el tumor
tiroideo era causa de la muerte del
enfermo.

La metodologia aplicada en nuestro
Laboratorio en el estudio de los carci-
nomas tiroideos es la siguiente:

Luego de pesar y medir la glandula,
la misma es filada en formol durante
24 horas. Se la corta en lonjas de un
mm de espesor incluyéndose, en forma
sistematica, en casos de cancer, todo
el teiido glandular haciéndose tantos
tacos como fueren necesarios. Se in-
vestiga de tal manera la incidencia de
multicentricidad y bilateralidad tumo-
ral. La primera es definida como la
existencia de multiples focos neoplasi-
cos en el mismo l6bulo asiento del
tumor tiroideo mayor, macro o micros-
copicos, pero separados del mismo por
tejido tiroideo sano y la segunda como
la presencia de focos tumorales en el
[6bulo tiroideo opuesto en los pacientes
operados con tiroidectomia total o sub-
total.

Los preparados histologicos fueron
coloreados con hematoxilina eosina,
técnica de Verhoeff para fibras elasti-
cas, para la confirmacién de invasion
venosa neoplasica y con Thioflavina T
y rojo Congo observado con microsco-
pia de fluorescencia y polarizacion,
respectivamente, en los casos de los
carcinomas medulares para la obser-
vacion de la sustancia amiloide.

Técnicas inmunohistoquimicas

En los carcinomas medulares se in-
vestigd la presencia de calcitonina vy
antigeno carcinoembrionario (ACE) en
las células tumorales. Para ello se reali-
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zaron cortes del material incluido en
parafina el que era tratedo con
suero anticalcitonina cbtenida en co-
nejos (Calbiochem, La Jolla, California,
U.S.A.) en una dilucién de 1/20 y con
ACE obtenido en el mismo animal
(DAKO. Dinamarca) en una dilucion de
1/200. Para la demostracién de los anti-
oenos tisulares se utilizdo la técnica
descrita por Sternberger y colaborado-
res I*%; empleando como suero secun-
dario antiinmunoglobulinas de conejo
obtenidas en cerdos (DAKQO. Dinamar-
ca) y como suero terciario el complejo
peroxidasa-antiperoxidasa (PAP) obte-
nido en conejos (DAKQ, Dinamarca). \.a
reaccion se revelé con 3 3’ diamino-
mencidina, dando un producto colorea-
do de color marrén. Junto con los car-
cinomas medulares se estudiaron 2
bicpsias tiroideas obtenidas en pacien-
tes con hipertiroidismo, en los que. de
acuerdo con los estudios de Livoisi y
colaboradores se halla una hiperptasia
de células C'=,

Criterios diagnosticos

Fueron considerados como carcino-
mas papilares (CP) aquellos tumores
formados exclusivamente por papilas o
por una variable proporcion de papilas,
foliculos, zonas sélidas, generalmente
con nucleos en ‘'vidrio esmerilado” **,
i Los CP fueron subdivididos en: CP
ocultos *", tumores de menos de 1.5 cm
de diametro, circunscritos a la glandula
tiroidea, con fibrosis o sin ella, encap-
sulados o no; CP intratiroideos ¢, le-
siones de mas de 1,5 cm de diametro
confinadas a la glandula tiroides y CP
extratiroideos, tumores que sobrepasa-
ban la capsula tiroides e invadian es-
tructuras cervicales vecinas.

Los carcinomas foliculares (CF) esta-
ban compuestos por foliculos con zo-
nas trabeculadas o solidas, pero sin
encontrarse en ningun sector papilas.
Fueron subclasificados como no inva-
sores -“7 aquellos tumores que presen-
taban un variable grado de atipia celu-
lar y actividad mitética con una
capsula fibrosa no comprometida por la
proliferacion tumoral. Como CF poco in-
vasores aquellos con evidencias de in-
vasion focal de la capsula, de los vasos
linfaticos o venosos, pero no del parén-
quima glandular vecino.
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Numero 9
TABLA 1. -— Tipos histolégicos de neopla-
sias tiroideas
Casos | %
Carcinoma papilifero 86 527
Carcinoma folicular 36 223
Carcinoma indiferenciado 26 16,2
Carcinoma medular 10 ‘ 6.2
Tumores metastasicos 3 1.9
Teratoma maligno 1 06
Los CF invasores eran lesiones con

invasion capsular, venosa o linfatica
franca y frecuente y, ademas, compro-
miso del parénquima tiroideo no tumo-
ral. Debe tenerse presente que tanto
en la subdivisién de los CP como en la
de los CF se evalu6 el tumor tiroideo
y su extension local, sin tener en cuenta
la presencia o ausencia de metastasis
ganglionares o distales. Los carcinomas
indiferenciados (Cl) fueron subdividi-
dos en una variedad de grandes células
y en otra de pequenas células ™. Los
de grandes células comprendian a los
denominados por otros autores carcino-
mas de células gigantes y fusiformes y
podian tener sectores mas diferenciados
de carcinomas folicular o papilar Los
carcinomas medulares (CM) tenian una
estructura trabecular o solida con ma-
yor o menor cantidad de sustancia ami-
loide y la presencia de calcitonina y
ACE.

Se analiz6é, por ultimo, otro grupo
formado por 3 casos de tumores metas-
tasicos en la tiroides, los que presen-
taban sintomatologia y fueron operados

CANCER DE
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Clasificacién utilizada

Fue aplicada para este trabajo la cla-
sificacion de tumores tiroidecs de la
Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
“.la que senala la divisiéon de los
tumores malignos tiroideos en los tipos
antes mencionados. No acepta esta no-
menclatura la existencia de un tipo
“mixto’” foliculo-papilar, clasificando
todos aquellos casos de carcinomas ti-
roideos con un componente papilar
como carcinomas papilares.

Tampoco se han aceptado los deno-
minados aun por algunos autores como
adenomas papilares, clasificaAndose to-
dos los tumores papilares como malig-
nos. Los casos de Cl| con zonas de
CF o CP fueron incluidos dentro de los
primeros, separandose luego estas sub-
variedades para establecer su valor
pronostico. No se han hallacdo 2n nues-
tros casos otras neoplasias menciona-
das en la clasificacion de la OMS, como
linfomas malignos tiroiceos, hemangio-

endoteliomas, carcinomas epicermoi-
des o sarcomas diversos.
. — RESULTADOS

a) Caracteristicas clinicas

Los distintos tipos de carcinoma ti-
roideo que se presentaron en los 162
enfermos de esta serie, se muestran en
la tabla 1.

Edad y sexo

La distribucidon por edad y sexo mues-
tra una clara preponderancia del sexo
femenino (76,5 %) con una relacion de

como neoplasias tiroideas primitivas, y 4.2 : 1 respecto del sexo masculino
un caso de teratoma maligno tiroideo. (Tabla 2). La misma se pone también
TABLA 2. — Distribucién por edad y sexo de acuerdo con el tipo histolégico
Sexo Relacis : Edad promedio
Tipo histolégico ) ) elacion
Femenino Masculino F.M Femenino ‘ Masculino

Papilar 74 12 6,7 : 1 .9 a 79 (43 )15 a 70 (44.2)
Folicular . 26 10 26:1 123 a 72 (485)[20 a 64 (47,3)
Medular 5 5 1:1 29 a 74 (53 ){16 a 71 (39.4)
Indiferenciado 17 9 1.8:1 36 a 91 (62,4)|53 a 72 (62.1)
Miscelaneas 2 2 1:1 a 63 27 a 67

Total

124 (76.5%) 38 (23.5%)

71

9 a 91 (48.4) ‘15 a 72 (51.4)
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de manifiesto en los carcinomas mas
diferenciados y va desapareciendo en
los tipos mas inmaduros. Si se compara
la relacion del sexo con el estadio de
la enfermedad, se observa una marcada
mayoria femenina en las lesiones intra-
tiroideas respecto de las extratiroideas
(Tabla 3).

El promedio de edad es similar en
las lesiones tumorales localizadas como
en aquellas extratiroideas, siendo la
edad media de todos los pacientes de
48,4 anos. Todos los tipos histologicos
presentaban una distribucion etaria pa-
reja, a excepcion de los Cl que se
observaban en pacientes de mayor edad.

También aqui parece haber una ten-
dencia al aumento del promedio de
edad a medida que el tumor se hace
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Fig. 1. — Carcinoma folicular de
tipo multinodular con disemina-
cion extraglandular.

mas evidente clinicamente y mas indi-
ferenciado histolégicamente (Tabla 2).

Forma de presentacion

La presentacion usual del cancer de
tiroides es el descubrimiento de un
nodulo en la region cervical anterior
notado por el paciente, un familiar o un
examen médico por otra causa (Figuras
1y 2). A veces, sin embargo, existe
otra forma de presentacion clinica vy
ello es, generalmente, debido a una
expansion extratiroidea de la enferme-
dad. Ocasionalmente puede encontrar-
se una tumoracién dolorosa o asociada
a sintomas como la disfagia o disfonia.
Otras veces el paciente es visto con
nodulos metastasicos en el cuello, un

TABLA 3. — Distribucion por edad y sexo de acuerdo con la extension de la enfermedad

Sexo

Estadio clinico

Femenino Masculino

Localizado a la

glandula 68 17
Diseminacion extra-

glandular ‘ 56 21

Total I 124 38

: :
Edad promedio

Relacion

F/M Femenino |  Masculino

|
‘ {

4:1 ’18 a 74 (465)/20 a 72 (46,7)
261 l 9 a 91 (50,8)/15 a 71 (50,3)
I ,] f —
8321 | 9 a 91 (484)15 a 72 (514)

|
|



Volumen XXII
Nuamer

Fig. 2. — Carcinoma papilar
uninodular, con diseminacion
extratiroidea

sindrome mediastinal, metastasis pul-
monares o fracturas patolégicas de
vertebras o huesos largos.

Para los fines de este estudio se han
considerado, como forma clinica de
presentacion localizada, so6lo aquellos
casos que tenian una glandula uni o
multinodular y como metastasis los que
tenian diseminacion cervical ganglionar

TABLA 4.

CANCER DI

Relacion entre la configuracion glandular
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clinica y/o demostracion de una dise-
minacion extracervical visceral, ésea, o
ganglionar) de su cancer tiroideo.

El estudio de las caracteristicas cli-
nicas de la glandula, en el momento de
la primera consulta, como puede verse
en la tabla 4, demostréo que 111 perte-
necian a la variedad de nodulo, frio o
caliente (68,5 %). El tumor, sin embar-

clinica y la extension

de la enfermedad

Caracteristicas glandulares Localizado | Diseminado | Total Pato!ogia Total
benigna
Nédulo danico “‘frio’ 61 (14,1 %) 44 105 327 432
Nodulo unico “caliente” 4 2 6 31 37
Bocio multinodular 18 (5,8 %) 20 38 289 308
Agrandamiento difuso 11 11 - i
Configuracion normal 2 2 98 100
Total 85 (9.7) 77 162 (18,2 %) 745 888
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TABLA 5. — Distribucién de los distintos tipos histoldégicos de cancer tiroideo de acuerdo
con el estadio clinico de la enfermedad
i |
[ ESTADIO | ESTADIOS I y Il
Tipo histologico Clinicamente localizado = Clinicamente con Total
a la glandula extension extratiroidea
Papilar 50 (58 %) 36 86
Folicular 24 (66 %) 12 36
Medular 3 (30 %) 7 10
Indiferenciado 7 (26,9 %) 19 26
Miscelaneas 1 3 4
Total 85 (53 % 77 162 (100 %)

go, no se hallé en dicho nédulo en 11
casos y fueron una parte de los carci-
nomas considerados ocultos.

Los 85 pacientes que presentaban un
carcinoma unicamente intratiroideo re-
presentan un 9,7 % de las tiroideopatias
totales operadas en el mismo periodo
de enélisis, y expresan nuestra inciden-
cia de carcinoma en todos |0s pacien-
tes que son intervenidos por una
afeccidn tiroidea sospechosa o no de
ser neoplasica sin evidencia de enfer-
medad extraglandular.

St tomamos selectivamente los 61
casos que presentaban un nédulo unico
“frio” sin ninguna evidencia de en-
fermedad extratiroidea, la incidencia de
cancer en estos enfermos, considera-
dos todos los casos intervenidos por esa
patologia, es de 14,1 %. Agregando los
44 pacientes que presentaban nodulo
frio y diseminacién extratiroidea, esa
incidencia se eleva al 24,3 %. Esta
frecuencia es menor que la de los car-
cinomas tiroideos en todas las tiroideo-
patias tratadas quirurgicamente, que
fue del 18,2 %. Consecuentemente, la
incidencia de céancer en los pacientes
con bocio multinodular, en relacién con
el total de enfermos con esas caracte-
risticas, es netamente inferior, siendo
en los intratiroideos del 5,8 % y agre-
gando los extratiroideos se eleva al
123 %.

5 evidente, también, que tanto en los
tumores localizados como en los dise-
minados regional o sistematicamente,
la forma glandular macroscopica mas
comun es la que presenta nddulos tiroi-

deos unicos frios, 64,8 % (105 de 162
casos).

De los 11 casos que al examen eran
portadores de glandulas de caracteris-
ticas normales, en ninguno pudo deter-
minarse, en el estudio posterior, una
patologia asociada que se constituya en
comun denominador para la presencia
de un carcinoma tiroideo. Todos ellos
presentaban un carcinoma oculto de la
glandula tiroidea uni o multicéntrico y
la enfermedad se manifestdo siempre
pcr metastasis cervicales y en un en-
fermo por metastasis pulmonares. Es
evidente que en estas situaciones la
palpacién cuidadosa de la tiroides no
permitié sospechar la presencia del
carcinoma y/o éste no pudo ser hallado
preoperatoriamente.

Estadio

De la revision cuidadosa de las his-
torias clinicas se obtuvieron datos sufi-
cientes y completos para determinar la
presentacion clinica de los 162 enfer-
mos y pudo observarse que 77 de ellos,
es decir casi un 50 % presentaban, en
el momento de la consulta, su enfer-
medad fuera de la glandula (Tabla 5).
Esto seflala una poblacion especial
de enfermos con un gran porcentaje de
tumores avanzados, lo que habla de
un diagndéstico tardio y de posibilidades
terapéuticas mucho mas dificiles para
controlar la enfermedad. La separacion
de acuerdo con el tipo histolégico
muestra, como es de esperar, una ma-
yor diseminacion clinica extratiroidea
del tumor en los casos con cancer mas
indiferenciado.
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TABLA 6. — Frecuencia de metastasis en los carcinomas diferenciados en el momento
de su presentacion clinica
METASTASIS ’
Tipo Cervicales Extra- | Total Extension: Localizado ! Total
histolégico = ganglionares ] cervicales | ) } local 1 |
- !
Folicular 7 (66 %) | 4 11 (30 %) i 1 : 24 ‘ 36
Papilar 31 (94 %) ! 2 33 (38 %) 3 ‘ 50 86
|
' ) !
Total 38 (86 %) [ 6 44 | 4 74 * 122

I

Solamente un 28 % de los canceres
medulares y anaplasicos se presenta-
ron inicialmente localizados a la glan-
dula, siendo la mayoria de ellos local-
mente avanzados o diseminados. Como
ellos representan una quinta parte de
todos los tumores analizados inciden,
considerablemente, en el total de casos.
Si consideramos los carcinomas dife-
renciados unicamente, los que se pre-
sentan con extension extratiroidea son
una tercera parte de elfos (38 %) (Ta-
bla 5).

Cuando se consideran los carcinomas
localizados a la glandula unicamente,
se observa que el 87 % esta constituido
por carcinomas diferenciados (folicular
y pepilar), mientras que en los que
presentan infiltracion o diseminacion
extratiroidea, ellos solo representan el
60 %, aumentando la incidencia en los
tumores mas indiferenciados (medular
y anaplasico).

Analizando los casos de acuerdo con
estos conceptos y con la forma inicial
de presentacion clinica, el 53 % lo hizo
como un noédulo unico o multiple. Esta
proporcion se mantiene dividiendo los
distintos tipos histologicos en las varie-
dades diferenciadas (folicular y papi-
lar). Sin embargo, cuando el tumor es
mas indiferenciado las formas de inva-
siéon extratiroidea se hacen mas eviden-
tes y los enfermos presentan una sin-
tomatologia mas florida (Tabla 6).

Los nodulos deben adquirir un ta-
meh» aproximadamente de 0,5 a un cm
de diametro antes de que puedan ser
palpzbles. Ellos tiencen a crecer muy
lentamente cuando son muy diferencia-
dos. En los indiferenciados. los tumores
pueden progresar rapidamente en sema-

nas o meses y hacerse francamente
invasores. Mas del 50 % de los tumores
medulares y anapléasicos presentaban
un estadio muy avanzado cuando con-
currieron a la consulta. Es interesante
que el 27 % de los enfermos se presen-
ten con metastasis cervicales Utnica o
multiple, que pueden confundir el ori-
gen del tumor primario cuando la glan-
dula es normal al examen clinico. Esta
forma de presentacién corresponde a
los carcinomas diferenciados en el
30 % de los casos. En el carcinoma
medular las metastasis cervicales son
méas comunes habiéndose encontrado
casi la mitad de los pacientes con
ganglios clinicamente positivos.

Si consideramos la presentacion cli-
nica en conjunto de los 44 enfermos
con carcinomas diferenciados (folicular
y papilar) y cuya enfermedad habia
escapado a los limites clinicos de la
glandula tiroidea, observamos que 38
de ellos presentaron metastasis gan-
glionares (86 %) y 6 diseminacion ex-
tracervical. Es evidente que cuando se
analizan las 2 variedades histoldgicas
¢e nota una mayor incidencia de me-
tastasis ganglionares regionales en 10s
carcinomas papilares (94 %), que en
los foliculares (66 %). Aunque el nu-
mero de casos con diseminacion extra-
cervical no permite sacar conclusiones,
ella fue méas frecuente en los carcino-
mas foliculares (Tabla 6).

Funcion tiroidea

Relacionando los 162 enfermos con
la funcion glandular (Tablas 7 y 8) en
el momento de la consulta, se observod

que el 5 % presentaba sintomas claros
de hipertiroidismo. Ese fue el diagnos-
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TABLA 7. — Forma inicial de presentacién clinica de acuerdo con la variedad histolégica

on | |
Presentacion j Diferenciado |

I

i ;
clinica Medular Indiferenciado fMisceléneas ’ Total
I . i i
Nédulo tiroideo (unico ! ;

o multiple) 68 4 10 ! 4 85(52,5%)
Adenopatias cervicales 38 4 2 ! - 44(27 1%)
Metastasis :

extracervicales 3 1 8 ! - 12(7.4%)
Sindrome mediastinal 1 - 1 - 2(1.3%)
Disfonia 5 — 4 ‘ - 9(5,5%)
Paraplejia 2 — — | - o 2(1.3%)
Hiperfuncion tiroidea 6 1 1 ‘ ~ : 8(4.9%)

Total 123 10

tico inicial que llevo al enfermo a la
consulta en 8 de los 10 pacientes con
dicha enfermedad: 1 de ellos presenta-
ba una glandula difusamente agrandada
y sin noédulos, 2 eran nodulos unicos
auténomos y 5 multinodulares que co-
rrespondian en el centellograma a zo-
nas de menor captacion. En 3 de ellos
el tumor pertenecia a los nédulos palpa-
bles; pero en los restantes, el carcinoma
no tuvo relaciéon con los nodulos pre-
sentes y en todos los casos su ubica-
cion fue extranodular, considerandose
como cancer oculto.

De estos 8 enfermos, 6 tenian enfer-
medad de Graves y 2 nodulos “calien-
tes” autéonomos, 1 de ellos tratado
previamente con '3, En ellos también
el carcinoma fue extranodular, 1 en el
mismo I6bulo donde se hallaba el né-
dulo y el otro en el I6bulo opuesto. En
los otros 2 enfermos, el hipertiroidismo
no fue el sintoma inicial, sino que se
descubrié durante los estudios preope-
ratorios y, en estos casos, el ndédulo fue

162(100%)

lo que llevé a la consulta y, por lo tan-
to a la internacién.

Otras formas de presentacion

Dos pacientes debutaron con paraple-
jias por metastasis en la columna dor-
sal. Ambos eran jovenes y el carcinoma
era del tipo folicular. A pesar de que la
sospecha podria haberse dirigido en uno
de ellos hacia la glandula tiroides, ya
gue ésta presentaba un noédulo, el
diagnoéstico se efectud por puncién en
un caso y abordaje quirurgico en el
otro, con la idea de descompresion
medular. En ambos casos existian
estudios mielograficos previos que com-
plicaron posteriormente el tratamiento
con radioyodo.

Los 2 enfermos con sindrome medias-
tinal padecian carcinoma papilar uno y
otro carcinoma indiferenciado. En am-
bos casos no pudo realizarse la extir-
pacién quirargica del tumor por lo
avanzado de la enfermedad y su mal
estado (Tabla 7).

TABLA 8. — Relacion entre las caracteristicas glandulares y la funcion tiroidea

Funcién tiroidea
|

Estado glandutar ) ) . Total
Hiperfuncion Normofuncion
Nodulo *“anico” 2 ! 106 | 111
Bocio Multinodular 7 1 34 ! 38
Agrandamiento difuso 1 : 1 2
Configuracién normal - i 11 | 11
- o f o -
|
Total | 10(6.1%) 152 162
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Fig. 3a. — Nodulo centellograficamente “frio”
en lobulo derecho. Estudio realizado en cente-
llégrafo linear utilizando indices distintos de
supresion de informacion para mejorar la inter-
pretacion de la imagen. Formacion benigna.

Dos de los pacientes de esta serie
desarrollaron por lo menos otro tumor
maligno. Uno de ellos presentaba, al
momento de la consulta, un tumor del
labio inferior (carcinoma epidermoide),
por lo que fue tratado quirdrgicamente;
la biopsia de una adenopatia cervical
submaxilar alertd6 sobre la presencia
coincidente de un cancer oculto de
tiroides. El otro paciente, a los 4 afos
de una lobectomia con vaciamiento ra-
dical por carcinoma también de tipo
oculto, desarroll6 un sindrome de
Cushing debido a un adenocarcinoma
funcionante de la suprarrenal, que fue
resecado con éxito. Dos anos después
fue por un adenocarcinoma semidiferen-
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ciado de colon sigmoide con ganglios
positivos (Dukes C), falleciendo 2 anos
mas tarde debido a la intervencion de
una ostruccion intestinal por recidiva
de dicho tumor. Durante toda su evolu-
cion no existio evidencia de progresion
local o diseminacion del carcinoma
tiroideo y la necropsia revel6 invasion
intraabdominal con metastasis hepaticas
de céncer de colon, pero no habia indi-
cio de neoplasia tiroidea.

Examenes auxiliares

Entre los carcinomas papilares, el
89 % presentaba tumoracion tiroidea, de
las que el 87 % era “fria” a la centello-
grafia y los demas concentraban en igual
proporcién que el resto del téjido tiroi-
deo (Figura 3). Es decir que el centello-
grama se constituyo en elemento de real
importancia en la sospecha de la exis-
tencia de la atipia. Entre los carcinomas
foliculares, también el nodulo “frio” g
la centellografia fue el signo observado
con mayor frecuencia: 84 % de los pa-
cientes presentaba un ndédulo tiroideo
como primera manifestacion, ocasio-
nalmente acompanada por adenopatia
cervical, entre los que el 85 % era
“frio”. Tres casos mostraron concentra-
cion del trazador en las adenopatias

A i

Fig. 3b. — Nodulo “frio” en lébulo izquierdo.
Estudio realizado en centellografo linear utili-
zando I3, Adenocarcinoma papilifero.



1876

Fig.

. PABLO CURUTCHET Y COLABORADORES Mecicinal
Septiembre

Figs. 3c y 3d. — Arriba, centellograma realizado en gammacamara con Tc-?9m. Noédulo
frio” en lobulo izquierdo. Abajo, estudio realizado con ['#1 en centellégrafo linear
que muestra varios nodulos “‘frios”

4a. — Estudio realizado con

Tc-Y9m. Nodulo ‘‘caliente” con
inhibicion del parénquima res-
tante; obsérvese la concentra-

cion del trazador en glandulas

salivares.

mana
1981
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rig. 4b. — Prueba de estimulo con tirotrofina. A la izquierda en noédulo caliente. A la
derecha la respuesta al estimulo.

de cuello (uno de ellos en el mediasti-
no simultaneamente); dos de estos
casos presentaban nodulo tiroideo que
concentraba el trazador y el tercero era
carcinoma oculto (Figuras 1 y 5).

En todos los casos de carcinoma

Fig. 5a. — Carcinoma oculto de %

tiroides, folicular. Concentracion % AL

del trazador en adencpatia de L
cuello.

medular en que se efectud el estudio,
el centellograma mostréo un area “‘fria”
correspondiente a la tumoracion palpa-
ble tiroidea, como era de suponer dadas
las caracteristicas estructurales y bio-
logicas de este tipo de tumor. lgual

vV o i
' “‘\
: Y

‘ N i
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Fig. 5 b. — Adenopatia en cuello que desplaza la tiroides hacia la izquierda. Centello-

grama sin particularidades. Carcinoma oculto en I6bulo derecho.

observacion es valida para los 23 de 10s
26 pacientes con carcinoma indiferen-
ciado en que se efectuo el estudio
centellografico (examen no realizado

Fig. 5 c. — Defecto centellografico en Iébulo
derecho. Carcinoma oculto de tiroides, no
palpable

en los otros 3), asi como en los pacien-
tes con un tumor secundario.
Debemos corsignar que 2 pacientes
gue al estudio centellografico mostra-
ban nodulo solitario autonomo ‘‘calien-
te” con inhibicion de la concentracion
de radioyodo en el resto del tejido tiroi-
deo, presentaron al examen anatomo-
patologico carcinoma papilar, pero fue-
ra de la ubicacion del nodulo autonomo,
uno en el mismo lobulo y otro en el con-
tralateral, constituyéndose en tumores
ocultos (Figura 6). Este tipo de carcino-
ma oculto, presenta caracteristicas
especiales al diagnéstico centellografi-
co; de 28 casos incluidos en la presente
casuistica, en solo 21 se efectuo el
estudio previo o éste pudo ser recupe-
rado. En el 29 % de los casos la revi-
sion cuidadosa del grafico o imagen cen-
tellografica permitio determinar signos
de la ubicacion del tumor. Entre los ca-
sos de carcinoma oculto que manifesta-
ban inicialmente adenopatia cervical co-
mo unico signo de enfermedad, 5 sobre
7 presentaban centellogramas norma-
les; otros 2 mostraban areas de menor
concentracion del trazador radiactivo
gue coincidia con la ubicacién del car-
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Fig. 6. — Carcinoma folicular de

tiroides. Concentracion del tra-

zador en adenopatias cervicales
y mediastinicas.

cinoma y 1 de ellos presentaba, ade-
mas, concentracion del trazador en las
adenopatias. Hemos referido en el pa-
rrafo anterior los 2 casos con nodulo
“caliente”. Entre los pacientes opera-
dos por hipertiroidismo o bocio multi-
nodular 4 de 12 centellogramas mos-
traban zonas extranodulares de menor
densidad de informacion, donde se
ubicaban los tumores ocultos.

Los casos con metastasis previas a
la intervencion quirurgica, excepto los
3 pacientes ya referidos, con carcinoma
folicular, no mostraron concentracion
de radioyodo en ellas, como era de
esperar, tal como ha sido referido an-
teriormente.

En 2 pacientes con adenopatias cer-
vicales se obtuvo concentracion en ellas
de citrato de Tc"'m y en 2 con metas-
tasis oseas se registré positividad con
pirofosfato Tc “'m.

En resumen, el nédulo “frio”, se cons-
tituyo, en todos los tumores tiroideos,
en el signo precoz de mayor impor-
tancia, debiendo recordarse que la in-
cidencia de carcinoma tiroideo entre
los nodulos “frios” en general alcanza
en nuestra estadistica al 24,3 % de los
casos. Por lo tanto, insistimos en el
resumen diagnostico-terapéutico en la
importancia de este tipo de hallazgo,
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no patognomonico, pero que establece
la sospecha de carcinoma tiroideo. Solo
la presencia de un carcinoma folicular
muy diferenciado que conserva la ca-
pacidad de concentrar yodo y elaborar
compuestos yodados, puede permitir
un diagnéstico centellografico de se-
guridad: la imagen de un nédulo que
concentra el trazador y con adenopa-
tias que asimismo lo concentren: en
nuestros 3 casos, estos nodulos eran
“tibios™ y no inhibian el tejido tiroideo
restante. Lamentablemente este tipo de
hallazgo constituye una excepcion.

Esta serie no incluye pacientes en
que se hayan efectuado ecografias o
tomografias computadas. Asimismo, el
numero de funciones no fue relevante
comn para extraer resultados validos.

En la discusion ampliaremos estos
conceptos acerca de los meétodos au-
xiliares en el diagnostico temprano del
cancer de tiroides.

b) Anatomia patologica

Los carcinomas tiroideos correspon-
dieron a los siguientes tipos histologi-
cos (Tabla 1).

Carcinoma papilar

Los CP fueron subdivididos en ocul-
tos, intratiroideos y extratiroideos de
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TABLA 9. —

Carcinoma oculto

Carcinoma intratiroideo

Carcinoma extratiroideo

Variedad histolégica indeterminada

acuerdo con los criterios anunciados
anteriormente, con los siguientes re-
sultados (Tabla 9).

Estos carcinomas aparecen macros-
copicamente como nodulos blanqueci-
nos duros o retraidos de superficie
mate, en los casos con abundante
esclerosis, o como lesiones blandas,
pardas, con un contenido de aspecto
grumoso, cuando no presentaban fibro-
sis reaccional (Figuras 7, 8 y 9). Los
carcinomas ocultos tenian cierta pre-
ponderancia a estar localizados en si-
tuacion subcapsular (Figura 7), desde
donde podrian facilmente invadir la
capsula tiroidea y estructuras vecinas.
El tamano de los tumores era variable,
oscilando entre 0,3 cm en un caso de
carcinoma oculto, hasta 10 cm en un

401

A

Fig. 7. — Carcinoma papilar
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Subdivision de los carcinomas papilares

Casos | %

25 29

37 43

19 27

5 | 6
CP extratiroideo que invadian los

musculos peritiroideos y otros tejidos
blandos adyacentes. Habia diferencias
significativas en el tamano medio de
los CP ocultos, intratiroideos y extra-
tiroideos, como se muestra en la ta-
bla 10.

Desde el punto de vista microsco-
pico raramente los carcinomas papila-
res estaban solamente formados por
papilas (Figura 10), sino que, por lo
general, presentaban una estructura
mixta con zonas papilares y folicula-
res en grados variables. Como se ob-
serva en la tabla 10 las formas mas
avanzadas de CP (extratiroideas) no
presentarcn, en ningun caso, formacio-
nes papilares exclusivamente. En otros
tumores se observaban zonas sélidas

que, sin embargo, habia dado

extensas metastasis ganglionares. Obsérvese el otro foco tumoral macroscopico aislado
del tumor principal (Flecha).
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Fig. 8. — Carcinoma papilar intratiroideo con un nodulo carcinomatoso limitado al I6bulo
glandular. El tumor tiene zonas blanquecinas de fibrosis y otras arborescentes tipicas
de carcinoma papilar.

correspondiendo, las mismas, a secto- de nucleos en ‘“vidrio esmerilado” era
res en los que las células tumorales se  frecuente (Figura 11). Los mismoOs con-
disponian en napas sin formar folicu- sistian en nucleos leptocromaticos en
los ni papilas y sin tener la atipia de los que la cromatina se margina, en-
un carcinoma anaplasico. La presencia grosando a la membrana nuclear y

Fig. 9. — Carcinoma extratiroideo. Se ve la invasion tumoral de los tejidos blandos
peritiroideos, la presencia de bilateralidad del tumor y extensas metastasis ganglionares.
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Fig. 10.

— Microfotografia de un carcinoma papilar con ejes conectivos vasculares

recubiertos por un epitelio. La atipia celular es escasa.

dandole un aspecto ‘“vacio” finamente
granular; de alli su nombre. El hallazgo
de esos nucleos nos ayudaban a hacer
el diagnostico de CP en tumores for-
mados casi exclusivamente por folicu-
los. Estos tumores a veces estaban

bien delimitados, sin invasion capsular
y con escasa atipia. Las células de los
CP tenian, por lo general, escaso pleo-
morfismo, atipicidad y bajo indice mi-
totico.

Como se dijo antes, la presencia de

Fig. 11. — Imagen a mayor aumento en la que se observan los nucleos en vidrio esme-
rilado, caracteristicos del carcinoma papilar.
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Fig. 12. — Carcinoma esclerosante oculto con la presencia de formaciones papilares y
foliculares neoplasicas en el medio de una playa esclerosa.

fibrosis reaccional era variable en los
CP oscilando entre los llamados carci-
nomas esclerosantes ocultos (Figura
12), tumores no encapsulados con una
gran zona central de esclerosis rodeada
por foliculos y papilas, hasta lesiones
sin ninguna fibrosis, en los que todo
el tumor estaba formado por estructu-
ras papilares con un delicado tallo fi-
broso, entremezclados con foliculos.
Entre los carcinomas ocultos, 14 co-
rrespondian al tipo esclerosante, mien-
tras que 11 eran no esclerosantes. Por

lo menos dentro de este grupo, en las
zonas de fibrosis predominaban las es-
tructuras de tipo folicular, mientras
gue las papilas se asociaban en gene-
ral con escasa esclerosis.
Clasicamente se menciona que los
CP no poseen capsula. Nosotros, sin
embargo, hemos hallado una capsula
fibrosa o restos de ella en el 43 %
del total de CP. La misma, a excepcion
de algunos carcinomas ocultos, casi
siempre era incompleta y formada por
colageno denso, con hialinizacion. La

TABLA 10. — Carcinoma papilar: parametros morfolégicos del tumor primitivo en los
diferentes lipos

{25 casos)
Diametro medio del tumor | 0,7 cm
Multicentricidad | 36% (9)
Bilateralidad * [ 33% (6/1
Formaciones papilares 16% (4)
Papilas y foliculos 52% (13)
Papilas, foliculos y zonas solidas 32% (8)
Nucleos en vidrio esmerilado 85% (20)
Cuerpos psamomatosos ‘ 20% (2)
Metap!asia epidermoide 8% (2)
Infiltrado linfocitario tumoral 0% (0)

* Casos con tiroidectomia total o subtotal.

Oculto

Intratiroideo Extratiroideo

(37 casos) (19 casos)
\
3,85 cm 52 cm
27% (10) 7% (7)
8) 32% (7/25) 41% (7/17)
8% (3) 0% (0)
92% (34) 63% (12)
13% (5 37% (7)
76% (28) 68% (13)
‘ 13.1% (5) 16% (3)
‘ 0% (0) 0% (0)
| 14% (5) 21% (4)
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Fig. 13. — Invasion del tejido tiroideo no tumoral en el sector derecho de la micro-
fotografia en un carcinoma papilar.

capsula fibrosa se cbservaba dentro
del grupo de carcinomas ocultos, fun-
damentalmente en el grupo de los no
esclerosantes.

LLos CP eran tumores localmente in-
vasores, aun en sus formas ocultas,
como se lo demuestra en la tabla 11.
IUn porcentaje alto de los mismos in-
vadia su céapsula, tejido tiroideo no
tumoral adyacente (Figura 13), capsula
glandular y estructuras peritiroideas, en
especial las musculares.

La incidencia de muiticentricicad vy
bilateralidad fue sorprendentemente si-
milar en las distintas subvariedades de

de el punto de vista morfolégico, la
misma variaba desde nodulos blan-
quecinos visibles macroscopicamente,
separados del tumor principal o locali-
zados en el I6bulo contralateral apa-
rentemente sano, hasta focos micros-
copicos de tumor, no mayores a un
foliculo (Figura 14). La coexistencia
con una elevada incidencia de inva-
sion tumoral de los vasos linfaticos y
el hecho de que algunos de los focos
tumorales estaban dentro de los mis-
mos, sugiere esta patogenia para la
diseminacion multifocal, ya sea den-
tro de un mismo lobulo, en istmo, en

CP, y nunca fue mayor del 41 %. Des- ambos, o en distintos l6bulos.
TABLA 11. — Carcinoma papilar: Diseminacion local
I Oculito ‘ Intratiroideo ) Extratiroideo
(25 casos) (37 casos) (19 casos)
Encapsulacién parcial o total 36 % (9) ‘ 57 % (21) J 37 % (7)
Invasion capsular * 88 % (8/9) 90 % (19/21) 100 % (7/7)
Invasion del tejido tiroideo no ‘
tumoral \ 60 % (15) 46 % (17) \ 79 % (15)
Invasion linfatica ‘ 28 % 14 % (5) | 58 % (11)
Invasion venosa I 8% (2 2% (2) ] 53 % (10)
Invasion muscular peritiroidea 0% (0 | 0% (0) ‘ 68 % (13)
‘ (9 35 % (13) 63 % (12)

Metastasis ganglionares | 36 %

* Tomandc en cuenta solo aquellos cascs con cépsula.
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Fig. 14. — Microfoco tumoral

ubicado en

un lébulo contralateral macroscopicamente

indemne, como ejemplo de la bilateralidad de la neoplasia.

La incidencia de invasion linfatica
y venosa (Figura 15) fue relativamente
alta, en especial en las formas extra-
tiroideas. Lo mismo ocurrio con las
metastasis  ganglionares cervicales,
que se encontraban en un tercio de
los tumores ocultos e intratiroideos y

en dos tercios de los extratiroideos.
En los tumores ocultos que las pre-
sentaron, la aparicion de metastasis
ganglionares fue el primer sintoma de
enfermedad.

Dentro de los fendmenos interpre-
tados como de defensa del huésped
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Fig. 16. — Infiltrado linfocitario tumoral en un carcinoma papilar.

frente a su neoplasia, describase la
presencia de infiltrados linfocitarios en
los tumores y en el tejido vecino, pos-
tulados que se hacen extensivos a los
tumores tiroideos '"". En nuesiros ca-
sos de CP hemos haliado infiltrados
linfocitarios de cierta significacion en
el parénquima tumoral de hasta el
21 % de los CP extratiroideos (Figu-
ra 16). Por otra parte, una incidencia
relativamente elevada de casos de CP
presentaron, en la glandula no tumo-
ral, evidencias de tiroiditis de Hashi-
moto (Tabla 12). La misma fue defi-
nida como el hallazgo de acumulos
linfocitarios con formacion de centros
germinativos y trasformacion oxifila
por lo menos focal del epitelio.

Esta situacion incluye el hallazgo in-
cidencial de CP de tipo oculto en ti-

eventualidad ya fue comentada en un
trabajo anterior ®", con una incidencia
del 12 %. Pero también se observa
la presencia de tiroiditis como hallaz-
go histologico en CP clinicamente ma-
nifiestos.

Un comentario similar cabe hacer
respecto de la coexistencia de bocio
nodular y CP. La estadistica presenta-
da en la tabla 12 incluye tento los ca-
sos ce hallazgo incidental de CP ocul-
tos en piezas resecadas por bocios
nodulares, como en los especimenes
de CP en los que el bocio nodular es
ccexistente, fue un hallazgo anatémi-
co. Si nos detenemos en la primera
eventualidad en nuestra estadistica
enterior ya mencionada *’, 6 de los CP
ocultos fueron encontrados entre 249
bocios nodulares con una incidencia

roides resecadas que presentan, en del 3,2 % La coexistencia de adeno-
su estudio como lesion fundamental. ma folicular y CP fue solamente del
una tiroiditis de Hashimoto. Dicha 1,6 % marcando, estas cifras, lo for-
TABLA 12. — Carcinoma pepilar: Patologia benigna asociada
‘ Oculto JI Intratiroideo ] Extratiroideo
] (25 casos) ‘ (87 casos) l (19 casos)
R - ) ‘
Tiroiditis no tumoral 24 % (6) 46 % (17) 16 % (3)
Bocio nodular asociado 24 % (6) 19 % (17) 16 % (3)
Adenoma folicular asociado 28 % (7) 3% (1) 5% (2)
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Fig. 17. — Carcinoma folicular no invasor.

8 Q 10 11 12 13

Obsérvese un nodulo tumoral bien delimi-

tado por una capsula fibrosa (flecha) con zonas involutivas y hemorragicas.

tuito del hallazgo de carcinomas ocul-
tos en piezas extirpadas por adeno-

mas foliculares *".
Carcinoma folicular

Los CF eran !esiones menos fre-
cuentes que los CP, correspondiéndo-
les 36 casos del total, o sea el 22,2 %.
Las diferentes variedades estan ex-
puestas en la tabla 13. Macroscopica-
mente tenian caracteres peculiares. Se
trataba, en las variedades poco o no
invasoras, de nodulos bien encapsu-
lados de color amarillo o pardo, im-
posibles de diferenciar macroscopica-
mente de un adenoma folicular (Figura
17).

Soélo los tumores obviamente invaso-
res y peor diferenciados eran faciles

TABLA 13. Subdivision

Carcinome folicular no invasor
Carcinoma folicular poco invasor
Carcinoma folicular invasor
Variedad histologica indeterminada

de identificar macroscopicamente como
malignos y se representaban como
masas blanquecinas, con zonas de he-
morragia o necrosis (Figura 18).

Se encontraron solamente 5 lesio-
nes, 3 no invasoras y 2 invasoras, que
tenian un diametro menor de 1,5cm.
El diametro medio de todas las varie-
dades era de 4,05 cm.

Microscopicamente, y de acuerdo
con los criterios utilizados, los tumores
estaban constituidos por una mezcla
de foliculos, zonas solidas y trabecu-
lares en proporciones variables (Figu-
ra 19). Las zonas trabeculares consis-
tian en hileras, cordones o bandas de
celulas que no formaban foliculos ni
se disponian en napas en las zonas
solidas.

de los carcinomas foliculares

Casos %
12 53
11 30
12 33

1 3
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Fig. 18. — Carcinoma folicular invasor. Masa obviamente neoplasica, con compromiso
de ambos lobulos tiroideos.

Los tumores formados exclusivamen-
te por foliculos eran mas o menos co-
munes, no existiendo relacién entre
la diferente frecuencia de estos tipos
arquitecturales y la subvariedad de la

t‘ieﬁgf“ L l{; é}»;laé
b ¥ f & ﬁ . :
en %

neoplasia (Tabla 14). Se observaron en
ocasiones zonas oncociticas, si bien
ningun tumor estaba formado exclusi-
vamente por oncocitos. El grado de ati-
pia celular era variable. Como se des-

Fig. 19. — Aspecto caracteristico de un carcinoma folicular. Ntclecs densos con leve atipia
y formacion de foliculos.
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tumor primitivo en

los diferentes tipos

|
'

Poco invasor

No invasor Invasor
(12 casos) (11 casos) (12 casos)
Diametro medio del tumor 416 cm 4,08 cm 4 cm
Multicentricidad | 0% (0) 18 % (2) 25 % (3)
Bilateralidad * 0% (0) 0% (0) 40 % (4 10)
Foliculos ‘ 33 % (4) 45 % (5) % (1)
Foliculos y zonas sdlidas ! 25 % (3) 36 % (4) 50 % (6)
Foliculos, zonas sdlidas y
trabeculares 42 % (5) 18 % (2) 42 % {(5)
Infiltrado linfocitario tumoral 8% (1) 0% (0) 25 % (3)
Zonas oncociticas 17 % (2) 27 % (3) 17 % (3)

* Casos con tiroidectomia total o subtotal.

prende de la lectura de los criterios
utilizados en los tumores no invasores,
la observacién de un cierto grado de
atipia celular era indispensable para
su diagnodstico. Para evaluar la pre-
sencia de atipias se excluyeron las zo-
nas oncociticas. Una situacion inversa
podia verse en algunos CF invasores
en los que las estructuras foliculares
eran dificiles de distinguir de las nor-
males, a no ser por el hecho, por ejem-
plo, de que estén presentes en un
ganglio linfatico o en la luz de una
vena.

La incidencia de multicentricidad vy
bilateralidad era nula en los tumores
no invasores y muy baja en los pocos
invasores (Tabla 14). Los CF invasores
presentaban un 40 % de bilateralidad
siendo parecida esta cifra a la obser-
vada en los CP. En la tabla 15 se ex-
ponen parametros de invasion local de!
tumor en los que se ven diferencias
entre los distintos tipos.

parte macroscépica, la presencia de
una capsula fibrosa era constante en
las variedades no invasoras o poco in-
vasoras, encontrandose casi siempre
invadida en esta ultima. En una terce-
ra parte de los CF invasores, por el
contrario, no se observaba capsula. En
este tipo de tumor era también fre-
cuente la invasién del tejido tiroideo
no tumoral adyacente a la neoplasia,
si bien ninguno de los CF invadia es-
tructuras peritiroideas, diferenciandose
en esto de los CP. La incidencia de in-
vasion de los vasos y ganglios linfa-
ticos, asi como la venosa era relativa-
mente frecuente (Tabla 15). Respecto
de la patologia benigna asociada, que
se muestra en la tabla 16, en 2 casos
de tiroiditis de Hashimoto y en 1 de
bocio nodular (todos tumores no inva-
sores), la neoplasia fue un hallazgo
incidental en el estudio de una glandula
tiroides operada por patologia benigna
(Figura 20), mientras que en todos los

Como se menciond al hablar de la casos restantes la lesidon benigna fue
TABLA 15. — Carcinoma folicular: Diseminacion local
I No invasor Poco invasor ‘ Invasor
[ (12 casos) } (11 casos) " (12 casos)
i
Capsula 100 % (12) 100 % (11) T 66 % (8)
Invasién de la capsula 0% (0} 91 % (10) : 100 % (12)
Invasion del tejido no tumoral 0% (0) i 0% (0) 42 % (5)
Invasion linfatica 0% (0) 0% (0) 33 % (4)
Invasién venosa 0% (0) 27 % (3) 25 % (3)
Invasion muscular 0% (0) : 0% (0) i 0% (0)
Metastasis ganglionares 0% (0} i 27 % (3) { 25 % (3)
| |
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Fig. 20. —

un hallazgo morfologico en una glan-
dula resecada por un carcinoma tiroi-
deo clinicamente evidente.

Carcinoma indiferenciado

Los tipos histolégicos de Cl se pre-
sentan en la tabla 18, observandose en
ella también la asociacion de Cl de
células grandes con carcinoma dife-
renciado de tipo papilar o folicular.

Carcinoma indiferenciado de
células grandes

Se obtuvieron datos macroscopicos
de 3 enfermos, 2 operados (tiroidecto-
mia total y hemitiroidectomia, respec-
tivamente) y el tercero en la autopsia
(Figura 23). Los tumores tiroideos que
se originaban en el lobulo izquierdo,
median 5, 6 y 8 cm de diametro, res-

Tiroiditis de Hashimoto asociada a un carcinoma folicular.
delimitado por una capsula fibrosa.

El tumor esta

pectivamente, e invadian el tejido tiroi-
deo no tumoral vecino, pero estaban
confinados al lobulo de origen siendo
el opuesto normal. Macroscopicamente
eran lesiones de consistencia firme y
de color grisaceo con zonas de hemo-
rragia y necrosis. Desde el punto de
vista histolégico, en todos los casos
se trataba de lesiones sumamente pleo-
morfas con una elevada actividad mi-
totica severa, atipia celular y extensas
zonas de necrosis. Las células tumo-
rales se disponian en napas o cordo-
nes con escaso estroma entre Ilos
mismos.

Se observaba un numero variable
de células gigantes tumorales uni o
multinucleadas con nucleos hipercro-
maticos, nucléolo prominente y cito-
plasma acidofilo. En 2 casos se en-

TABLA 16. — Carcinoma folicular: Patolcgia benigna asociada
] No invasor Foco invasor Invasor
} (12 casos) (11 casos) (12 casos)
Tiroiditis no tumoral ‘ 17 % (2) 27 % (3) 25 % (3)
Bocio nodular asociado 89% (1) 9% (1) ‘ 17 % (2)
Adenoma folicular tiroideo 0% (0) ‘ 09 (0) 8% (1)
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Fig. 21. — Carcinoma indiferenciado de células grandes. Fotografia de la pieza de autopsia
en la que se observa la invasion traqueal y de los tejidos cervicales por la neoplasia.

contraron ceélulas semejantes a las
de Reed-Sternberg, de la enferme-
dad de Hodgkin. Ademas de las cé-
lulas gigantes, se hallaron elementos
uninucleados de muy diversa forma y
tamafo pero, por lo general, con un

citoplasma acidofilo y nuacleo redon-
deado que remendaban al epitelio fo-
licular tiroideo. Se observaron también
areas de células fusiformes dispuestas
difusamente o en haces (Figura 22).
Dichos sectores considerados aislada-

Fig. 22.

— Carcinoma indiferenciado de células grandes el que tiene, en este campo,

un aspecto fusocelular, con severa atipia y actividad mitotica.
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Fig. 23. -— Carcinoma indiferenciado de células

folicular. La fotografia muestra un sector
al carcinoma folicular y otro blanquecino
demostrando la histogénesic

mente eran dificiles de diferenciar de
un tumor conectivo (fibrosarcoma).
Sin embargo, en todos los casos se ha-
llaron, en otros campos microscopicos,
sectores francamente epiteliales, los
que eliminaban la necesidad de un
diagnostico diferencial.

Carcinoma indiferenciado de células

grandes y carcinoma folicular

Se obtuvieron los datos macrosco-
picos de los 5 casos tratados con la
tiroidectomia y en 1 de los estudiados
por necropsia. Los tumores tenian un
diametro que oscilaba entre 3 y 30 cm
con una media de 12 cm: eran de con

TABLA

Carcinoma indiferenciado de células grandes

Carcinoma indiferenciado de células grande
y carcinoma folicular

Carcinoma indiferenciado de células grande
y carcinoma papilar

Carcinoma indiferenciado de células pequena

17 Variedades de

grandes originado en un
mas pardo (flecha Unica) correspondiente
(flecha doble) de carcinoma indiferenciado
» una neoplasia a partir de ira

carcinoma

sistencia firme, blanguecinos, con al-
gunas zonas pardas, las que se obser-
vaban netamente en un caso y perte-
necian a areas de carcinoma folicular
(Figura 23). No estaban delimitados
por una capsula e invadian el parén-
quima tiroideo no neoplasico compro-
metiendo el lobulo opuesto en forma
directa en 2 oportunidades, pero en
ninguna de las piezas habia focos ais-
lados de tumor en el lébulo contra-
lateral. En 2 casos no existia bocio
nodular, sin encontrarse imagenes de
transicion entre ambas lesiones.
Histologicamente los tumcres eran
emejantes a los del primer grupo en



Volumen XX
Numero 9

CANCER DI

1908

FIROTDES

Fig. 24. — Microfotografia del carcinoma indiferenciado del mismo caso. Una célula
gigante multinucleada semeja una ceélula de Reed-Stenberg (flecha).

lo que respecta al componente de car-
cinoma indiferenciado de células gran-
des el que fue, en todos los casos,
cuantitativamente el mas abundante
(Figura 24). Las zonas de carcinoma
folicular remedaban foliculos tiroideos

con un grado variable de diferencia-
cion (Figura 25); variando desde es-
tructuras con una minima atipicidad
citologica, hasta foliculos probremente
desarrollados formados por células con
notorios caracteres de malignidad,

Fig. 25. — Microfotografia del sector del carcinoma folicular del caso anterior.
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Fig. 26. — Combinacion de carcinoma papilar e indiferenciado de ceélulas grandes.

Sector papilar.

semejantes a los elementos mononu-
cleares descritos en los carcinomas
indiferenciados. Se encontraron evi-
dencias de invasion venosa tumoral en
3 casos.

Carcinomas indiferenciados de celu-
las grandes y carcinoma papilar

En los 3 casos en los que el dia-
metro del tumor estaba consignado, el
mismo era de 3,5cm y 5,5 cm, respec-
tivamente. Macroscopicamente los tu-
mores eran blanquecinos, mates vy
opacos con zonas de hemorragia vy
necrosis. No estaban encapsulados e
invadian el parénquima tiroideo ve-
cino.

Histologicamente, el componente in-
diferenciado era similar al anterior-
mente descrito. Las estructuras papi-
lares tenian tallos fibroconectivos bien
evidentes (Figura 26), tapizados por ce-
lulas con nucleos claros “‘en vidrio es-
merilado” caracteristicos de los car-
cinomas papilares. Dichos nucleos
también se observaban en los sectores
foliculares y aun en zonas indiferen-
ciadas, demostrando la histogénesis
del tumor a partir de un carcinoma pa-
pilifero (Figura 27). Se encontraron

regular cantidad de cuerpos psamo-
matosos. Dos tumores presentaban
zonas de metaplasia epidermoide con
formacion de puentes intercelulares y
perlas corneas.

En 3 enfermos se hallaron infiltrados
linfocitarios con formacién de centros
germinativos en el parénquima tiroideo
no tumoral, con metaplasia oxifila, re-
presentando una tiroiditis de Hashimo-
to. Uno de los casos tenia un adenoma
folicular en el I6bulo no tumoral. En
ninguno de los 3 pacientes con tiroi-
dectomia total se observd la presencia
de focos neoplasicos aislados en el
lobulo opuesto, ni tampoco invasion
directa de dicho Iobulo por el tumor.
Un caso presentaba invasion venosa
tumoral y 2 compromiso de los vasos
linfaticos.

En 3 de los 6 casos se hallaron me-
tastasis ganglionares cervicales homo-
laterales. En 2 de ellos los ganglios
fueron obtenidos por una adenectomia
y en el tercero por un vaciamiento ra-
dical cervical.

Carcinoma indiferenciado de
células pequenas

Cuatro casos pertencieron a este
tipo histolégico poco frecuente. En
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Fig. 27. — Sector anaplasico del caso anterior. Obsérvese la persistencia de los carac-
teres nucleares en ‘vidrio esmerilado’ denotando el origen de la neoplasia a partir
de un carcinoma papilar

ninguno de los mismos se pudo efec- croscopicamente los tumores eran
tuar una reseccion tiroidea, haciéndose blandos, blanquecinos, con zonas ne-
en 3 solamente una biopsia de la lesion  créticas. Microscopicamente estaban
y una istemectomia en el restante. Ma- formados por células de nucleo hiper-

Fig. 28. — Carcinoma indiferenciado de células pequenas. Elementos tumorales redondos
y ovales con escaso citoplasma dispuestos difusamente, siendo imposible diferenciarlos
practicamente de un linfoma maligno
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| cromatico, nucléolo poco discernible
y escaso citoplasma (Figura 20). La ac-
tividad mitética era elevada incluyendo
mitosis andémalas.

| La neoplasia crecia en forma de an-
chas napas o nidos mal delimitados
que infiltraban el parénquima tiroideo
preexistente, la capsula o tejidos peri-
tiroideos. Las técnicas para fibras de
reticulina mostraban una rica red re-
ticulinica, la que envolvia ya sea gru-
pos de células u ocasionalmente a cé-
fulas individuales.

! Dos casos tenian invasion linfatica
y 1 venosa tumoral. En 3 de los 4 casos
la neoplasia se extendia a los musculos
estriados peritiroideos.

Otros hallazgos

Invasion musculos peritiroideos

Células gigantes
Adenitis TBC.

Células gigantes
Células gigantes

Calcificacion
Células gigantes

Calcificacion
Calcificacion
Calcificacion

Diagnostice
histologico
original

Carcinoma medular

Indiferenciado
Medular
Indiferenciado
Meduiar
Medular
Folicular
Folicular
Indiferenciado
Medular
Indiferenciado

Los principales datos morfolégicos
de los CM de nuestra serie se exponen
en la tabla 18. La incidencia dentro

i de la serie total de 162 casos fue del
6,2 %.
Macroscopicamente los carcinomas
medulares eran lesiones firmes. blan-
{ guecinas, no encapsuladas, obviamen-
3 te malignas (Figura 30). EI diametro
; promedio del tumor era de 4,5cm con
“ limites entre 2 y 8 cm. Microscopica-
mente la mayoria de nuestros casos
mostraron la imagen clasica del CM
6060 ——c o o con un estroma amiloide (Figura 31),
» zzz o0z z Oz, que engloba a islotes de células epi-

ganglionar
S
No
Si
Si
Si
S
S
Si
Si

Metastasis

. — Carcinoma medular de tircides
Invasion
venosa

Si

Ne
No
No
No
Si

No
No
No
No

4
t

Invasion
linfatica
i

< e teliales, las que también pueden dis-
2 = ponerse en nidos, cordones, napas o
oo Lo 2 festones. Ocasionalmente se veian cal-
°g8es . ___ _ _ 3 cificaciones y reaccion gigantocelular
8358, © P50 won & oo con formacion de células gigantes de
=T=E £« cuerpo extrafio en intima vinculacion
23 con el amiloide. lLa cantidad de sus-
5 gg tancia amiloide era variable, cambian-
@ © o --0o -0Oo o 0On &2 do desde masas con escasas células
%g z 99z P40 Z ow FI tumorales hasta neoplasias con esca-

- ' 2% so amiloide.
. oy En uno de nuestros casos, el ami-
33 6 o o o §g loide fue hallado luego de una prolon-
£ z ooz ooz =z | e§ gada busqueda. El tumor tenia una
sE ; Sf atipia celular manifiesta con zonas di-
o a8 ficiles de diferenciar de un carcinoma
éa ’g E EEE EEE o 88 anaplasico (Figura 32). La demostra-
5°3 ® ©Owm ©wo 33 cion de calcitonina y ACE fue positiva
a cc en los 10 CM. La cantidad de células
i @@ positivas para calcitonina era, por lo
§ - Nog won~ © 00|~ general. escasa, presentandose en for-
o w» ma aislada o en pequefios acumulos
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Fig. 29. — Otro ejemplo de la misma entidad en el que las ceélulas se disponen en
nidos mal delimitados teniendo aspecto epitelial

(Figura 33), existiendo grandes secto-
res del tumor negativo. Por el contra-
rio, la positividad para el ACE era ma-
siva con la presencia de abundantes
granulos parduzcos distribuidos difu-

samente en las células tumorales (Fi-
gura 34). No se encontro relacion en-
tre la positividad de las células y otros
parametros morfolégicos del tumor,
como el tipo celular, la cantidad de

Fig. 30. — Macrofotografia de un carcinoma medular con un tumor

blanco grisaceo,

bastante bien delimitado con zonas de fibrosis
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Fig. 31. — Aspecto histologico clasico de un carcinoma medular con grandes masas
de amiloide entre las que se disponen islotes y cordones de ceélulas neoplasicas.

amiloide y el grado de atipicidad pre- por la presencia de células positivas
sente. El caso mencionado antes con para los 2 marcadores inmunolégicos
escaso amiloide y severa atipia celular estudiados. Las 2 biopsias tiroideas de
fue facilmente identificado como CM pacientes con hiperparatiroidismo uti-

Fig. 32. —— Carcinoma medular en el que la produccion de amiloide era muy escasa.
La neoplasia crece en lobulos o masas celulares con necrosis. Se debe hacer el diag-
nostico diferencial con un carcinoma indiferenciado
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Fig. 33. — Carcinoma medular en el que se observan células con granulos que repre-
sentan calcitonina (PAP-caicitonina).

lizadas como controles presentaron ce-
lulas C aisladas, tefidas para calcito-
nina (Figura 35). La incidencia de
bilateralidad y de multicentricidad fue
alta en los CM: 50 %, lo mismo que
la invasion de los vasos linfaticos y

las metastasis linfoganglionares, lo que
evidencia una precoz diseminacion lo-
cal y regional de la neoplasia.
Merecen un comentario los datos de
la tabla 18, en la que se observa que
6 de los 10 CM habian sido de ma-

Fig. 34. — Positividad difusa en el citoplasma de las células tumorales para el antigeno
carcino-embrionario (PAP-ACE).
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Fig. 35. — Células C aisladas ubicadas en disposicion parafolicular (flecha) tefidos
para calcitonina (PAP-calcitonina).

nera incorrecta diagnosticados origi-
nariamente por el patologo (rectifican-
dose dicho diagnostico en esta revi-
sion). No solo habian sido hechos en
épocas remotas, cuando podia todavia
no conocerse la entidad —por mas que
la misma fue descrita ya en 19557 —,

sino también en periodos recientes, lo
que indica la necesidad de un mejor
conocimiento por parte de los patolo-
gos del CM. Cuatro de los casos fueron
incorrectamente rotulados como carci-
nomas indiferenciados, error que pudo
tener consecuencias importantes, por

Fig. 36. — Metastasis tiroidea de un carcinoma renal. Se observan en ambos lobulos
glandulares la presencia de masas tumorales con sectores amarillentos y hemorragicos.



1916 1. PABLO CURUTCHET Y COLABORADORES Medicina Alemana
Septiembre 1981
Fig. 37. — Imagen microscopica de la misma lesion con tubulos y Iébulos de células claras

rodeadas por finos capilares.

no adoptar un tratamiento curativo a
causa del diagndéstico antes mencio-
nado.

Tumores metastasicos

Tres casos correspondieron a lesio-
nes metastasicas tiroideas. En todos
ellos la apariencia clinica correspondia
a una neoplasia tiroidea primitiva, es-
tableciéndose el diagnostico correcto
en el estudio de la pieza operatoria en
2, y en una biopsia intraoperatoria de
un ganglio cervical en el restante. Dos
casos correspondian a metastasis de
un carcinoma renal (hipernefroma). El
tercero a una metastasis de un adeno-
carcinoma colonico.

Macroscopicamente los 2 primeros
eran amarillentos con zonas de hemo-
rragia y necrosis, siendo idénticos a
las lesiones primarias renales (Figura
36). Microscopicamente estaban for-
mados por células claras (Figura 37)
que se disponian en lobulos rodeados
por finos capilares. En ambos la inva-
sion venosa era conspicua y en 1 de
los casos se observaba la presencia de
una metastasis del carcinoma renal en
un adenoma folicular, con indemnidad
del parénquima peritiroideo vecino.

El tercer caso correspondio a una
metastasis de un carcinoma de colon
que fue evidente clinicamente 6 meses
después de diagnosticada la neoplasia
tiroidea.

Teratoma maligno

La ultima variedad de neoplasia ob-
servada por nosotros correspondio a
un teratoma maligno. El mismo presen-
td6 una masa tumoral de 10 por 14 cm,
ubicada en el lébulo derecho, que al
corte era blanquecina, friable, con zo-
nas de hemorragia y necrosis. Histolo-
gicamente mostraba sectores de for-
maciones epiteliales de tipo glandular
que alternaban con zonas sarcomato-
sas sin diferenciacion (Figura 38) vy
otras de tipo fibro o condrosarcoma-
toso. La neoplasia infiltraba tejido vy
musculos vecinos.

Diferencias morfolégicas entre las
distintas variedades de
carcinoma tiroideo

Se expone en la tabla 19 un examen
comparativo de los hallazgos patolo-
gicos en las distintas variedades de
neoplasias tiroideas tomando a los CP,
foliculares e indiferenciados, como un
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Fig. 38. — Teratoma tiroideo. Se observan estructuras epiteliales sélidas o tubulares en
medio de un estroma sarcomatoso.

grupo homogéneo. Se intentan, en la
misma, establecer diferencias de tipo
estrictamente morfolégico discutiéndo-
se mas adelante las implicancias pro-
nosticas y evolutivas de estos ha-
llazgos.

Es de interés remarcar en especial
aquellas diferencias entre los CP y CF,
pues en varias instituciones, los 2 son
englobados bajo la caracteristica co-
mun de carcinomas diferenciados, ba-
sandose en algunas series, las que
marcan una sobrevida similar para am-
bas lesiones.

tamente distinta en los 2 tumores. En
general el diagnodstico macroscopico
de carcinoma fue sencillo en los CP,
en tanto que los CF poco o no invaso-
res, no podian diferenciarse macros-
copicamente de un adenoma folicular.
Microscopicamente, ademas de las ca-
racteristicas inherentes dadas por la
definicion del tipo tumoral (la presen-
cia de papilas y nucleos) “en vidrio es-
merilado”, los CP eran con mas fre-
cuencia lesiones no encapsuladas, de
menor tamano, con una relativamente
alta incidencia de bilateralidad y mul-

La apariencia macroscopica fue ne- ticentricidad. La diseminacion de los
TABLA 19. — Diferencias morfologicas entre las distintas variedades de
carcinomas tiroideos

Carcinoma Carcinoma ' Carcinoma Carcinoma

papilar folicular indiferenciado medular
Dizmetro medio del tumor 3,1 cm 42 cm ‘ 7,5 cm 45 cm
Bilateralidad 35 % 20 % | 18 % 50 %
Multicentricidad 32 % | 14 % ‘ — ‘ 50 %
Capsula 46 % : 88 % 0% | 0 %
Invasion capsular 92 % ‘ 60 % ' — ‘ —
Invasion linfatica 29 % | 11 % | 24 % 44 %
Invasion venosa 17 % ‘ 17 % ‘ 48 % ’ 22 %
Bocio nodular asociado 20 % 11 % 8 % 0 %
Tiroiditis no tumoral 32 % | 23 % 40 % 0 %
Infiltrado linfocitario tumoral 1% 1 % 32 % ' 0 %

42 % 17 % 52 % 77 %

Metastasis ganglionares
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TABLA 20. — Magnitud de la primera intervencion efectuada en el momento de la consulta

: : . : : Virgenes de 5
Tipo de intervencién Tratamiento previo tratamiento J Total
Biopsia - 14 14
Lobectomia 5 30 35
Tiroidectomia subtotal
bilateral 3 ‘ 10 13
Tiroidectomia total 4 : 54 58
Tiroidectomia subtotal
bialteral y VRC * 1 8 9
Tiroidectomia total y VRC ** 2 31 33
Total 15 147(89%) 162
* VCR: Vaciamiento radical de cuello.

** Dos enfermos tuvieron vaciamiento bilateral de cuello y mediastinico.

CP era fundamentalmente por via lin-
fatica, con frecuente invasién de vasos
linfaticos y metastasis gangiionares
cervicales. Loz CP tenian en nuestros
casos una mas elevada asociacion con
bocio nodular y tiroiditis de Hashimoto.
Inversamente, los CF estaban encap-
sulados, raramente correspondian a
carcinomas ocultos y tenian escasa o
nula fibrosis reaccional. La incidencia
de bilateralidad y multicentricidad era
nula o baja en las variedades no inva-
soras o0 poco invasoras. La invasion
linfatica y presencia de metastasis
gangiionares cervicales fue menor que
en los CP, pero por lo menos en esta
serie la frecuencia de invasién venosa
fue similar en ambos tipos tumorales.

Como era dable esperar, los Cl co-
rrespondian a los tumores de mayor
tamano y rapido crecimiento de la serie
y los que tenian la mayor incidencia de
invasion venosa tumoral, explicandose
por esta via, la produccién de las fre-
cuentes metastasis a distancia.

Las metastasis organicas, en espe-
cial pulmonares. son, junto con la in-
vasién y compresion de estructuras cer-
vicales, la causa de muerte mas coman
en los Cl.

Llama la atencion la frecuencia de
infiltrado linfoide en los Cl y también
su asociacion con tiroiditis de Hashi-
moto.

Los CM presentaron la mas elevada
incidencia de bilateralidad y multicen-
tricidad. por mas que los casos exami-
nados son relativamente escasos. Esto

puede explicarse si se acepta la hipo-
tesis de que la patogenia de los mul-
tiples focos tumorales intraparenquima-
tosos es la diseminacién linfatica, ya
que se asocia con elevada incidencia
de invasion de los vasos linfaticos
(44 %) y de metastasis gangliona-
res (77 %).

c) Tratamiento quirargico

El tratamiento quirargico de los 162
pacientes fue considerado a partir de
la primera intervencion efectuada para
intentar extirpar el carcinoma. Dicha
operacién habia sido realizada en nues-
tro Hospital, salvo en algunos casos
que se intervinieron previamente en
otros Centros, y los pacientes acudieron
a nuestra consulta referidos por reapa-
ricion o persistencia de la enfermedad
a nivel cervical para efectuar el trata-
miento quirurgico complementario.

En esas condiciones, del total de la
serie, 15 pacientes ya habian sido inter-
venidos, 6 de ellos con tiroidectomia
total y 3 con vaciamiento unilateral de
cuello agregado (Tabla 20). Los restan-
tes (147 enfermos) fueron vistos por
primera vez, virgenes de tratamiento
quirargico (89 %).

En 14 de ellos, no obstante, sélo se
efectud una biopsia por lo avanzado
del proceso y el tipo de tumor, ya que
12 de ellos tenian un carcinoma indi-
ferenciado. El resto de los casos, cons-
tituido por 133 enfermos candidatos a
un tratamiento quirdrgico curativo, tu-
vieron variadas intervenciones de
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acuerdo con la extension local y regio-
nal de la enfermedad. Se destaca cla-
ramente en ellos que a 85 (59 %) se
les efectud una tiroidectomia total. Co-
mo tratamiento de eleccion ésta fue
efectuada como segunda intervencion,
para completar una lobectomia en el
posoperatorio inmediato en 17 casos de
la misma; en 15 enfermos debido a que
el carcinoma fue diagnosticado o en-
contrado en el estudio diferido de la
glandula y, en 2 casos, para completar
la tiroidectomia parcial realizada en
otra Institucion.

La tiroidectomia total fue acompana-
da en 31 enfermos de un vaciamiento
ganglionar de cuello en continuidad uni
o bilateral. Dicho vaciamiento fue reali-
zado, ademas, en otros 8 pacientes con
resecciones tiroideas menores, tales
como tiroidectomia subtotal bilateral o
lobectomia. La tiroidectomia total o lo-
bectomia siempre fueron realizadas con
investigacion e individualizacion del
nervio recurrente y las paratiroides ho-

CANCER DE TIROIDES
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Fig. 39. — Posoperatorio de vacia-
miento radical de cuello. Correspon-
de a la misma paciente de la figura 2.

molaterales, poniendo énfasis en la
extirpacion de todo el tejido tiroideo
peritraqueal y periesofagico.

Considerados todos los enfermos en
conjunto, la extirpacion de los ganglios
linfaticos cervicales fue efectuada en
42 de los 162 pacientes (26 %), dando
esta cifra una idea de la magnitud de
la enfermedad que presentaban. En un
principio realizabamos un vaciamiento
ganglionar radical, con extirpacion de
la vena yugular interna y el musculo
esternocleidomastoideo (Figura 39). En
los ultimos enfermos de la serie, siem-
pre que fuera posible, hemos tratado
de preservar esas estructuras, efectuan-
do un vaciamiento ganglionar de tipo
modificado. Asimismo, en 2 pacientes
que tenian metastasis ganglionares bi-
laterales y que en el momento de la
intervencion se extendian al mediastino,
fue necesario efectuar un vaciamiento
ganglionar mediastinico en continuidad
para extirpar todo el tumor (Figuras
40 a 44).
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Fig. 40. — Abordaje quirurgico en un

enfermo con carcinoma papilar ex-

tratiroideo con metastasis cervicales
bilaterales y mediastinicas.

Fig. 41. — Vision intraoperatoria del
mismo paciente.
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Fig. 42. — Aspecto del campo ope-

ratorio luego de la tiroidectomia to-

tal, vaciamiento de cuello bilateral vy
mediastinico.

Fig. 43. — Posoperatorio inmediato
de la intervencion ilustrada en las
figuras 40 a 42.
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Fig. 44. — Posoperatorio alejado del
mismo paciente.

B, TR B

Es evidente que el tipo de interven-
cion realizado tiene relacion con el
estadio del tumor y el grado de diferen-
ciacion histolégica. En la tabla 21 pue-
de verse que, de los 75 enfermos que
se presentaron a la consulta con un
noédulo Gnico o multiple, pero sin exten-
sion de la enfermedad a las estructuras
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vecinas y tenian un carcinoma diferen-
ciado, en 72 de ellos (96 %) éste pudo
ser completamente extirpado. En los 3
enfermos en que se agregd un vacia-
miento, éste fue el tipo profilactico,
debido a que se presentaron signos de
extension local. En 4 enfermos se efec-
tué solo lobectomia, en 1 de ellos por

TABLA 21. — Tipo de intervencion en relacion con la diferenciacion del tumor y la

extension de

Dﬁifre(enciadio

Tipo de intervencion Locali- Exten-
zado dido
Biopsia — 1
Lobectomia 25 4
Tiroidectomia subtotal 12 —
Tiroidectomia total 35 9
Tiroidectomia subtotal y
VRC 2 4
Tiroidectomia total y VRC 1 29

Total 1 75 | 47

la enfermedad

Indiferenciado

Misce-
Loca- Exten- lAneas Total
lizado dido
— 13 - 14
1 4 1 35
1 - - 13
8 4 2 58
. 3 - 9
—= 2 1 33
|

10 | 26 | 4 162
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TABLA 22. — Extension de la reseccion glandular en relacion con el tipo histologico
y la magnitud de la enfermedad
L | _ _ A -
) } Tiroidectomia amplia
_ Tipo. Lobectomia | p ’ P Total
histolégico i or : ara |
! enfermedad supresion
Papilar 19 ‘ 32 34 85
Folicular 10 11 15 | 36
Medular 2 4 3 9
Indiferenciado 3 5 i 6 14
!
Total 34 52 58 ' 144

paro cardiaco intraoperatorio que pudo
recuperarse satisfactoriamente y en los
otros 3 porque al tener invasion tumoral
hacia la trdguea y el eséfago, se consi-
derd inutil extirpar el resto de la glan-
dula contralateral sana. Con distinto
criterio, sin embargo, y en esas mismas
condiciones, en 9 casos similares se
efectuo tiroidectomia total. No obstante
esa conducta diferente para tratar car-
cinomas extendidos fuera de la glandula
tiroides, la mayoria de estos enfermos
fueron adecuadamente tratados con ti-
roidectomias amplias y vaciamientos
ganglionares.

En los 36 carcinomas poco diferen-
ciados o indiferenciados, la mayor parte
de las intervenciones fueron limitadas
so6lo a la glandula. Cuando la lesion se
presentd con invasién extratiroidea o
ganglionar solo en 5 enfermos pudo
efectuarse el vaciamiento: los otros 13,
como ya mencionamos, estaban fuera
de toda posibilidad de reseccién y se
efectud Gnicamente una biopsia para
certificar el diagnéstico.

Considerando especificamente la ex-
tension de la intervencion realizada en
la glandule tircides, ce acuerdo con la
patologia encontrada y con la magnitud
de la enfermedad en el momento de la
operacion, en los 144 enfermos en que
cse efectud reseccién glandular. puede
verse que el 53 % de las 110 tiroidec-
tomias amplias (total y subtotal) fueron
indicadas con el criterio de suprimir la
mayor cantidad posible de tejido tiroi-
deo. para el posterior uso del |31 (Ta-
bla 22). En contraposicion hubieron, sin
embargo, 34 casos en que se consideré
que la lobectomia era una operacioén

suficiente para el tratamiento de los
enfermos que tenian carcinoma locali-
zado a un l6bulo. Esta diferencia en la
magnitud de la reseccion glandular fue
debida a la distinta época en que se
efectuaron estas operaciones y los cri-
terios cambiantes, respecto del mejor
tratamiento quirdrgico del cancer de
tiroides a través de los anos. En nues-
tra serie las tiroidectomias amplias son
mas recientes y corresponden a un
enfoque mas agresivo de este tipo de
enfermedad.

El 76 % de tiroidectomias bilaterales
subtotales o totales (110 casos de 144),
recalca dicha tendencia agresiva en el
tratamiento del céncer tircideo, aunque
considerando que, en la tercera parte,
fue debida a la extension de la enfer-
medad a toda !a glandula o a la dise-
minacion del tumor a los ganglios cer-
vicales uni o bilaterales.

Complicaciones

En la serie de 162 enfermos interve-
nidos hubieron complicaciones posope-
ratorias inmediatas en relacién con la
extension de la cirugia efectuada. Dos
pacientes fallecieron en el posoperato-
rio como consecuencia de la interven-
cidén quirurgica efectuada, lo que da
una mortalidad inmediata del 1,2 %.
Uno luego de un vaciamiento bilateral
y tiroidectomia total por invasion masi-
va del cuello, teniéndose que efectuar
tragueotomia en la intervencion por
severa infiltracion del tumor a la pared
traqueal y que fallecié por una bronco-
neumonia bilateral y necrosis parcial de
la traquea.

El otro paciente figura dentro de! gru-
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TABLA 23. — Complicaciones posoperatorias inmediatas en relaciéon con la

intervencion efectuada

' Total Lesion del Tetania Herida
Tipo de de recurrente Necro-
operacion casos Defi- | baresia Tce;:r;—l Perrr;a— Ftlema- ‘ Infec- sis
nitiva 1 . P ' nente oma | cion }
i !
Biopsia ‘ 14 — — — — 1| 1 —
Lobectomia i 35 1 2 1 - 2 1 —
Tiroidectomia
subtotal 13 1 2 2 1 2 — 1
Tiroidectomia
subtotal y
VRC 9 2 — 1 1 2 2 —
Tiroidectomia
total 58 6 3 13 9 - 4 4
Tiroidectomia ‘ ‘ ‘
total y VRC 33 7 8 10 i 9 3 3 : 1
; i |
Total 162 17 i 15 27 [ 20 I 10 ' 11 | 6
(%) ©98 1 9.2 16,6 |

po de las miscelaneas, pues se encon-
tré una metastasis tiroidea de un hiper-
nefroma después de la tiroidectomia
total y que tuvo un accidente anesté-
sico intraoperatorio, falleciendo desce-
rebrado a los 8 dias de la operacion.

D2 los 89 enfermos que tuvieron
complicaciones secundarias al trata-
miento quirdrgico en 69 se habian efec-
tuado operaciones que implicaban una
extirpacién tiroidea bilateral y amplia
(77 %), ya sea por la magnitud de la
enfermedad o con el criterio de su-
primir la mayor céantidad posible de
tejido tiroideo.

Las mas frecuentes fueron las lesio-
nes del nervio recurrente y el hipopara-
tiroidismo posoperatorio. La incidencia
fue mayor cuando mas necesariamente
agresiva fue la operacion y si exclui-
mos los 14 casos en que solamente
se efectud una biopsia, esa incidencia
es aun mas elevada (Tabla 23).

Se comprobaron 15 paresias recu-
rrenciales que retrogradaron esponta-
neamente en el posoperatorio o alejado
hasta los 6 meses de la intervencion,
y 16 secciones accidentales del nervio
recurrente que ocasionaron, en un nu-
mero similar de enfermos, paralisis
definitiva de una cuerda vocal. No hubo
en ningun caso seccion bilateral del
nervio recurrente. La incidencia de le-
sion permanente del nervio laringeo

123 | 61 | &7 | a7

inferior es para la serie total de un
9,8 % vy, para los que selectivamente
tuvieron una reseccién subtotal o total
de la glandula tiroides, se eleva al
11 %.

Desglosando las distintas interven-
ciones efectuadas sobre la g!andula sin
incluir los casos que necesitaron va-
ciamientos ganglicnares, es evidente
una creciente incidencia de las lesio-
nes recurrenciales a medida que au-
menta la magnitud de la reseccion
tiroidea. En 35 lobectomias la paralisis
unilateral de cuerda vocal fue del 2,8 % ;
en [as tiroidectomias subtotales bila-
terales del 7,6 % y en las totales del
10.3 %, a pesar de la especifica in-
vestigacion quirargica de los nervios
recurrentes en todas las intervenciones.

El hipoparatiroidismo posoperatorio,
caracterizado por hipocalcemia y signo
de Chvostek positivo, y agregandose
a veces parestesias o contracturas
musculares, ocurrio en 27 enfermos.
En 7 de ellos se produjo recuperacion
espontanea, y el periodo de tetania
transitoria oscilé entre una semana y
3 meses. Se incluyen aqui 2 casos
sorpresivos de signos claros de hipo-
paratiroidismo luego de una lobectomia
tiroidea: por lo tanto, 20 pacientes tu-
vieron una tetania permanente, lo que
representa el 12.3 % de la serie total.
Si excluimos los enfermos en que sdlo
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TABLA 24. — Resultados del tratamiento de acuerdo con el tipo histoloégico tumorai

. J .
) ‘ . Sin “
Tipo i N . Fallecidos .
. . SEE CEE segui- Total
histologico por el tumor miento
} N ,,, _ _
Ca papilar 67 (78%) . 6 10 (12%) 3 86
\
Ca folicular 27 (75°-) 7 2(6%) [ 36
Ca indiferenciadg 5(19%) 2 18 (69%) 1 26
Ca medular 5(50%) ' 1 4(40%) f — 10
Metastasis tiroideas | — — 3(75%) 1 4
(miscelanea) ‘ i ; ‘
_ ! _
Total 104 (64%) 16 (10%) 37 (23%) 5(3%) 162 (100%)

*  SEE: sin evidencia de enfermedad.
** CEE: con evidencia de enfermedad.

se efectud una biopsia de la tiroides
la incidencia real se eleva al 135 %.

Como en las lesiones del nervio re-
currente, también aqui considerando
solamente los enfermos que tuvieron
una reseccion tiroidea, la incidencia
mas elevada de tetania posoperatoria,
se observa en los que se efectud una
tiroidectomia total: 15,5 % reduciéndo-
se a la mitad en las tiroidectomias
totales bilaterales que tienen por in-
tencién dejar indemne 2 pequenas la-
minas de tejido tiroideo a lo largo del
borde posterior de ambas glandulas,
donde asientan, generalmente, las pa-
ratiroides. De los 9 casos de tiroidec-
tomia total mas vaciamiento que tuvie-
ron un hipoparatiroidismo permanente,
en 4 de ellos la extension de la en-
fermedad era de tal magnitud, que fue
imposible intentar individualizar y res-
petar las glandulas paratiroides.

Uno de ellos tuvo, sin embargo, una
recuperacion total sorpresiva al cabo
de 3 meses.

El tercer grupo de complicaciones
son aquellas relacionadas con la he-
rida operatoria y los tejidos blandos
del cuello. La infeccion posoperatoria
ocupa un lugar desgraciadamente pre-
ponderante entre las mismas y su in-
cidencia es del 6,7 % para la serie
total. En 2 enfermcs fue tan severa
que puso en serio peligro la vida de
los mismos. Una paciente con tiroidec-

tomia total y vaciamiento unilateral de
cuello tuvo, secundariamente a la in-
feccion, una severa necrosis de 10s
colgajos del cuello y exposicion de Ia
arteria carétida primitiva, que requirid
la rapida utilizacion de 2 colgajos oc-
cipitocromiales para cubrirla. El ofro
enfermo después de tiroidectomia total
mas vaciamiento bilaterel y mediasti-
nico, evolucionod con una mediastinitis,
dehiscencia de la esternotomia y del
plano dérmico y bronconeumonia bi-
lateral. La juventud del paciente y los
intensos cuidados permitieron superar
los inconvenientes llevando 6 afnos de
operado.

d) Seguimiento y evolucidon aleiada

Se intentd por diversos medios, co-
mo citaciéon en consultorio externo,
telefonia, carta, revision de la historia
central o cde otros servicios donde el
paciente hubiera sido atendido, lograr
un seguimiento lo mas completo posi-
ble. El mismo fue efectuado en 157
de los 162 casos (96,9 %) variando de
6 meses a 12 afos con una media de
45 anos. En la tabla 24 se expone la
evolucion de los enfermos correlacio-
nandola con el tipo de tumor.

Como pacientes con evidencia de
enfermedad fueron considerados aque-
llos con recidiva local o metastasis
luego del tratamiento definitivo.

El 96 % de los pacientes sometidos
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Fig. 45. — lzquierda: control de tiroidectomia “total’’ a los 15 dias de la intervencion.
Obsérvanse restos tiroideos. Derecha: recidiva local y metastasis mediastinales.

a tiroidectomia ‘“‘total” mostraron res-
tos locales, al realizarse el estudio
centellografico con actividades altas
de radioyodo, entre 5 y 10 mCi a los
15 dias de la intervencion quirurgica.
Por supuesto, se hallaron siempre areas
de actividad en los casos de cirugia
mas conservadora, subtotales.

Todos estos pacientes fueron con-
secutivamente sometidos a terapia con
radioyodo, hasta la eliminacion de los
restos tiroideos existentes. Los contro-
les, incluyendo rastreo corporal total,
estudios radiolégicos si fuesen necesa-
rios y analisis de rutina, se desarrolla-
ron cada 3 meses durante el primer
ano y cada 6 meses hasta el tercer
ano, para continuar luego anualmente,
siempre que fue posible.

La figura 45 permite observar la ima-
gen de un control posoperatorio, des-

pués de una tiroidectomia tentativa-
mente ‘‘total”.

El seguimiento de pacientes con car-
cinoma diferenciado de tiroides en l0s
que por su dependencia hormonal se
hacia necesario el tipo de control des-
crito, permitio descubrir rapidamente
el 71 % de las metastasis pulmonares.
La mitad de ellas de tipo miliar, sin
manifestacion radiolégica. La figura 46
muestra un caso de metastasis pulmo-
nar miliar.

Al mismo tiempo se determino el
90 % de los casos de metastasis oseas,
que concentraban radioyodo; los casos
restantes concentraron preparados de
pirofosfato Tc-""m.

Es indudable que en los casos de
carcinomas diferenciados que no ha-
bian sido sometidos a total destruc-
cion del tejido tiroideo “in situ’, por
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Fig. 46a. — Arriba: metastasis miliar pulmonar de carcinoma folicular. Estudio realizado
con |31, Abajo: metastasis pulmonar de carcinoma papilifero; estudio realizado con
bleomicina Tc-"m.
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Fig. 46b. —

Metastasis 6sea de carcinoma papilifero. Arriba: estudio radiografico apa-

rentemente normal. Abajo: centellograma positivo realizado con bleomicina Tc-""m.

métodos quirurgicoactinicos, no se ob-
tuvo suficiente diferenciacion, excepto
en tipos muy diferenciados de carci-
noma folicular, como para poder ob-
tener concentracion del trazador en
recidivas locales o metastasis a dis-
tancia. Juntamente con la multicentri-
cidad, ese argumento es la pieza basica

de la indicacion para una cirugia am-
plia del carcinoma tiroideo. Cinco en-
fermos se perdieron al seguimiento y
se ignora, por lo tanto, su evolucion.
Al momento del analisis habian falle-
cido por la enfermedad 42 pacientes
(26 %), incluyendo los 5 casos sin se-
guimiento. De ellos, como menciona-
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TABLA 25. — Reintervencion quirurgica por reapariciéon de la enfermedad con poste-

rioridad al tratamiento inicial

12 Operacion

NO de Operacion
casos

3 Lobectomia

4 Tiroidectomia subtotal

4 Tiroidectomia total

3 Tiroidectomia total ! VRC
Totales

14

22 Operacioén

N°o de Operacion
casos

3 Tiroidectomia total

8 VRC homolateral

3 VRC contralateral
Totales

14

VRC: vaciamiento radical de cuello.

mos antes. fallecieron 2 en el posope-
ratorio inmediato por complicaciones
de la operacion, Los restantes 120 es-
tan vivos, lo que implica una sobrevida
global del 74 %; 16 tienen, sin em-
bargo, evidencia de enfermedad.

En este grupo de 120 pacientes, 14
de ellos tuvieron una segunda inter-
vencion por recidiva local, metastasis
ganglionares cervicales o para com-
pletar una tiroidectomia parcial por la
aparicion de metastasis (Tabla 25). En
3 de ellos, en que se habia realizado
una lobectomia por un nédulo unico,
se completd la tiroidectomia total para
el tratamiento de metastasis en un caso
y por la apariciéon de nddulos frios en
el 16bulo remanente en los 2 restantes.

En 8 pacientes que habian tenido
una tiroidectomia amplia (subtotal o
total) tuvo que efectuarse el vaciamien-
to ganglionar por la aparicion de me-
tastasis en el cuello, homolaterales.
En 3 casos en que se habia efectuado
tiroidectomia total mas vaciamiento tu-
vo que efectuarse, por la misma razon,
diseccién ganglionar contralateral. Sal-
vo en el caso en que se completé la
tiroidectomia para poder controlar las
metastasis con ['?! todos los otros en-
fermos evolucionaron, hasta el presen-
te, sin recidiva o diseminacién de la
enfermedad. Si consideramos la inter-
venciéon efectuada de acuerdo con la
diferenciacion tumoral y el tipo de so-
brevida obtenida, puede verse en la
tabla 26, que la lobectomia tiroidea va
seguida de un elevado numero de en-

fermos sin evidencia clinica o cente-
llografica del tumor, en el control ale-
jado de los carcinomas diferenciados
(93 %). En cambio, en las 44 tiroidec-
tomias totales el porcentaje de enfer-
mos libres de tumor es inferior (77 %).
Ello no se debe a que esta intervencidn
es menos segura para el control de
la enfermedad, sino que, por el con-
trario —como se verd mas adelante—,
a que los tumores eran mas extendidos.
Los 36 pacientes con carcinomas di-
ferenciados y diseminados extratiroi-
deos requirieron procedimientos mas
agresivos y de mayor magnitud, donde
s6lo pudo controlarse la enfermedad
en el 64 % de los casos. Lo que parece
evidente es que el tipo de intervencion
sobre la tiroides tiene menos impor-
tancia para controlar los canceres lo-
calizados a la glandula que el tipo de
diferenciacion histolégica del tumor.
En los 85 enfermos con carcinomas
diferenciados en que se hicieron uni-
camente resecciones glandulares, sélo
el 16 % de ellos presentaron, poste-
riormente, evidencias del tumor o mu-
rieron por el mismo; en cambio, de los
18 carcinomas indiferenciados con si-
milares intervenciones, el 50 % no pudo
curarse.

En el total de enfermos, excluidas
las 4 miscelaneas, no existen diferen-
cias apreciables en el control de la
enfermedad entre las tiroidectomias to-
tales (28 %) y las parciales (15 %).
La variacion —que no es significativa—
se debe a que algunos de los casos
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que requirieron ablacion glandular to-
tal, tenian un tumor mas exiendido y
no son, por lo tanto, comparables en-
] tre si.

— Esto puede apreciarse en la tabla 27,
considerando que solo 5 enfermos con
tiroidectomia total, no pudieron ser cu-
rados cuando la enfermedad estaba lo-
v calizada en la glandula (12 %); al con-
- B trario, cuando se extendia a los tejidos
vecinos, la proporcion de pacientes con
enfermedad o muerte por ella se elevo
al 71 %. De los 38 enfermos que tu-
vieron vaciamientos agregados por en-
fermedad extendida a los ganglios cer-
vicales, 17 continuaron con evolucion
del tumor (45 %), cualquiera haya sido
la magnitud de la intervencién efec-
tuada.

La distribucion por variedad histo-
l6gica muestra una mayor sobrevida a
medida que el tumor es histoldgica-
mente mas diferenciado. Se observa
en la tabla 24 que la evolucién de los
casos de CP y CF tomados en su con-
junto fue similar, con una sobrevida de
enfermedad del 78 y 75 %, respectiva-
mente. Los pacientes con CF presen-
taban una mayor incidencia de evi-
dencias de enfermedad —casi siempre
metastasis 6seas— (Tabla 28), en tanto
que en los CP se observéo un mayor
numero de enfermos fallecidos por el
tumor, por lo general, con metastasis
pulmonares.

Como es dable esperar el pronostico
de los CI fue malo, influyendo en el
mismo las variantes histolégicas de
eéstos (véase mas adelante). Un ndmero
no despreciable de enfermos (19 %)
estaba, sin embargo, sin evidencias de
enfermedad con seguimiento de hasta
7 anos (Tabla 24). En estos tumores,
ademéas de su conocida tendencia a
una recidiva local o rapida invasion de
tejidos, se observo, frecuentemente, la
produccion de metastasis a distancia,
ya sea pulmonares o en los ganglios
supraclaviculares y mediastinicos.

Los CM tuvieron un pronostico des-
favorable, presentando 5 de 10 pacien-
tes evidencias de enfermedad o muerte
por su tumor.

Se examina en las tablas 29 a 33
la correlacion entre las variedades his-

Muerto
por
tumor
14

3

2

7

3

8
37&&

- - © - 0

Total*
CEE
16

SEE
30
10
40

5
19
104

[aN) N

Muerto
por
tumor
13

2
3
22

el tumor a los fines estadisticos.

Indiferenciado

por

Ca.

Muerto
por
tumor
1
1
2
4
1
6
15

Ca. Diferenciado
CEE

27
10
34

4
19

Tipo de

intervencion

subtotal — VRC
Tiroidectomia
- VPC

total

Tiroidectomia

* No se mcluyen miscelaneas.
** Cuatro pacientes se perdieron en el seguimiento y se consideran como muertos

SEE: sin evidencias de enfermedad.

subtotal
Tiroidectomia

total
Total

CEE: con evidencias de enfermedad.

Biopsia
Lobectomia
Tiroidectomia
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TABLA 27. — Evolucién alejada en relacion con la operacion efectuada y la magnitud
de la extensiéon tumoral

Extensién tumoral®
Intervencion Localizacion a la glandula Extenslén extratiroidea
quirargica ! Muerto !
! por | Muerto por
SEE . CEE el tumor SEE CEE ! el tumor
Biopsia — — — - — 14
Lobectomia 24 — 2 6 1 1
Tiroidectomia
subtotal bilateral ) 10 1 2 — — —
Tiroidectomia total ! 36 3 2 4 5 5
Tiroidectomia
subtotal - VRC } 2 — — 3 1 3
Tiroidectomia
total -* VRC 1 — — 18 5 8
j' ‘ ———
Total oo s | 6 ‘ 31 12 31

* No se incluyen miscelaneas.
SEE: Sin evidencias de enfermedad.
CEE: Con evidencias de enfermedad.

tologicas y el prondstico de los pa-
cienies de cada grupo.

Se observa, en la tabla 24, que todos
los pacientes con carcinoma oculto es-
tan vivos, pero 2 tienen evidencias de
enfermedad, 1 con metastasis pulmo-
nares y otro con recidiva local.

En los carcinomas intratiroideos hubo
un numero relativamente importante de
fallecidos (11 %), hecho éste que se
acrecienta en los carcinomas extrati-
roideos. El valor pronédstico de la sub-

division en los 3 tipos histologicos es
evidente.

Efectuando la correlacion de algunos
parédmetros morfolégicos con la evo-
lucion clinica de los pacientes, se ob-
serva que la presencia o ausencia de
metastasis ganglionares cervicales, en
el momento de la presentacion inicial
de! tumor, tuvo importancia prondsti-
ca, como se observa en la tabla 30.
La misma se mantiene para todas las
variedades de CP. aun para los carci-

TABLA 28. — Frecuencia de recidiva local y metastasis en pacientes con evidencias
de enfermedad o fallecidos segun las distintas variedades histoldgicas

i . Ca Ca
Ca | Ca i :
| h. i . o Indiferen- |  Medu-
i Papitar . Folicular ciado*** | lar****
i | :
Recidiva o invasion local 4 2 12 —
Metastasis pulmonares 5 2 7 —
Metéastasis ganglionares 2 — 6 —
Metéastasis oseas 1 5 1 1
Metastasis cerebrales — _ — 2
Metastasis hepaticas ‘ — — — 1
Fallecimiento posoperatorio ! 1 — — 1
Fallecimiento o enfermedad de f
localizacion desconocida ! 3 1 2 2

o
LR

L

en sitios indeterminados.

Incluye un caso. con recidiva local y metastasis Oseas.
Incluye un caso con metastasis pulmonares y éseas.
Incluye casos de invasion local con metastasis pulmonares.

ganglionares. 6seas y

“9%% Incluye un caso con metastasis 0seas y cerebrales.
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TABLA 29. — Pronéstico de los carcinomas papilares
Sin I Con f . j . |
Variedad evidencia J evidencia ' Fag)lg:nglos I sesglzi- ‘ Tg;al
histolégica : de i de | - i
| enfermedad | enfermedad * tumor ‘ miento casos
Carcinoma oculto 23 (92%) 2 ( 8%) 0 0 25
Carcinoma intratiroideo 30 (81%) 2( 5%) 4 (11%) 1( 3%) 37
Carcinoma extratiroideo 10 (53%) 2 (10%) 5(27%) 2 (10%) 19
Variedad indeterminada 4 (80%) 0 1(20%) 0 5
Total de casos de | . [ i
carcinoma papilar | 67 (78%) f 6( 7%) 10 (12°) 3( 3%) 86

nomas ocultos, teniendo los 2 unicos
casos de evolucion desfavorable de
este grupo, diseminacién metastasica
linfoganglionar cervical.

Si examinamos el valor prondstico
de la invasién venosa tumoral, vemos
gue el mismo solamente es manifiesto
en los carcinomas extratiroideos. Como
se observa en la tabla 11, la frecuencia
de invasion venosa es baja en los car-
cinomas ocultos e intratiroideos y todos
los enfermos que la presentaban no
tenian evidencias de enfermedad. Por
el contrario, en los carcinomas extra-
tiroideos habia invasién venosa tumo-
ral en 10 de los 19 casos. De éstos.
5 (50 %) habian sufrido una evolucion
desfavorable, en tanto que la misma
fue observada en solamente 2 (22 %)
de los 9 pacientes sin invasion venosa
tumoral. Respecto de la invasidén de
los vasos linfaticos, la misma estaba
presente en 1 de los 2 carcinomas
ocultos con evolucién desfavorable y
no tenia valor pronostico en los tu-

mores intratiroideos. En los carcinomas
extratiroideos, el 45 % de los 11 casos
con invasion linfatica, presentaban re-
cidivas o metastasis, contra el 25 %
de aquellos que no la presentaban.

No comprobamos valor pronostico de
los restantes parametros morfolégicos
tomados aisladamente y que estan ana-
lizados en las tablas 10, 11 y 12,

La relacion entre la sobrevida y las
distintas variedades de CF se muestran
en la tabla 31.

No se observan diferencias evoluti-
vas entre los CF no invasores y aque-
llos poco invasores, lo que hace que
si bien son diferenciables desde el pun-
to de vista histolégico, ambas entidades
pueden considerarse conjuntamente en
cuanto a su evolucion. Los casos de
carcinoma no invasor y poco invasor
con evolucion desfavorable tuvieron
manifestaciones de enfermedad con me-
tastasis 6seas. Muy distinto fue el pro-
nostico de los CF invasores, que pre-
sentaron evidencia de enfermedad en

TABLA 30. — Valor prondstico de las metastasis ganglionares cervicales en el
carcinoma papilar

Ca Ca
Oc?uallto Intra- ; Extra-
tiroideo ! tiroideo
Metastasis ganglionares ‘ 9 ! 13 12
Fallecidos con evidencia de enfermedad 2(22%) ‘ 3(23%) 6 (50%)
Sin metastasis ganglionares 16 24 7
Fallecidos con evidencia de enfermedad 0 i 1( 4%) 1(14%)
|
| | 3
Total de casos 41 | 26
1

27 ‘
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TABLA 31. — Prondstico de los carcinomas foliculares
v Sin ’ Con f . i ,

Variedad | evidencia evidencia Fallecidos | Sm. Total

! Al | por el i segui- de

histolégica ! de en- de en- tumor ‘ miento casos

fermedad fermedad ‘ | '
Carcinoma no invasor 11 (92%) ( 8%) 0 0 12
Carcinoma poco invasor 10 (91%) ( 9%) 0 0 11
Carcinoma invasor 5 (42%) (42%) 2(16%) 0 12
Variedad indeterminada 1(10%) 0 0 1
Total de casos de
carcinoma folicular 27 (75%) 7 (19%) 2( 6%) 0 36

5 casos, falleciendo 2 pacientes por su  néstico en la existencia de invasion

tumor. Tres de estos 7 casos presen-
taron diseminacion oésea.

La presencia de adenopatias metas-
tasicas no fue indice de mal prondstico
en los tumores poco invasores (Tabla
32). Los 3 pacientes con metastasis
ganglionares sobrevivieron con segui-
miento que oscilaba entre 1 y 5 afos.
En cambio en el grupo de los 3 pa-
cientes con CF invasor y adenopatias
cervicales metastasicas, 2 fallecieron
y 1 vive con metastasis 6seas, com-
parando con 5 de 9 pacientes sin evi-
dencia de enfermedad en el grupo sin
metastasis, indicando lo anteriormente
mencionado un peor prondstico en los
pacientes con diseminacion ganglionar.

Tambien se hallé cierto valor pro-

venosa para los carcinomas invasores,
no encontrandose significacion para la
invasion de los vasos linfaticos.

En la tabla 33 se detalla el segui-
miento de los casos de Cl subdivididos
en sus variedades histologicas,

Como se observa, dentro del grupo
de Cl de células grandes, hay netas
diferencias prong¢sticas si la lesion es
de células grandes solamente o acom-
pafiada de carcinoma folicular o pa-
pilar. Todos los C! de células grandes
fallecieron mientras que el 28 % de los
asociados a carcinoma folicular sobrevi-
vieron por periodos entre 1 a 4 afnos, y
lo mismo sucedié con el 50 % de aque-
llos con un componente de carcinoma
papilar. Las diferencias fueron esta-

TABLA 32. — Valor pronostico de metastasis ganglionares, invasién venosa y linfatica
en los carcinomas foliculares

Metastasis f

ganglionares |

i

Presentes Ausentes
Carcinoma

folicular no |
invasor

SEE 0 11
CEE 0 1 i

Carcinoma

folicular poco

invasor

SEE : 3 7
CEE 0 ' 1

Carcinoma

folicular

invasor

SEE 0
CEE. fallecido 3 \ 4 i

Invasion Invasion
venosa 1 linfatica
Pre- Ausen- Pre- Ausen-
sentes tes sentes tes
o] 11 0 11
0 1 0
2 8 0 10
1 ! 0 0 1
|
1 4 2 ‘ 3
2 5 2 5
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Namora ' g CANCER DE TIROIDES 1943
% O Carcinoma indiferenciado de células grandes.
® Carcinoma indirerenciado de células grandes
1901 Y carcinoma follcular.
ig : © Carcinoma indiferenciado de celulas grandes
70 | y carcinoma papilar.
60 |
50
40 | —
30 |
20|
/10 |
! 1 ] ] ] 1 1
3 & 9 /12 15 /82 24 Meses
ffig. 47. — Curvas de sobrevida correspondientes a los carcinomas indiferenciados

de células grandes puros y asociados con carcinromas indiferenciados. Muestra el valor
pronostico de la asociacion de carcinoma folicular y papilar con carcinoma anaplasico.

disticamente significativas (P < 0,001)
(Figura 47). Los 3 casos de Cl de cé-
lulas pequefias fallecieron y también
posiblemente el cuarto, pues pese a
no contarse con el seguimiento corres-
pondiente, el enfermo tenia en el mo-
mento de la consulta, metéstasis gan-
glionares cervicales, extensa invasion
local de los tejidos peritiroideos y no-
dulos cutdneos diseminados.

En los CM. de los 7 casos con me-
tastasis ganglionares fallecieron 3 por
su tumor, mientras que 4 estaban sin
evidencia de enfermedad por periodos
que oscilaban entre 1 y 5 afos. De los

3 casos sin invasion ganglionar, 1 per-
manecia sin evidencia de enfermedad
a los 8 anos, otro vivia con metastasis
O0seas y cerebrales y el ultimo habia
fallecido por su tumor a los 18 meses
de la operacién.

Tampoco se comprobd en estos ca-
sos un evidente valor pronéstico en la
invasion venosa o linfatica. De los pa-
cientes con la primera, uno fallecié y
otro vive 7 afios sin evidencia de en-
fermedad, y de 3 que presentaban per-
meacién tumoral de sus vasos linfati-
cos, 2 fallecieron y 1 sobrevive, EI
escaso numero de pacientes no permite
ser concluyente.

TABLA 33. — Prondstico de los carcinomas indiferenciados
Sin Coﬁ . : .
Variedad evidencia evidencia Falleocrldo | seSISi- Tg;al
histologica de en- de en- ! tupmor : mignto casos
fermedad | fermedad

Células grandes 0 ] 9 (100%) 0 9

Células grandes
y carcinoma folicular 2 1{(15%) 4 ( 57%) 0 7

Células grandes !

y carcinoma papilar | 3 (50%) I 1(1%) 2( 33%) 0 6
Células pequenas 0 i 0 3( 75%) 1(25%) | 4
Total de casos de : ! .

carcinoma indiferenciado \ 5(19%) i 18 ( 69%) 1( 4%) 26

2(8%) |




1944 il

IV. — DISCUSION
a) Gerneralidades

El cancer es la segunda causa des
mortalidad en los paises desarrollados!
y su incidencia varia respecto de grupos
distintos de poblacion y edad. Se ob-
servan variaciones importantes de fre-
cuencia para cada neoplasia en los
limites de un territorio, regién o pais,
para las distintas categorias de edad,
permitiéndose comprobar las variacio-
nes que existen en el interior de un
pais, en el seno de grupos que prac-
tican un rito religioso particular, en
una poblacion sometida a condiciones
ambientales peculiares, etcétera.

La incidencia de cancer entre los
bocios nodulares se mantiene tanto en
areas de endemia bociosa como en zo-
nas libres de esta afeccion. Por lo tanto,
si bien la proporcién de cancer tiroideo
respecto de la de pacientes bociosos
es la misma, la frecuencia de cancer
€s mayor en areas de endemia y nuestro
pais ha sido considerado como afec-
tado por el bocio endémico en gran
partz de su territorio %, A estos as-
pectss debemos agregar la frecuencia
de formas indiferenciadas, que es ma-
yor en areas de endemia ** posible in-
dice de aumento de evolutividad por
estimulo tirotrofico. EI 21 % de 100
pacientes presentados habia nacido vy
residido por mas de 20 afios en zonas
de endemia bociosa y el 36 % eran
descendientes en primera generacion
de hebitantes de esas regiones de nues-
tro pais o del exterior, lo que hace
a esta poblacion diferente en ciertos
aspectos de las observadas en areas
de endemia o en zonas sin bocio en-
déemico. Los pacientes de esta serie
representan el 1,4 % de todas las ti-
roideopatias que hemos observado, co-
rrespondiendo al 24.3 % de los nédulos
solitarios centellograficamente frios y
al 5,8 % de los bocios nodulares.

Es indudable que en los Centros es-
pecializados en patologia tiroidea el
sintoma diagnostico mas importante en
la sospecha de cancer tiroideo, es el
nodulo solitario, frio a la centellografia;
la incidencia de neoplasia en este tipo
de nodulos varia entre el 10 y el 25 %
segun los distintos autores 12, 1T 180
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M1y desciende al 4 % en el bo-
cio multinodular. En nuestra experien-
cia 17 150 |a presencia del nédulo soli-
tario como sintoma inicial de la afeccidn
se acerca al 90 % . Para un diagnostico
temprano del céncer de tiroides, se
deben tener en cuenta las siguientes
caracteristicas: aumento de tamano ti-
roideo, en especial bocio uninodular o
nodulo solitario. Si se adiciona historia
de crecimiento rapido y antecedentes
de radiacion de cabeza y/o cuello se ro-
bustzce la impresién diagndstica =1, ¥,
to 1mase 199 Se ha hecho hincapié en
las caracteristicas de dureza y fijacion
de la masa tumoral, pero debe consi-
derarse que no es concluyente y es-
perar; esta etapa de la evolucion del
carcinoma es respetar posibilidades te-
rapéuticas al paciente. La existencia de
una cuerda vocal inmévil o la invasién
de estrucutras vecinas son etapas avan-
zadas en el carcinoma diferenciado de
la tiroides.

En la primera fase evolutiva del cén-
cer tiroideo, debe diferenciarselo del
bocic nodular o del adenoma, la tiroi-
ditis subaguda, la tiroiditis de Hashi-
moto y aun de afecciones parasitarias
muy difundidas en amplios sectores de
nuestro pais, ccmo la hidatidosis *. En
su forma de carcinoma oculto puede
manifestarse por un discreto crecimien-
to tiroideo o aumento de tamafo y fir-
meza de los ganglios cervicales sin
masa tiroidea palpable; en otras oca-
siones las adenopatias son mediastini-
€as o0 es una metastasis 6sea la primera
manifestaciéon. En todos estos casos
sin signologia tiroidea, el papel pro-
tagonico lo cumple el estudio anato-
mopatolégico. Dentro del conjunto de
procedimientos auxiliares a que recu-
rrimos es indudable que la centello-
grafia es la que mas ha contribuido a
mejorar la informacién diagnostica. La
ecografia, introducida hace algo mas
de 2 anos y la tomografia computada
de tiroides, de la que se tiene expe-
riencia s6lo durante el ultimo afo, apa-
recen como prometedores colaborado-
res que, unidos a la centellografia,
permitirian un mejor diagndstico pre-
coz '"6. La funcién tiroidea se mantiene
normal en la mayoria de los carcinomas
hasta lapsos muy avanzados de su evo-
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lucion; excepcionalmente observamos
formas foliculares tan diferenciadas que
producen manifestaciones de hiperfun-
cion. Por lo tanto, los valores de cap-
tacion tiroidea de radioyodo, de tiroxina,
triyodotironina y tirotrofina sérica estan
en rangos normales, al igual que la
respuesta a la hormona liberadora de
tirotrofina. Cuando el tumor primitivo
ha alcanzado un gran tamafio que dis-
logue la mayor parte de las estructuras
normales tiroideas. se pueden observar
valores bajos de captacién de radio-
yodo, con cambio acelerado y tenden-
cia al descenso de los valores de T,
y T:: IS’ 23, JHY 33'

En algunos tumores han sido detec-
tadas la presencia en suero de protei-
nas yodadas anormales, algunas de
ellas con caracteristicas de albumina
y otras de aminoacidos yodados, produ-
cidos por dishormonogénesis tumoral o
porque las proteinas del suero —en el
caso de las yodoalbuminas— entran en
contacto con el sistema yodinizante de
las células tumorales ** 152 | a presen-
cia de estas moléculas anormales yoda-
das, aumenta falsamente los valores de
yodo proteico sérico y modifica los de
la fraccion yodada butanol-extraible,
pero afecta las determinaciones de ti-
roxina y triyodotironina sérica. Se ha
observado que los anticuerpos séricos
a tiroglobulina se hallan aumentados
en casi un 30 % de los casos de carci-
noma tiroideo diferenciado, sin alcan-
zar titulos tan altos como los observa-
dos en la tiroiditis linfocitaria 39,

Recientemente se ha sugerido que la
tiroglobulina circulante aumenta su
concentracion en los carcinomas tiroi-
deos y podria constituirse en un indice
de evolutividad del tumor primitivo o
sus metastasis **; ]Ja dificultad reside
en que, generalmente, se desconocen
los valores séricos previos de tiroglo-
bulina de ese paciente, los que por otra
parte pueden estar aumentados por
otras circunstancias.

La radiologia aporta sus ventajas en
cuanto a determinar la existencia de
desvios de traquea o compresion de
traquea o esdéfago, la presencia de cal-
cificaciones intra o extratiroideas, la
existencia de masas retrosternales o de
lisis dsea, todas etapas avanzadas del
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carcinoma tiroideo y que poco aportan
a un diagnéstico precoz, excepto en el
caso de existencia de metastasis como
primera manifestacion de un carcinoma
oculto.

El ultrasonido esta basado en la uti-
lizacién de ondas sonoras de alta fre-
cuencia (mayor de 1 x 10° ciclos/seg),
fuera del limite de percepcién del oido
humano. EIl rayo ultrasénico tiene pro-
piedades parecidas a los rayos lumini-
cos en cuanto a focalizacién, atenua-
cion, reflexién y refraccion. La refle-
xion, propiedad que utiliza la ecogra-
fia, se basa en la impedancia acustica,
que depende de la densidad del medio
gue atraviesa y de la velocidad de la
onda. La trasmision del sonido en los
tejidos (excepto el hueso) y en los li-
quidos es muy semejante, pero estos
ultimos no producen reflexion impor-
tante de ondas sonoras '?, 15 3! %7 En
el caso particular de la tiroides, no se
observa en la grafica obtenida refle-
xion de ondas durante la trasmision a
través de lesiones quisticas, si se com-
paran con lesiones sdélidas en las cua-
les se producen ecos por interfases de
capas multiples . El elemento princi-
pal del equipo de ultrasonido en el
trasductor elemento piezoeléctrico (ge-
neralmente un cristal de cuarzo) que
emite el ultrasonido trasformando las
tensiones eléctricas en onda sonora. A
su vez, recibe el eco que ese sonido
emite al atravesar los distintos tejidos
y los trasforma en energia eléctrica, que
se traduce en energia luminica para
impresionar una placa fotosensible vy
producir una imagen. Su valor mas im-
portante en e! estudio tiroideo es per-
mitir diferenciar, con un adecuado
margen de seguridad, las formaciones
quisticas de las masas solidas, con la
importancia que este hecho reviste si
consideramos la baja proporcion de
atipias que las primeras presentan. Se
ha descrito, por otra parte, que las
masas solidas benignas presentan un
halo que las rodea, por disminucion de
ecos, lo que debera ser confirmado con
una estadistica mas amplia 12, 9t 117 118
tiwoss o 1ni o Sin embargo, el método
aparece como de real importancia en
distinguir degeneraciones malignas en
quistes tiroglosos ''7,



Volumen XXt
Numero 9

En una serie de 500 estudios ecogra-
ficos """, 174 de los cuales tuvieron
confirmacion anatomopatologica, se
concluye que los hallazgos de falsa in-
terpretacion fueron 6 % en formaciones
quisticas y 8,3 % en las mixtas. Por otra
parte, la ecografia no proporciona in-
formacién sobre la funcion del noédulo
y hasta la fecha nada en la distribucion,
densidad, brillantez, relacion con la sen-
sibilidad de la formacién del eco o su
reproducciéon grafica, permite una dife-
renciacion histolégica entre los diver-
sos tipos de lesiones solidas ** y, por
lo tanto, sospechar precozmenie la
atipia.

En resumen el real valor estriba en
la diferenciacion de las formaciones
quisticas y en el posible control de su
evolucién, asi como un compiemento
indispensable previo 2 la puncién bidp-
sica o terapéutica. Por otra parte debe
realizarse ccncomitantemente con la
centellografia radioisotopica para au-
mentar, de esa manera, el valor de
ambos elementos auxiliares de diag-
néstico.

La termografia no se ha desarrollado
en nuestro medio, pero parece super-
poner su utilidad con la ultrasonografia.

La tomografia computada por absor-
cion se ha desarrollado durante los
Gltimos 5 afcs y su utilidad en el diag-
nostico de las enfermedades del siste-
ma nervioso central ya ha sido amplia-
mente aceptada ', % Se basa el
sistema en multiples detectores opues-
tos a los mismos que rotan y/o se des-
plazan simultdneamente. La radiacion,
al atravesar tejidos con distinta densi-
dad, sufre disminucion en su intensidad
y energia. Un programa de computacion
adecuado reconstruye la imagen aue se
impresiona en un filme fotosensible.

El rapido éxito alcanzado extendio
su accion en los ultimos 2 anos a todo
el organismo vy légicamente se aplico
el método al estudio de la tiroides, pero
s6lo recientemente se han presentado
(fines de 1979) las primeras experien-
cias %% 7 que demuestran que la me-
jor informacién se obtiene después de
administrar sustancias de contraste yo-
dadas, lo que limitaria su utilizacion en
ciertos casos, pues se han producido
ya reacciones de yodo-Basedow por ac-
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cion de estos compuestos. La necesidad
de utilizarlas radica en el hecho de
que la tiroides aumenta su densidad
mediante este artificio, en forma mucho
mas marcada que los tejidos que la
rodean 1!, debido a su relativo com-
partimiento vascular y a su alto con-
tenido de yodo.

Se ha indicado que el método permi-
te diferenciar las formaciones quisticas
y mixtas de las masas sélidas, pero no
han podido correlacionarse estas ulti-
mas con las caracteristicas funcionales.
Por otra parte, existiran ciertas caracte-
risticas especiales en las formaciones
atipicas, en lo que se refiere a forma
y definicién, bordes y densidad que
permitirian inclinar el diagndstico entre
formacion benigna y maligna. La unica
estadistica publicada hasta la fecha 66
(sobre 42 formaciones nodulares, de las
gue 25 tienen confirmacion anatomopa-
tologica), no permite avelar estas supo-
siciones, pues se trata de casos muy
especiales por su tamano y caracteris-
ticas clinicas. Se hace necesaria una
experiencia mas amplia y su correlacion
con la ecografia y centellografia para
posibilitar una correcta interpretacion,
pero consideramos que en un futuro
proximo la unién de las 3 técnicas
mejoraran significativamente las posibi-
lidades diagnodsticas precoces 166, 203,
Como hemos indicado, estos 2 méto-
dos, ultrasonografia y tomografia com-
putadas, han sido introducidos reci2an-
temente en su aplicacién a la clinica
tiroidea. Por ello, los pacientes que
constituyen el grupo aqui tratado no
fueron estudiados en estos métodos,
aungue si los hemos aplicado en un
grupo muy limitado como para reali-
zar, sobre ellos, un analisis adecuado
y exiraer conclusiones valederas, por
lo cual debemos remitirnos a las esca-
sas y breves en casuistica, comunica-
ciones de la literatura.

La centellografia radioisotopica es,
indudablemente, la técnica que mas ha
contribuido al diagnéstico de los tumo-
res tiroideos y al control de su evolu-
cion posterior. Se basa, como es bien
conocido, en el empleo de un detector
sensible a las radiaciones gemma. Al
sar excitado por la radiacién produce
un foton luminoso que es trasformado
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en energia eléctrica y, posteriormente,
procesado para obtener una imagen que
reproduce el 6rgano. Utilizando nuclei-
dos radiactivos como el I'#! 0 e! Te-""m
y equipo como el centellégrafo lineal,
la gammacamara o contadores corpo-
rales totales, proporciona informacion
sobre forma, tamafo y ubicacién de la
glandula tiroides, tal como lo hzcen los
otros 2 métodos ya descritos y, ademas,
la existencia y el grado de funcién de
formaciones intra o extratiroideas*®, -,
1386 41 M1 181 ag decir la formacion
de caréacter nodular puede concentrar
el trazador (radionucleido) o no hacerlo,
elemento que diferencia la centellogra-
fia de la ultrasonografia y de la tomo-
grafia computada.

Se ha destacado, en innumerables
oportunidades, la importancia del né-
dulo solitario, “frio” a la centellografia
y su relacion con el carcinoma tiroi-
deot, », 1 10 1 aquel que no con-
centre el trazador o lo hace en menor
proporcion que el parénquima tiroideo
normal.

El ndédulo “caliente”. autbnomo —que
concentra activamente el trazador in-
hibiendo generalmente el parénquima
tiroideo normal— comprende muy rara-
mente un cancer. En nuestra experien-
cia son escasos los pacientes con esta
patologia, nodulo ‘‘caliente” y carcino-
ma, y la revision de los mismos permi-
tid observar que, en ocasiones. el car-
cinoma no guardaba relacion con el
nédulo, hallandose en el mismo lobulo
0 en el contralateral. constituvéndose
en un carcinoma oculto **

Las figuras 3, 4 y 5 ilustran sobre
formaciones nodulares “frias” y ca-
lientes. Conocido es también el papel
de los nucleidos radiactivos en el con-
trol de estos pacientes, en especial en
la deteccién de restos tirodeos posope-
ratorios 0 en la pesquisa de metasta-
sis *". Por otra parte se ha tratado de
investigar las caracteristicas de los no-
dulos buscando radioelementos que se
concentren selectivamente en tumores
malignos y no en formaciones benignas.
Con este concepto se han ensayado el
mercurio ('7-Hg), el fosforo (**-P), la
seleniometionina (°-Se), el galio (*"-Ga)
el pirofosfato y el citrato de Te-"*m y el
EDTMP-"""m-In entre otros, con resul-
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tados aleatorios, pues son frecuentes
los falsopositivos pero raros los falso-
negativos », #,

Con los equipos y nucleidos radiacti-
vos empleados es dificultoso percibir
e interpretar imagenes de diametro in-
ferior de un centimetro, si éstas se
hallan en medio del parénquima tiroi-
deo. Si su posicién se sitba en la
proximidad de los bordes, con proyec-
ciones anteroposteriores, laterales u
oblicuas, pueden determinarse irregula-
ridades de distribucion algo mas peque-
fias. La estereocentellografia o tomo-
centzllografia podria proporcionar, en
el futuro. mejor informacién sobre es-
tos aspectos 1.

La omisidén de interpretacion del tra-
zado centellografico ocurre en especial
cuando no se sospecha la existencia de
carcinoma tiroideo, pues semiolégica-
mente no se ha registrado la anomalia
tiroidea. Asi, la revision de las imagenes
una vez conocido el informe quirurgico
y anatomopatolégico nos ha permitido
apreciar pequefas areas de distinta in-
tensidad de informacién en el centello-
grama, que no habian sido interpretadas
correctamente. En los casos de bocio
multinodular o de tiroiditis, el problema
se complica por las caracteristicas des
las imagenes centellograficas, ya que la
distribucion es irregular de por si. La
introduccién cada vez mas intensa de
las computadoras en el campo de la
centellografia, posibilitara a breve plazo
meiorar los registros obtenidos y, por
ende, la resolucion de los equipos, ya
que basarad la informacion en factores
numéricos de densidad de registro ',
Otra innovacién la constituye la cen-
tellografia que aprecia la fluorescencia
emitida por el yodo estable, intraglan-
dular, excitado por una emisién radi-
activa producida por una fuente externa,
que rodea al detector del centellégrafo:
en este caso no se administra un nu-
cleido radiactivo al paciente, la radia-
cidén es baja y se registra el contenido
de yodo de la glandula marcandose
areas de muy bajo contenido (‘“frias’),
con muy buena resolucion 13, 18%,

b) Discusion anatomopatologica

En este trabajo se ha seguido para la
clasificacion de las neoplasias tiroideas
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la propuesta por Woolner 2%, Franssila
1646 47 y Hazard ™, que fue adoptada
por la Organizacién Mundial de la Sa-
lud ** en su nomenclatura de tumores
tiroideos. La misma subdivide a los car-
cinomas diferenciados en 2 grupos, CP
y CF sin englobar, dentro de un tipo
mixto, a las neoplasias formadas por
foliculos y papilas. Este tipo de nomen-
clatura supone que entre los CP y CF
hay una serie de diferencias de tipo
morfolégico, biologico y también segln
muchos autores, evolutiva 6, 47, 206

Si por el contrario consideramos el
tipo mixto, papilofalicular o foliculopa-
pilar, la frecuencia de las formas puras
papilares no sobrepasa el 25 %, mien-
tras que las foliculares tienen una inci-
dencia entre 15 y 30 %, segun los auto-
res 156 167 | a frecuencia de los carci-
nomas mixtos oscila entre un 65 y un
26 %. en las series de Russell y colabo-
radores 9% y Selzer y colaboradores 7.

Si examinamos nuestros casos (Ta-
bla 10) vemos que se ha observado sola-
mente un 16 % de tumores papilares
puros entre los carcinomas ocultos vy
un 8 % en los intratiroideos, mientras
gue ningun carcinoma papilar extratiroi-
deo estaba formado exclusivamente por
estructuras papilares, Lo dicho prece-
dentemente indica la relativa rareza de
las formas papilares puras en nuestro
material y, ademas, que la proporcion
de foliculos iba en aumento con la pro-
gresion de la neoplasia.

Los CP presentan caracteristicas nu-
cleares especiales con los denominados
nucleos en vidrio esmerilado. Esta apa-
riencia, descrita por Lindsay ?, ha sido
considerada patognoménica del CP %
de tiroides y consiste, como se ha dicho,
en un aspecto vacio o finamente granu-
loso del nucleo con presencia de escasa
cromatina, adosada a la membrana nu-
clear. Con el microscopio electrénico se
observa que la misma consiste en gran-
des invaginaciones de citoplasma den-
tro del nuacleo . La importancia de
estas caracteristicas nucleares es que
las mismas, por lo menos de acuerdo
con Franssila **, y nuestras propias ob-
servaciones, no se presentan en los CF,
pudiéndose utilizar su presencia para
hacer el diagnostico de CP en tumores
formados exclusivamente por foliculos,
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pero con nucleos de esas caracteristi-
cas %. Lesiones de ese tipo no son fre-
cuentes constituyendo en la serie de
Franssila el 3 % de los CP i, 46 47

Se han clasificado a todos los tumo-
res papilares como malignos, no acep-
tando, al igual que la mayoria de |0s
autores, la existencia de los llamados
por algunos, adenomas papilares *3. Si
bien es evidente que la atipia y el pleo-
morfismo celular de-estos tumores es
bajo, su poder invasor local y metasta-
tizante es elevado, como queda demos-
trado en nuestros casos. El patélogo
debe tener presente que estructuras
aisladas de tipo papilar o también seu-
dopapilar (sin tallo conectivo-vascular),
pueden observarse en otras lesiones
tiroideas como adenomas, bocios nodu-
lares, tiroiditis y enfermedad de Graves.
La mayoria, por su aspecto macrosco-
pico, no son un problema diagnéstico;
deberdn diferenciarse cuidadosamente
algunos adenomas foliculares con es-
tructuras seudopapilares CP.

La incidencia de CP ha sido en nues-
tra serie del 52,7 % y es similar a las
cifras que dan otros autores siguiendo
idénticos criterios histolégicos en pai-
ses como Finlandia y Colombia *", que
tienen, al igual que la Argentina, focos
de endemia bociosa. En paises donde
se observa la misma, como en Estados
Unidos, la incidencia de CP es més alta,
llegando al 62 % =.

Dentro de los CP, las variedades in-
tratiroideas han sido las mas frecuentes,
siguiéndolas los ocultos y extratiroideos
en ese orden, frecuencia similar a la
hallada por Woolner 2", Todos estos
datos se refieren a series quirurgicas,
ya que si tomamos estudios de autop-
sias, la incidencia es dispar de acuer-
do con el gran cuidado con que son
examinadas las glandulas y el pais de
donde provienen. Por ejemplo y si-
guiendo un método uniforme se com-
probaron CP ocultos en las glandulas
tiroideas del 28 % de los fallecidos en
Japon, pero solamente del 6 al 9 %
de los pacientes de paises occidenta-
les como Canada o Estados Unidos y
Polonia *? o Portugal '". Las lesiones
halladas eran muy pequefias, tanto que
menos del 50 % eran visibles macrosco-
picamente. Estudios semejantes se han
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llevado a cabo en varios paises del
mundo con resultado dispar, resaltando
aquellos en los que se hallaron una
alta incidencia de tumores de 0,1 cm
en las glandulas tiroideas de los sobre-
vivientes de las bombas atémicas de
Hirochima y Nagasaki %2,

Los carcinomas ocultos tienen, a pe-
sar de su pequefio tamafo, un potencial
de invasion metastasica regional rela-
tivamente elevado, el que no va en
detrimento de su pronéstico. En la
serie de Woolner*®"®, se presentaban
254 carcinomas ocultos seguidos hasta
40 afos sin que ningun enfermo, inclu-
yendo aquellos en los que la primera
manifestacion haya sido una adenopa-
tia metastasica cervical, desarrolle
metdstasis distales ni fallezca por la
enfermedad. Sin embargo, metastasis
organicas como las producidas en uno
de nuestros pacientes han sido publi-
cadas ¥, y reconociendo su produc-
cién excepcional. Es posible que la
extensa diseminacion ganglionar (30
ganglios cervicales, bilaterales metas-
tasicos), haya tenido importancia en
nuestro caso en la aparicién de metas-
tasis en ambos pulmones a 2 afos lue-
go de la operacién, controlados hasta
el momento con '3,

La division desde el punto de vista
morfolégico de los CP en ocultos, intra
y extratiroideos, ademéas de consignar
una serie de diferencias morfologicas,
permite evaluar de acuerdo con las mis-
mas, un pronostico. El hecho de que
la sobrevida libre de enfermedad va-
rie significativamente entre las 3 va-
riedades no hace mas que confirmarlo.
Aun con seguimientos relativamente
breves, los carcinomas extratiroideos
se comportan como tumores bastante
agresivos, con un 27 % de pacientes
fallecidos por su neoplasia. Esto se
correlaciona con la elevada incidencia

de metastasis gangiionares, invasion
venosa vy linfatica tumoral.
Respecto de las primeras, hemos

comprobado, en nuestros casos, una
relacién inversa entre metéstasis gan-
glionares y sobrevida que se observa
netamente en el grupo intra y extrati-
roideo, lo cual estd de acuerdo con lo
encontrado por Fujiwovi en Japdn *5,
Estos hallazgos se contraponen con
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los otros autores que han sugerido que
la presencia de metastasis gangliona-
res no afecta adversamente al pronds-
tico del CP tiroideo *'* aunque ejercen
un efecto protector . Otro parametro
pronostico mencionado en varias series
4502060 |a invasidn venosa tumoral tuvo
valor en nuestros pacientes solamen-
te en los casos extratiroideos e igual
sucedio con la invasién de los casos
linfaticos.

La incidencia de multicentricidad y bi-
lateralidad es mas alta en los CP que
en 2! resto de los carcinomas tiroideos,
excepcion hecha de los CM llegando a
mas del 30 % para las 3 variedades de
CP y ascendiendo al 45 % en los tumo-
res extratiroideos. Como ya ha sido co-
mentado, aparentemente la patogenia de
la misma es una diseminacién linfatica
intraglandular por la rica red linfatica
intratiroidea ®°. Existe correlacion en-
tre la elevada incidencia de multicentri-
cidad y bilateralidad en los CP con la
diseminacion preferentemente linfégena
del tumor y la incidencia de metastasis
gangiionares. Los multiples focos tumo-
rales tienen un escaso potencial evo-
lutivo, como lo demuestra su relativa-
mente alta incidencia aun en los tumo-
res ocultos, de excelente pronodstico.
En series de pacientes con cancer di-
ferenciado de tiroides tratados con lo-
bectomia la incidencia de enfermedad
clinicamente evidente en el otro Idbulo,
no ha sido superior al 6 % %%, mientras
que la incidencia de bilateralidad en
estudios histopatolégicos ha llegado a
ser del 70 %, utilizando cortes seriados
de la glandula tiroides ',

Se pueden observar 2 tipos de reac-
ciones inflamatorias al CP tiroideo
vinculados aparentemente a fenémenos
defensivos del huésped y confirmados
en su patogenia de cierta manera por
algunos estudios inmunoldgicos que
demostraron alteraciones de la hiper-
sensibilidad retardada en pacientes con
carcinoma tiroideo avanzado y altera-
ciones de la inmunidad celular como
respuesta a antigenos tumorales2. En
algunos CP, con una frecuencia que
llega al 21 % en los tumores extrati-
roideos, se observa un infiltrado linfo-
citario en el seno del tumor, compro-
bando. ademas, evidencias de tiroiditis
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de Hashimoto en el 32 % de los casos
de CP. Como se dijo antes, esta esta-
distica incluye ambas situaciones posi-
bles: por un lado, el hallazgo incidental
de una tiroiditis en un paciente opera-
do por un CP clinicamente manifiesto
y, por el otro, el hallazgo incidental
de un CP oculto en wuna pieza
quirdrgica de una tiroiditis de Has-
himoto. Si consideramos a nuestros
pacientes con tiroiditis de Hashimoto,
la incidencia de CP oculto, producto del
estudio patoldgico de la glandula, fue
del 12 % confirmando trabajos anterio-
res #0, acerca de la mayor incidencia
de cancer tiroideo de este tipo de pa-
tologl'a 77’ 1007 125

La frecuencia, en nuestira serie de
los CF (22 %) es la que corresponde a
un area geografica que recibe un cierto
numero de pacientes con bocio nodu-
lar. En zonas francamente bociosas
como Mendoza, la incidencia de los
CF llega al 37 % '3%, y baja al 15 % en
paises donde no existe la endemia bo-
ciosa 206,

Estudios coincidentes han demostra-
do una relacion inversa entre la ingesta
de yodo dietario **? y la frecuencia de
CF sucediendo todo lo contrario con
los CP. La explicacién aparente a este
hecho, radica en la cancerizacion de
nédulos de un bocio adenomatoso.
Otros autores opinan que el aumento
de la frecuencia de los CF en las zonas
bociosas es en parte falso y debido a
un exceso en el diagndéstico patologico
de los mismos *7.

La inclusién de tumores foliculares
encapsulados con atipias celulares,
pero sin evidencias de invasién capsu-
lar venosa o linfatica, puede ser deba-
tida dentro de los tumores malignos
tiroideos. En 1953 Hazard y Kenyon ™
crearon el término de adenoma atipico
para lesiones semejantes a este grupo
de tumores y el mismo ha sido aceptado
por diversos autores, entre ellos los res-
ponsables de la clasificacién de tumo-
res de la OMS ™. En otras instituciones
como por ejemplo en la Clinica Mayo
2060 207 se incluyen a estas neoplasias
dentro de los carcinomas foliculares
tiroideos. Uno de los argumentos en
favor del término de carcinoma folicu-
lar no invasor radica en el hecho de
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tumores idénticos a sus homdélogos
invasores sin compromiso, sin embar-
go, de la capsula, venas y vasos lin-
faticos. Es obvio que para descartar
categoricamente este tipo de invasién
se necesitaria la inclusién de todo el
tumor y realizar cortes seriados del
mismo, lo que en la rutina diaria es
imposible. La evolucién clinica de los
casos publicados y de los nuestros re-
vela que, por lo general, los mismos no
presentan evidencias de enfermedad,
si bien hay ocasionales metéastasis a
distancia en especial 6seas, como su-
cedio con 1 de los pacientes en esta
serie afiadiendo otro argumento en
favor de la denominacién de carcinoma
para estas lesiones. Un elemento mor-
folégico a tener en cuenta es la no
observacion de multicentricidad vy, en
especial, de bilateralidad en los CF
no invasores lo que abonaria en favor
de la realizacién de solamente una
lobectomia en este tipo de tumores.

Un problema totalmente diferente por
lo menos desde el punto de vista mor-
folégico y conceptual lo constituyen
los CF poco invasores, denominados
también carcinomas foliculares encap-
sulados o carcinomas encapsulados
angioinvasores o antiguamente adeno-
mas angioinvasores ™3, Si bien la naiu-
raleza maligna de esta lesion estéd bien
establecida, la misma puede, paraddji-
camente, mostrar menos evidencias de
atipia celular y una mayor proporcion
de estructuras foliculares que los tumo-
res del primer grupo, como se ha
demostrado en la tabla 14. En algunas
series como en la de Woolner %6 estos
tumores son agrupados juntamente con
los anteriores.

La existencia de invasion venosa tu-
moral con una frecuencia que oscila
entre el 12 y el 28 % 298, |a presencia de
metastasis ganglionares y o6seas en
algunos casos, hace que deba ser con-
siderada como una entidad de evolucion
distinta a la anterior, si bien ello no se
traduce necesariamente en una dismi-
nucion de la sobrevida de los pacientes.
En algunas series como la de Woolner
6 |os enfermos con este tipo tumoral,
han tenido una sobrevida comparable
a la de una poblacién normal de igual-
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dad y sexo. En otras como en la de
Franssila*® * han muerto algunos
por su tumor con una sobrevida a los
5 anos del 86 %. Es evidente que son
necssarios seguimientos excepcional-
mente largos para poder documentar
posibles fallecimientos por este tumor,
ya que en la literatura se citan, pacien-
tes muertos hasta 22 anos luego del
tratamiento quirdrgico inicial. Nuestros
enfermos estan todos vivos presentando
s6lo 1 de ellos una metastasis en la
columna vertebral.

Los carcinomas foliculares invasores
son lesiones con una elevada propor-
cion de metastasis distales. especial-
mente o6seas y, a pesar de ello, una
sobrevida aceptable de los enfermos (2
fallecidos de 12 casos). Otros tenian
evidencias de enfermedad con produc-
cion de metastasis pulmonares u 6seas
o recidiva local. Los pacientes estudia-
dos por otros autorestf, 167 206" han
tenido una sobrevida, de alrededor del
50 % a los 10 afos.

Llama la atencién en nuestros casos
la elevada incidencia de metastasis
ganglionares (25 %) significativamente
mayor a la mencionada en la literatura
donde se nombra por ejemplo solamen-
te un 2 % en la serie de Franssila *5.
Las metéstasis ganglionares tuvieron,
ademas, en el grupo de CF invasores
y a similitud de los CP efecto adverso
en la sobrevida de los enfermos.

Dzsde el punto de vista del aspecto
histologico del tumor primario se obser-
vO, en nuestros casos, una predominan-
cia de estructuras soélidas mezcladas
con las zonas foliculares, lo que indi-
caria una cierta desdiferenciacion del
tumor, en especial, comperandolo con
los carcinomas poco invasores donde
predominan las estructuras foliculares
puras, lo que esta de acuerdo con algu-
nos estudios gue indican un peor pro-
néstico para los CF que tienen una
arquitectura trabecular o de tipo sélido
16187 Se observo también una elevada
incidencia de bilateralidad de la neo-
plasia la que no se produce por una
invasion directa del Iébulo contralate-
ral, sino por la aparicion de multiples
focos en el l6bulo contralateral a simi-
litud de lo descrito en los CP, siendo
los CF invasores la unica variante de CF
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que presenta focos tumorales en ambos
I6bulos tiroideos.

Vinculado con el tema de los CF me-
rece un comentario la relacion entre los
mismos y los adenomas de igual tipo.
En la literatura antigua se daba por
seguro que un numero no despreciable
de adenomas foliculares se trasformaba
en carcinomas 26, 4 91y esta hipoétesis
ha sido mantenida por algunos autores
en épocas recientes, como por ejemplo
Silverberg y Vidone '72. La demostracién
terminante de que ello es cierto es
dificil, ya que si bien ocasionalmente
pueden hallarse en un CF zonas de
aspecto benigno, las mismas pueden
ser interpretadas ya sea como sectores
de adenoma folicular en trasformacion
carcinomatosa o como sectores bien
diferenciados de un CF de acuerdo con
las creencias del autor. Datos clinicos
como por ejemplo, la existencia de un
bocio de larga evolucion no son vale-
deros, ya que la evolucion natural de
los carcinomas tiroideos es lenta y muy
variable. No existen evidencias para la
creencia de que algunos adencmas fo-
liculares sean méas precancerosos que
otros, en especial los microfoliculares o
fetales y los trabeculados o embriona-
rios. La extirpacion de una lesion
tiroidea diagnosticada como adenoma
inicialmente presentandose luego el
paciente con metastasis, tampocO ase-
gura que el denominado adencma se
haya trasformado en carcinoma y que
es posible que la lesién hubiera sido
inicialmente ya un carcinoma diagnos-
ticado en forma incorrecta por el pa-
tologo.

Se confirma en este trabajo una serie
de diferencias morfoldgicas entre los
CP y CF, las que han sido repetidamente
sefnaladas por Franssila+, % 47 ¢ indi-
can que desde ese punto de vista son 2
entidades distintas. Sin embargo, la
sobrevida libre de enfermedad para
ambas neoplasias ha sido, en nuestros
casos, practicamente similar, resultado
éste que difiere de los presentados por
Woolner 2% y Franssila %, cuyos pacien-
tes con CP tenian una sobrevida de
mas del 80 % comparado con so6lo un
50 a 60 % para los CF.

Corroborando aun mas este hecho
en la serie de Selzer y colaboradores
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17 que inciuye un grupo mixto folicu-
lopapilar, el mismo ha tenido un pro-
nostico intermedio entre los CP y CF.
demostrando el efecto adverso de la
presencia de foliculos para la sobre-
vida de los pacientes. Es probable que
la diferencia de los resultados de estos
autores %, 157 2% con |los nuestros se
deba, en parte, al corto seguimiento
de algunos pacientes, pero también el
haber incluido entre los CF a un grupo
no invasor el que es excluido en otros
trabajos **. No considerando estos ulti-
mos, la sobrevida del grupo de CF es
del 66 % . acercandose a los resultados
de los autores antes mencionados.

Los Cl tiroides constituyen un grupo
de tumores relativamente poco frecuen-
tes, representado, en las distintas series
entre el 13 " y el 41 % * de las n=2o-
plasias del organo representando, en
nuestros casos, el 16,2 %. A similitud
de los CF las cifras mas altas provienen
de zonas de endemia bociosa ' 130
1#%- sin embargo, su elevada incidencia
esta desapareciendo paulatinamente a
consscuencia de la profilaxis con sal
yodada 1%

Son de pronostico sombrio constitu-
yendo uno de los tumores mas malignos
y de mas rapida evolucion que afecta
a la especie humana %, 8 123

Los CiI de células grandes represen-
tan aproximadamente el 80 % de los
casos ', tratandose de tumores que,
por su gran pleomorfismo ceiular 0 su
aspecto fibroblastico, han sido diagnos-
ticados, frecuentemente en el pasado,
como sarcomas tiroideos. En la actuali-
dad, la estirpe epitelial de los carcino-
mas indiferenciados de células grandes
ha sido demostrada por estudios ultra-
estructurales **, en los que se encontro
similitud entre las células tumorales y
las del epitelio folicular, y por el hallaz-
go frecuente de zonas papilares vy
foliculares coexistentes con las indife-
renciadas 14,

Se observa la frecuente asociacién
de carcinoma indiferenciado de células
grandes con carcinomas diferenciados
de tipo folicular y papilar (59 %, 13
sobre 21 casos). Otros autores dan
cifras que oscilan entre el 30, 80 vy
hasta el 100 %, dato este uitimo obte-
nido en un estudio necrépsico en el
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que fue analizado histolégicamente el
tumor primitivo y sus metastasis ™,
121 200

Esta asociacion tiene importancia
histogenética ya que se admite que los
carcinomas indiferenciados se desarro-
llan a partir de un tumor diferenciado
y, a veces, después de afios de evolu-
cién. La demostracion en este trabajo
de la persistencia de caracteres nuclea-
res caracteristicos de los carcinomas
papiliferos en las zonas anaplasicas,
establece un nexo histolégico entre am-
bas entidades. L.a existencia en nuestra
serie de un numero significativo de
casos (8 de 21) con una historia de
bocio de varios anos de evolucion y
que luego comenzé a crecer rapidamen-
te, es otro hecho que aboga en favor
de la relacion entre ambos tipos tu-
morales.

Considerando la serie total de carci-
nomas tiroideos estudiada por nosotros,
se encontrd la presencia de carcinoma
indiferenciado en 6 de 92 casos de
carcinoma papilifero (6,5 %) y en 7 de
43 carcinomas foliculares (16,2 %).
Cifras semejantes aunque un poco mas
bajas, han sido publicadas por Russell
y colaboradores %%, los que refieren el
hallazgo de carcinomas indiferenciados
de células grandes en el 10 % de los
casos de carcinoma folicular y en el
5 % de los papilares. Hutter y colabo-
radores *' encuentran que el 6.9 % de
sus 309 carcinomas papilares tenian
zonas indiferenciadas, y que 10s mismos
estaban presentes en el 2 % (5 de 241)
de los casos no fatales y en el 26 %
(18 de 68) de los pacientes fallecidos.
dando importancia al igual que Harada
y colaboradores %% a la trasformacion
de carcinoma diferenciado en Cl como
causa de muerte en pacientes con can-
cer tiroideo.

Tollefsen y colaboradores '™, en un
estudio de 70 casos de carcinomas
papilares que fallecieron por la enfer-
medad, encuentran zonas de carcinoma
indiferenciado en 18 casos (25 %). A
diferencia de nuestros casos en 13 de
esos 18 pacientes, la aparicion de
zonas indiferenciadas (que los autores
denominan metaplasia) no se produjo
en la presentacién inicial del tumor,
sino luego de multiples recidivas y de
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tratamientos radiantes 7, '8, La ccexis-
tencia de Cl y diferenciados ha sido
denominada por Onfativia '** tumores
intermedios y refiere que su incidencia
ha aumentado luego de la profilaxis con
sal yodada hasta el punto de represen-
tar el 31,9 % de todos los carcinomas
tiroideos de su serie, superando en inci-
dencia a los foliculares y papilares.

La asociacion de Cl con tumores
diferenciados tiroideos tiene importan-
cia pronéstica con diferencias estadis-
ticamente significativas (P < 0.001)
entre la sobrevida de los 3 grupos de
pacientes (Figura 47). En nuestra serie
ninguno de los casos de Cl pudo ser
pasible de una terapéutica quirargica
con un intento de curacion: todos falle-
cieron antes de los 4 meses. Por el
contrario 3 de 7 enfermos con Ci y
folicular estan vivos; 2 sin evidencias
de enfermedad con seguimiento de 4 y
2 anos. Mejor sobrevida aun tuvieron
aquellos que presentaron Cl y CP. Cua-
tro de los 6 casos estan vivos, 3 de
ellos sin evidencia de enfermedad, con
seguimiento de 1. 5 y 7 anos.

La inclusién de casos en los que
estaban presentadas areas de tipo dife-
renciado en series de carcinomas indi-
ferenciados es, probablemente, uno de
los factores que contribuyen a las dis-
tintas cifras de sobrevida que se obser-
van en la literatura y que oscilan entre
el 1,9 y 22 % =%, 137 144 (Otras variables
a tener en cuenta son la inclusién de
casos de carcinomas indiferenciados
de células pequenas y de linfomas ma-
lignos 4% y la consulta de pacientes con
estadios clinicos precoces donde el
tumor esta limitado a la glandula tiroi-
des '*", y mas recientemente tratamien-
tos combinados con cirugia, radio y
quimioterapia los que brindan, aparen-
temente, un mejor resultado terapéuti-
co 1:’»0'

Desde el punto de vista histolégico
se observo la presencia de células tu-
morales binucleares muy similares a
las de Reed-Sterberg de la enfermedad
de Hodgkin. Como es conocido, las mis-
mas no se hallan s6lo en esta lesion,
sino que también han sido descritas
previamente en otros linfomas, mononu-
cleosis infecciosa, melanomas malignos
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y tumores mamarios, pero no en carci-
nomas tiroideos 5%,

Los carcinomas indiferenciados de
células pequenas son menos frecuentes.
Algunos sostienen que la mayoria, si no
todos los denominados como tales, son
en realidad linfomas malignos de tiroi-
des de diversos tipos histologicos 14,
208 Esto explicaria su evolucion relativa-
mente mas favorable que los Cl de célu-
las grandes y los excelentes resultados
obtenidos ocasionalmente por la radio-
terapia 1. Estudios ultraestructurales
recientes indican que los casos que
con microscopia de luz denominados Cl
de células pequenas son, en realidad,
de distinta estirpe. La mayoria de los
casos estudiados corresponde a linfo-
mas malignos, pero otros son en reali-
dad tumores epiteliales anaplasicos '7,
159183 Esta diferenciacion puede hacer-
se con el microscopio 6ptico en aque-
llos casos que crecen en forma lobular
y que son denominados por Meissner
113 *“tipo compacto”, pero la misma es
dificil o imposible en la variedad difusa
en la cual, anchas napas de células
tumorales, infiltran tejido tiroideo vy
estructuras adyacentes; a esta modali-
dad de crecimiento corresponden 3 de
los 4 casos observados por nosotros.

El prondstico de nuestros 4 pacientes
ha sido malo pues 3 fallecieron por su
tumor en un lapso de 6 meses y 1 no
fue seguido pero teniendo, al momento
de la consulta, metastasis ganglionares
cutaneas y extensa invasion de los
tejidos cervicales.

Los CM son lesiones interesantes,
pues a pesar de haber trascurrido ya
mas de 20 anos desde la descricidon
original efectuada por Horn "® y luego
por Hazard, Hank y Crile™ subsiste
una serie de interrogantes acerca de la
evolucion natural de estas lesiones, sus
relaciones con otros canceres de la
glandula y otras neoplasias endocrinas,
Los CM no son lesiones frecuentes
representando entre 3,5 v 11,9 % de
los carcinomas tiroideos '"* teniendo en
nuestros casos una incidencia del
6.2 %. Los pacientes estudiados zqui
presentaban muchas caracteristicas co-
munes con los publicados en series
mas numerosas de CM como las pre-
sentadas por Shong y colaboradores *!,
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de la Clinica Mayo, Ibanez y colabora-
dores %, %3, del MD Anderson Institute
de Texas, por Gordon y colaboradores
* del Memorial Hospital y Williams y
colaboradores *" de Londres, pero tam-
bién tienen algunos puntos que es
de interés comentar. Morfolégicamente
nuestros casos tenian tumores tiroideos
grandes de un diametro medio de 5 cm,
invasion capsular y del tejido tiroideo
no tumoral constante y una elevada
incidencia de metastasis ganglionares
(7 de los 8 casos en las que las mismas
fueron investigadas). A pesar de ello
la sobrevida libre de enfermedad fue
del 50 % similar a la que se menciona
en la literatura en que se dan cifras
entre el 50 y el 80 % 1,

El factor pronostico mas importante
en los CM es la presencia o la ausencia
de metastasis ganglionares. Los pa-
cientes con ganglios negativos tienen
una sobrevida semejante a la de una
poblacién normal, en tanto que de aque-
llos con metastasis no sobreviven mas
del 30 % a los 5 afos?®'. Esta impor-
tancia prondstica de las metastasis
ganglionares no fue demostrada en
nuestros casos, tal vez debido al relati-
vamente escaso numero de enfermos
estudiados.

Uno de nuestros pacientes presenté
un remplazo total del |ébulo tiroideo por
el CM con una induracién difusa, hecho
poco frecuente pero mencionado por
Hazard 9.

En 3 de los 6 casos. en los que se
estudié en forma total el I6bulo aparen-
temente no afectado, se encontraron
focos tumorales en el mismo siendo,
en nuestros casos, la variedad de
cancer tiroideo con mas elevada inci-
dencia de bilateralidad. La incidencia
es mayor a la hallada en otras series 3!
y €s aun mas elevada en los casos de
CM de tipo familiar donde puede llegar
al 80 %. Los tumores bilaterales tienen
aparentemente un mejor pronoéstico,
aunque este dato esta influenciado por
las series familiares, cuyos tumores se
producen en pacientes mas jovenes y
son sometidos, por lo general, a un
tratamiento mas precoz %,

Desde el punto de vista histolégico
junto con la imagen clasica del CM
con abundante estroma amiloide que

CANCER DE TIROIDES

1959

engloba a islotes de células epiteliales,
se han descrito otros cuadros histold-
gicos como imagenes micronodulares.
tumores formados por células fusifor-
mes, otros de arquitectura trabecular o
seudopapilar ¥?. Algunos de estos tumo-
res con escaso o nhulo depdsito de
amiloide y atipia celular manifiesta
constituyen. aparentemente, variedades
poco diferenciadas *™, *** de CM y su
prondéstico es peor a las variedades
habituales. Asi sucedié en 1 de nues-
tros casos en el que el diagndéstico
diferencial con un carcinoma indiferen-
ciado, era dificil por las razones antes
mencionadas y que fallecié con metéas-
tasis a los 10 meses de operado.

La abundancia de amiloide, de cé-
lulas poliedricas y de zonas de car-
cificaciones serian, por el contrario,
factores pronodsticos favorables %9; el
hallazgo de sustancia amiloide es casi
constante en los CM siendo descrito
en el 100 % de las primeras series
publicadas 71’ 79’ un’ 193Y :‘mY 203 Mas
adelante se considera que puede no
hallarse amiloide hasta en el 25 % de
los CM 126, El amiloide de los CM tiene
caracteristicas distintas de otras loca-
lizaciones y es similar al amiloide de
los islotes de Langerhans en los in-
sulinomas. Ha sido denominado por
Pearse ' 134 “apudamiloide”, para di-
ferenciarlo del amiloide habitual al que
denomina “inmunoamiloide”, con refe-
rencia a su patogenia y composicién
guimica.

E! amiloide del CM es aparentemen-
te producido por la célula tumoral y
tiene la ultraestructura fibrilar carac-
teristica 76, 104,

E! CM de tiroides es la unica neo-
plasia de esta glandula que posee un
estroma amiloide. Se han descrito, sin
embargo, casos excepcionales de tu-
mores foliculares o papilares que tam-
bién tenian un estroma amiloide **
constituyendo curiosidades dentro de
la patologia tiroidea.

Desde el punto de vista histolégico,
los CM son los uUnicos tumores dentro
de las neoplasias tiroideas que pre-
sentan granulos argiréfilos suscepti-
bles de ser tefiidos con el método de
Grimelius *". Inmunohistoquimicamente
puede demostrarse en ellos la presen-



Volumen XXI1
Numero 9

cia de tirocalcitonina, ACE, histaminasa
y ACTH =6, s 115 151 Ly bioquimicamente
la existencia de las mismas sustancias
ademéas de prostaglandinas . La me-
todologia utilizada para la demostra-
cién de estos marcadores hormonales,
pueden ser tanto las técnicas de in-
munofluorescencia %%, como algunas de
las variantes de los métodos de in-
munoperoxidasa, entre ellas la técnica
indirecta aplicada por Talerman y co-
laboradores '** o el método peroxidasa-
antiperoxidasa (PAP), mas sensible uti-
lizado en este trabajo.

lLa demostracion tisular de los mar-
cadores hormonales antes menciona-
dos tiene importancia diagndstica, pues
se ha demostrado que el CM es el
anico tumor tiroideo que produce ACE
y calcitonina, pudiendo utilizarse este
hecho para diagnosticar CM en lesio-
nes con caracteres celulares anapla-
sicos y que no presentan amiloide o
el mismo es dificil de hallar, como
ocurrié en uno de nuestros casos.

La calcitonina % y el ACE" se de-
muestran en las células parafoliculares
normales, siendo éstas las unicas per-
tenecientes al sistema APUD que pro-
ducen ACE .

Existe correlacién entre los dosajes
plasmaticos de calcitonina y ACE y su
presencia en los tejidos aunque no con
la masa tumoral existente va que la
neoplasia puede, ocasionalmnte, ser
pobre en calcitonina tanto en los do-
sajes séricos como en su demostracion
tisular ™1

La demostracion histologica de cal-
citonina ha aclarado, recientemente, la
patogenia de su presencia en el ana-
lisis bioquimico de feocromocitomas de
enfermos que presentaban el sindrome
de adenomatosis endocrina multiple,
tipo il (feocromocitoma, carcinoma me-
dular, neuronas o neurofibromas mu-
cosos). Mendelsohn y colaboradores ''*
han demostrado que la misma se debe
a la presencia de metastasis de CM
en los feocromocitomas y no como se
suponia a la multipotencialidad funcio-
nal de las células por pertenecer al
sistema APUD. En el estudio compa-
rativo de los multiples marcadores in-
munologicos de los CM se ha demos-
trado que las células no son positivas
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para todos ellos, variando su distri-
bucion y positividad para un marcador
dado dentro de limites amplios. Una
misma célula o grupo celular puede
ser positiva para un marcador y ne-
gativa para otro. Finalmente se ha
postulado que la histaminasa esta pre-
sentz solamente en las células C neo-
plasicas y no en aquellas hiperplasi-
cas o normales . Con microscopio
electronico se ha demostrado que las
células del CM presentan granulos
elecirodensos rodeados por una mem-
brana %, no detectandose diferencias
morfologicas entre los granulos perte-
necientes a los diversos marcadores
inmunoldgicos u hormonales del tu-
mor **. La frecuencia de metastasis
carcinomatosa en la tiroides es relati-
vamente alta y varia su frecuencia de
acuerdo con el cuidado con que son
buscadas '"'. En distintas series de
autoosias su incidencia oscila entre el
2y 17 % '"'. Los tumores primarios que
dan metastasis mas frecuentemente en
la tiroides son los melanomas (39 %),
carcinomas de glandula mamaria, re-
nales y pulmonares. Casi siempre estos
casos no son mas que hallazgos de
autopsia sin trascendencia clinica. To-
talmente distinto es el caso cuando
una metastasis en la tiroides presenta
signos y sintomas clinicos que hacen
suponer que se trata de una neoplasia
primitiva de la glandula. En esa cir-
cunstancia el tumor primitivo puede no
ser evidente clinicamente, o haber sido
operado hace tiempo. Estos casos son
muy raros, a punto tal de merecer su
publicacion aislada **, '~ Como ocurrio
en nuestros 3 pacientes el rifion y el
colon son las 2 fuentes mas frecuentes
de tumores primarios en esas circuns-
tancias, debido tal vez a su crecimiento
y evoluciéon relativamente lenta que
hace que las lesiones secundarias pue-
dan adquirir autonomia clinica. Desde
el punto de vista patologico los tu-
mores siguen conservando su estruc-
tura caracteristica y el patélogo puede
hacer el diagnéstico de metastasis ti-
roidea. Se debe hacer el diagnéstico
diferencial en caso de sospecha de
una lesidén primaria renal con algunos
carcinomas foliculares que estan for-
mados en gran parte por células cla-
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ras '**, conservando, sin embargo, sec-
tores con formacién de foliculos que
les dan un caracter diferencial. En caso
de duda puede tenirse la neoplasia con
suero antitiroglobulina. la que, de ser
positiva, revela fehacientemente su ori-
gen tiroideo !

c) Discusién clinicoquirurgica

El cancer de tiroides tiene algunos
hechos clinicamente fascinantes, sien-
do uno de ellos el poder ser iniciado
invo'untariamente por el médico. Es, tal
vez, el tumor que se desarrolla mas
notoriamente como complicacion de un
tratamiento por otra condicién clinica.
Esta bastante demostrado en la literatura
que, por lo menos la variedad diferencia-
da, puede ser producida por una ‘‘mode-
rada” dosis de radiacion ionizante ''%,
147 Muchos enfermos estan recién ahora
completando el intervalo usualmente
requerido para que los tumores se ha-
gan clinicamente aparentes. Sin embar-
go, la incidencia de céancer en los que
recibieron dosis relativamente mas im-
portantes de radiaciéon, como la apli-
cacion de 1'' en el hipertiroidismo,
no se acompafa de un aumento en la
incidencia de carcinoma.

Otro hecho llamativo es que, consi-
derados globalmente los carcinomas di-
ferenciados, estan caracterizados por
una evolucién clinica prolongada. La
sobrevida es medida usualmente en dé-
cadas después del diagndstico y, aun
cuando se desarrollen metastasis a dis-
tancia, ella puede ser medida en anos.
Estas 2 caracteristicas no son nada
frecuentes en la evolucién de las neo-
plasias. Esa conducta también explica
la discrepancia observada entre el nu-
mero de carcinomas diferenciados diag-
nosticados quirurgicamente y la baja
incidencia en la mortalidad por esta
enfermedad 1.

La otra caracteristica peculiar del
cancer tiroideo es su relativa depen-
dencia con la edad y el sexo .. El efec-
to de la edad no es tampoco muy fre-
cuentemente visto en enfermedades
malignas de otros o6rganos, especial-
mente en relacién con su agresion cli-
nica. Se ha llamado frecuentemente la
atencion en la amplia diferencia de so-
brevida entre los j6venes y los enfer-
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mos mayores de 40 anos y, por otro lado,
la buena expectacién de vida en nifios
que presentaron un carcinoma de tiroi-
deS 14'_'7 ‘ll,’.‘ ]!il)‘ ]lﬂ‘ 103’ l(;!)' 173.

Existe una neta preponderancia por
la edad adulta, como se manifiesta en
nuestra serie con una edad media glo-
bal de 49,3 afos, sin haber mayor di-
ferencia entre los sexos. Solamente se
registraron 5 enfermos menores de 20
anos (3 de ellos masculinos) y con una
evolucion mas favorable que los adul-
tos, a pesar de que en 3 de ellos el
carcinoma era clinicamente importante,
con metastasis ganglionares masivas.

La enfermedad es, en general, mas
comun en la mujer', con una relacion
de 3,3 : 1 respecto del sexo masculino,
observada por nosotros. Sin embargo,
cuando un hombre tiene un nodulo no
toxico, es 3 veces mas probable que
tenga cancer tiroideo 149,

Consecuentemente la sospecha debe
tener prioridad en este tipo de enfer-
mos y méas en un paciente joven vy
masculino.

Si bien el curso en los mas jévenes
es mas benigno, tal vez por el tipo
histolégico presente, el hallazgo de una
tumoeracion en la infancia podria tener
un 50 % de probabilidades de ser ma-
ligna, si se compara al 5 % de posibili-
dad en la sexta década de la vida.

La neta preponderancia para el sexo
femenino en nuestros enfermos se debe,
tal vez, a que la patologia benigna
asociada que lleva a la consulta al pa-
ciente, especialmente en el bocio nodu-
lar no téxico adenomatoso, es mas fre-
cuente entre las mujeres. Otra serie
que estudia material de autopsia indi-
ca '%1, %% una incidencia similar en am-
bos sexos '*" o a veces frecuencia ma-
yor en el sexo masculino.

Los autores presentan la hipodtesis
de que el desarrollo de estos tumores
necesitaria 2 estimulos: 1 iniciador (por
ejemolo, radiaciones) que daria origen
a la lesion, lo que seria mas frecuente
en el hombre y otro promotor, en espe-
cial la secrecion aumentada de TSH,
lo que estimularia su crecimiento, dan-
do origen a tumores invasores o clini-
camente evidentes y que actuarian mas
en el sexo femenino.

Especulaciones sobre la naturaleza
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de la predisposicion y mayor benignidad
de! céancer tiroideo para la mujer de
50 afios, pueden centrar la atencién en
las modificaciones hormonales que ocu-
rren en la menopausia. Se han demos-
trado cambios en los esteroides urina-
rios en enfermos en estas condicio-
nes '*¥ y se trabajo, experimentalmente,
en la administracion de estrégenos en
carcinomas de tiroides recidivados o
metastasicos 49,

Fue evidente que la mayor prepon-
derancia para el sexo femenino se dio
en la serie estudiada en los canceres
papiliferos mas indiferenciados.

La distribucion por edad no vario
en los distintos tipos histologicos, ex-
cepto en el indiferenciado donde el
promedio fue netamente superior a la
serie global: 62,3 anos.

Desde el punto de vista clinico la
incidencia del diagnostico anatomopa-
tolégico en pacientes con bocio muiti-
nodular ha oscilado desde el 1 hasta
cerca del 20 % 75, "% La nuestra fue
del 12,3 % en la serie global para este
tipo de glandula y del 24 % en el nédulo
unico no funcionante (‘“‘frio”’). Numero-
sos estudios han intentado radioanali-
zar esta prevalencia aparentemente
alta entre los bocios uninodulares. Esto
representa, probablemente, el proceso
de alta seleccion a través del cual debe
pasar un paciente que tiene ese tipo
de glandula, antes de alcanzar el estu-
dio histolégico una vez intervenido.

Dado que por lo menos entre el 2
al 4% de la poblacién tiene un bocio
nodular, pero so6lo 25 casos por milldon
tienen un cancer tiroideo, la mayoria
de estos bocios son, por lo tantc, be-
nignes.

La sospecha surge en aguellos en-
fermos que tienen un bocio nodular con
tendencia a crecer, con sintomas loca-
les 0 con zonas inusualmente induradas
en la glandula sugiriendo cambios ma-
lignos, que los selecciona para el tra-
tamiento quirurgico, y ello representa
una poblacion selecta para la ocurren-
cia del carcinoma. El diagnoéstico cli-
nico de céancer tiroideo es una buena
posibilidad y este hecho, probablemen-
te, explica el alto indice de esta aso-
ciacion. Nosotros creemos que el diag-
néstico de bocio multinodular en
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ausencia de las anormalidades especi-
ficas antes mencionadas, representa un
factor gque desempefia un papel en
contra del diagnostico de cancer, mas
que en favor de él. Solamente el 5,8 %
de nuestros casos que presentaban las
glandulas con esas caracteristicas tu-
vieron asociados un carcinoma y ello
concuerda con otras experiencias ",
110169 195 (Tabla 3)‘

El nodulo clinicamente uUnico y soli-
tario tiene, como ya vimos, un indice
de sospecha mucho mas alto, similar a
lo publicado en otras series 7%, 96 119,
Crile '31 sugirié que era posible un éxito
del 90 % en diagnosticar carcinomas
preoperatoriamente en nodulos solita-
rios.

Por otro lado Hoffman ™ establece
que no hay forma de diferenciar nédulos
solitarios benignos de malignos, cuan-
do no hay ningun otro signo de enfer-
medad extratiroidea y concluye, por lo
tanto, en que todos deben ser rese-
cados.

En nuestra serie, tanto en los nédu-
los solitarios como en los bocios multi-
nodulares, existian signos clinicos fue-
ra de la glandula casi en la mitad de
los casos (44 %), que hacian sospechar
fuertemente el diagnostico de cancer.
Todas estas lesiones glandulares pue-
den diferenciarse mucho mas selectiva-
mente —como ya fue mencionado— por
la centellografia tiroidea, la que con
una interpretacion muy cuidadosa y al-
tamente especializada, permite agregar
datos que aumentan la posibilidad de
cancer o descubre alguna otra zona no
sospechada clinicamente #,

Como ya expresamos, la presencia
de un bocio multinodular puede no
constituir para el médico, una alta sos-
pecha de existencia de céancer tiroideo,
fuera de areas de endemia bociosa.
Como consecuencia, el internista y el
cirujano pueden mantener actitudes
opuestas, respecto de la terapéutica
a emplear en estas situaciones.

Sin embargo, es preciso destacar que
existen datos que muestran una inci-
dencia creciente de carcinoma, en el
bocio multinodular no téxico, especial-
mente cuanto mas intenso y prolijo es
el estudio del material extraido en la
intervencion ', 1 Por supuesto que
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la tactica de estudio giandular seriada,
elevara, progresivamente, la frecuencia
del carcinoma no diagnosticado, cual-
quiera sea la patologia glandular pre-
sente Estos resultados produjeron una
cierta confusion e incertidumbre. La
simple observacion de la extremada-
mente baja incidencia de mortalidad
glebal (6 por 10% habitantes) y la rela-
tivamiente alta incidencia de cancer, en
el material quirdrgico de algunas se-
ries -4, hace sugerir la pregunta sobre
la potencialidad evolutiva de los carci-
nomas ocultos. Una posible explicacion
es que la expectativa de vida estimada
puede no ser suficientemente prolon-
gada para que algunos carcinomas muy
pequenos, se bnresenten clinicamente,

Se ha indicado la existencia de car-
cinoma tiroideo en pacientes con nédu-
los “calientes’ #3 61 122 sin embargo, al
igual que en nuestros pacientes, usual-
mente el nodulo hiperfuncionante que
aparece en el centellograma no tiene
relacion con el carcinoma, que €s un
hallazgo incidental. Estos nodulos “‘ca-
lientes” son uniformemente benignos.
Dos de nuestros 6 pacientes, con no-
dulos autonomos  hiperfuncionantes
presentaron tirotoxicosis, ya sea antes
o en el momento de la intervencion
quirurgica; 1 de ellos fue tratado pre-
viamente con |'3! (Tabla 7) 122

Si bien el cancer tiroideo se presen-
ta, inicialmente en la consulta, como
un nédulo Unico o una glandula multi-
nodular, su primera evidencia puede
ser la presencia de metastasis "%, como
en 11 casos de carcinomas ocultos de
esta serie, o ellas acompafan a una
glandula altamente sospechosa.

Algunos de estos hallazgos deben
alertar al médico sobre la necesidad
de una evaluacién cuidadosa de la ti-
roides, aun cuando la glandula apa-
rezca totalmente normal al primer
examen. En una serie del Hospital An-
derson, Texas, Estados Unidos, el 30 %
de 476 enfermos presentaba las metas-
tasis como sintoma inicizgl, siendo la
mayoria de ellas localizadas en los gan-
glios linfaticos cervicales (87 %) 5. En
la nuestra el 27 % se manifestd inicial-
mente con metastasis en ganglios del
cuello, incidencia similar a la referida
por los autores comentados (Tabla 6).
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De los 14 pacientes, cuya primera
manifestacion del carcinoma tiroideo
fueron metastasis a distancia, 2 pre-
sentaron paraplejias por metastasis
vertebral y compresion medular. Lamen-
tablemente, al ignorarse el carcinoma
tiroideo, en 1 por presentar glandula
normal y en otro por un examen clinico
no cuidadosamente detallado de la
misma, se efectuaron estudios mielo-
graficos, que perturbaron —posterior-
mente a la tiroidectomia total—, el es-
tudin y tratamiento ulterior con '3,

Es necesario recalcar que, ante la
presencia de compresion medular vy
desconocimiento del tumor primitivo,
debe efectuarse un detallado estudio
tiroideo clinico y centellografico. Ello
puede orientar el diagnostico y evitar
el uso de medios de contraste yodados
que impediran tratar adecuadamente las
metastasis, por permanecer en el or-
ganismo largo tiempo.

Aunque existen en la bibliografia al-
gunos casos de hallazgos de carcino-
ma tiroideo en pacientes tratados con
radioyodo por hipertiroidismo 11, 119 16x,
una revision importante en un estudio
comparativo de 34.684 casos tratados
por esa afeccion, no mestré ningun
riesgo ce cancer de tiroides? como
resuitado de la terapéutica con |71,

En nuestra serie de 745 intervencio-
nes por tiroideopatias benignas (Tabla
3), todos los carcinomas asociados con
hipertiroidismo fueron hallazgos ca-
suales; representan los 10 casos encon-
trados, una incidencia del 1.3 % en los
intervenidos por patologia tiroidea be-
nigna. Esta frecuencia es similar a la
observada por Olen y Kling!~ v de-
muestra que las 2 condiciones pueden
coexistir con algun grado de frecuen-
cia. La incidencia es mas baja que la
referida por Shapiro y <olaboradores '%¢
del 9% en 172 casos tratados con ti-
roidectomia total por enfermedad de
Graves. A pesar de estos hechos y pese
a la coexistencia relativamente alta de
carcinomas, teniendo en cuenta el apa-
rentemente bajo potencial evolutivo de
los mismos, no puede justificarse para
el hipertiroidismo la tiroidectomia total
por su elevada morbilidad. Distinto es
el problema, cuando el paciente con
enfermedad de Graves, presenta un no-
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dulo frio, el que es maligno en un por-
centaje relativamente elevado !, Suele
observarse la asociacion de cancer ti-
roideo con carcinoma de otros organos
y parece haber un aumento de la mis-
ma '™, =1 Wyse y colaboradores ®',
adjudican a sus casos un riesgo de apa-
ricion de un segundo cancer del 1,4 %
anual, luego que el diagnostico de car-
cinoma tiroideo fue realizado. No exis-
ten todavia analisis estadisticos vale-
deros en el material de necropsia de
carcinoma tiroideo. para determinar su
verdadera asociacion con otras neopla-
sias -1,

Como complemento en el diagnostico
preoperatorio se ha sugerido la utilidad
de Ilas punciones percutaneas a efectos
de lograr material para estudio histolé-
gico. Desde hace méas de 20 anos se
utiliza la puncién biopsia cilindrica e
incluso la simple aspiracion '*7 que, en
manos de citopatdlogos expertos, da in-
dices elevados de positividad. Persiste
no obstante la controversia sobre su
real ubicacion en el diagnéstico tem-
prano del cancer de tiroides. Mientras
algunas escuelas europeas *, *! 1% se
muestran fielmente convencidas de su
utilidad, persisten aln quienes opinan
gue de ninguna manera se puede rem-
plazar a la biopsia a cielo abierto en los
casos indicados 7, *, %3,

Nuestra experiencia es aln pequeia
y no nos permite extraer conclusiones,
pero reconccemos que puede ser un re-
curso valioso ante la sospecha de carci-
noma. Sin embargo, una puncion negati-
va no invalida el diagnéstico de cancery
de todas formas la presencia del anato-
mopatélogo es imprescindible en la in-
tervencién, estando ya definitivamente
sentada la importancia de la biopsia por
congelacion en toda operacién sobre
la tiroides.

En cuanto a la preparacién preope-
ratoria, queremos sefalar el adveni-
miento de los bloqueantes beta *? como
complemento eficaz en los casos
hiperfuncionantes, asi como también
nuesira adhesion a la anestesia general
con intubacién endotraqueal, pese a
ciertos grupos que prefieren el blogueo
local en estos tipos de intervenciones.

La extirpacion quirdrgica de la lesion
primaria en la glandula junto con los
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ganglios cervicales, en caso de ser és-
tos histolégicamente positivos, es el
tratamiento indicado para el carcinoma
de tiroides. La tiroidectomia total ha
sido propuesta entusiastamente, sobre
la base fundamental de un compromiso
microscopico del lébulo opuesto por
la diseminacion multifocal %, 155 y por
la conveniencia de poder controlar la
evolucion de un enfermo atiroideo en
el tratamiento de eventuales metasta-
sis 12, 180,

Se ha sefialado una frecuencia desde
el 23 al 82 % de probada multicentrici-
dad, dependiendo ésta de la perseve-
rancia en el estudio detallado de la
glandula ', *7, No esta todavia claro,
sin embargo, si éstos son verdaderos
sitios multicéntricos de la neoplasia o
mas probablemente metastasis intrati-
roideas del carcinoma original 1%  En
nuestros casos, la multicentricidad en-
contrada en todos los tipos de cance-
res tiroideos fue aproximadamente del
30 %,

Prescindiendo de las ventajas de te-
ner un enfermo atiroideo para el mejor
manejo posoperatorio, estas cifras de
multicentricidad son muy dificiles de
corrzlacionarse con los hallazgos clini-
cos del seguimiento de los pacientes.
En la literatura se encuentra solo del
4 al 12 % de compromiso subsecuente
por recidiva en el l6bulo opuesto 171, 190,
En nuestros pacientes sometidos ini-
cialmente a la !obectomia tiroidea para
el tratamiento de un carcinoma dife-
renciado localizado, se debid reinter-
venir al 8 % por recidiva en el lobulo
remanente.

s, por lo tanto, un tema debatido
la extension necesaria de la cirugia
para las lesiones confinadas a la tiroi-
des y que no son obviamente multiples
en el momento de la intervencion. La
evolucion de nuestros pacientes mos-
tro, con alguna evidencia, que la exten-
sién de la cirugia ejerce influencia so-
bre la recidiva local y la sobrevida, ya
que 14,5 % de los pacientes que habian
sido intervenidos con una tiroidecto-
mia parcial y que presentaban un tumor
intratiroideo, tuvieron que ser reinter-
venidos en su evolucién alejada por
recidiva tiroidea del tumor o por metéas-
tasis ganglionar cervical. Los datos pu-
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blicados al respecto, son, no obstante,
muy conflictivos %, 19, 13 4 10151015

A los aspectos comentados sobre la
“magnitud” mas conveniente de la re-
seccion para controlar la evolucion del
cancer tiroideo, debemos agregar, como
argumento contra las tiroidectomias to-
tales, una incidencia de complicaciones
posoperatorias inmediatas que oscila
entre el 4 y el 30 % segun los auto-
res ].’»T'7 ]RT‘ ',04'

specificamente se mencionan cifras
de pardlisis recurrencial del 4 al 23 %
y de hipoparatiroidismo del 7 al 30 %
w7 187 Nuestra incidencia en estas
compllcamones fue del 9,8 % de lesio-
nes definitivas del nervio recurrente y
de 12,3 % de tetania permanente. La
relativa alta frecuencia de estas compli-
caciones fue debida a varias circunstan-
cias: a nuestro afan inicial de extirpar
todo el tejido canceroso de las estruc-
turas vecinas, se agregé el hecho de
gue !a magnitud de la diseminacién de
la enfermedad en 33 pacientes requirio
procedimientos quirargicos mas agre-
Sivos.

Dejando de lado estas situaciones fue
evidente que, al porcentaje algo eleva-
do de estas complicaciones, contribu-
yeron especificamente las tiroidecto-
mias totales. Si bien la incidencia de
lesiones recurrenciales no varia funda-
mentalmente entre las tiroidectomias
totales o subtotales, como ya es cono-
cido, el hipoparatiroidismo fue mayor
obviamente en los enfermos con resec-
ciones totales (15,5 %) que en los so-
metidos a resecciones parciales (2 %).

Si bien en los ultimos 20 anos se lo-
graron adelantos en el tratamiento de
estas complicaciones, tales como el
reimplante de paratiroides 7, 198 —in-
cluso su trasplante 7, '*%— la inyeccién
de teflon en las cuerdas vocales 3, %3, 0
la sutura microquirtrgica de nervios ¥,
14 las cifras mencionadas desempe-
fian un papel importante en el juicio
quirdrgico necesario para tratar un car-
cinoma tiroideo localizado. Por lo tanto.
utilizando un plan terapéutico de tiroi-
dectomia amplia ‘‘casi” total, pareceria
obtenerse menores recidivas que con
una lobectomia y menores complicacio-
nes gue las que siguen a la tiroidecto-
mia total. Una pequefia modificaciéon al
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procedimiento quirurgico, dejando una
muy tenue lamina intracapsular del lado
no comprometido por el tumor y la
lobectomia del lado enfermo, reduce
drasticamente la frecuencia de estas
complicaciones y es la conducta, a nues-
tro criterio, mas aconsejable 1~ 187 E|
pequefio resto remanente puede anu-
larse con una dosis terapéutica de I'*!
obteniéndose asi un paciente atiroideo.
Las escasas incidencias de complica-
ciones en las tiroidectomias subtotales
asi parecen sugerirlo.

La indicacién de diseccion ganglio-
nar esta muy definida en la actualidad:
s6lo en aquellos casos con ganglios
histolégicamente positivos. El vacia-
miento profilactico ha sido abandonado
universalmente %, % 12% ya que, a pesar
de que en muchas series el hallazgo
de ganglios microscopicamente positi-
vos se presentd con una frecuencia de
24 a 82 % en los cuellos clinicamente
negativos %1, 2% s¢lo un 25 a 30 % de
los pacnentes en que no se realizd
el vaciamiento profilactico, requirieron
subsecuentemente un vaciamiento te-
rapeutico. Aqui, la paradoja es similar
a la mencionada para la multicentri-
cidad de la glandula. Lo importante es
que los resultados del tratamiento son
muy semejantes para los pacientes con
ganglios histolégicamente positivos en
el momento del vaciamiento profiiac-
tico, que en aquellos tratados posterior-
mente con un vaciamiento terapéutico.

n nuestra serie 75 % de pa-
cientes con tiroidectomia requirieron
diseccion ganglionar subsecuente y la
sobrevida en este grupo es similar a
la de la serie total.

También es motivo de actual discu-
sién la magnitud necesaria de la re-
seccidon ganglionar. Dado que las me-
tadstasis del carcinoma tiroideo tienden
a permanecer dentro de la capsula gan-
glionar linfatica, la diseccién radical no
es tan necesaria como en el carcinoma
epidermoide. El tratamiento de los gan-
glios cervicales en estos tumores pue-
de adaptarse a la situacién ganglionar
que presente el paciente en el momento
de !a intervencién. La sugestion de
algunos autores ' de que el vaciamien-
to llamado modificado (conservacion
del musculo esternocleidomastoideo.
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vena yugular interna y nervio espinal)
es adecuada para el carcinoma que
no invade estructuras extragangliona-
res, es aceptable, y es la conducta que
seguimos en el momento actual. Sin
embargo, el agregado de un vaciamien-
to de cuello a la reseccidon tiroidea,.
aumenta los riesgos aunque la mag-
nitud de la enfermedad, en los casos
en que se lo indica, implica de por si
una mayor morbilidad. El 20 % de nues-
tros pacientes con vaciamiento cervi-
cal tuvo alguna forma de complicacién
posoperatoria,

El seguimiento pudo realizarse en el
97 % de los casos. La sobrevida global
—<casi 80 %— es similar a la serie
publicada ', "', "7, Si excluimos a los
pacientes que sobreviven con signos
de enfermedad. el porcentaje en que
el tratamiento quirdrgico y complemen-
tario con radioyodo pudoc controlar la
afeccion hasta el presente, es del 73 %
de los casos, [o que es altamente sa-
tisfactorio si se considera que el 41 %
de los pacientes tratados tenia un tu-
mor extratiroideo y que el 22 % pre-
sentaba un carcinoma no diferenciado.
La sobrevida de estos dltimos es del
27 %.

Si bien como hemos referido, el
indice de recurrencias locales y me-
tastasis cervicales, es mayor a 10s en-
fermos sometidos a lobectomia que a
una tiroidectomia total quirargica com-
pletada con radioyodo, la evolucién de
los pacientes hasta la actualidad no
mostré diferencias significativas en la
sobrevida alejada. Sin embargo, en un
estudio controlado con un minimo de 7
afios desde el diagnostico de la enfer-
medad sobre 148 pacientes con cancer
diferenciado, evaluados y seguidos en
este Hospital y tratados en el mismo
o en otros Institutos desde el punto
de vista quirdrgico, con el concepto
aqui expresado de tiroidectomia total
completada 1'*' cuando fue necesario
se observé una sobrevida del 95 %
con un 13 % de enfermos con metas-

tasis 1%,
El tratamiento complementario coad-
yuvante con ['%' se realiz6 en todos

los casos en que pudo efectuarse un
control centellografico para detectar
restos tiroideos y que habian tenido
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una tiroidectomia total, o para com-
pletar una tiroidectomia subtotal, ob-
teniéndose después de una o de varias
dosis, la anulacion total glandular,

No obstante la presencia de un resto
cervical importante o metastasis pul-
monares unicas o multiples que no
desaparecen con altas dosis de yodo
radiactivo, reactualizan el valor de la
cirugia para lograr disminuir la masa
tumoral, y es asi como la metastasec-
tomia se ha incorporado al arsenal te-
rapéutico en este y en otro tipo de
tumores, siempre con indicaciones bien
establecidas.

El valor del radioyodo ha sido dificil
de evaluar en la literatura debido a la
falta de series controladas y también
otro tratamiento —hormona tircidea—
es habitualmente indicado ¥, 8, 98,93
H:i, 1.'..\" lle ‘130‘

Desde que se estima que la capta-
cién de 1 se produce aproximada-
mente en el 80 % de los tumores di-
ferenciados '**, luego de resecado en
tejido tiroideo normal, casi todos con-
sideran que el tratamiento de eleccion
para estos carcinomas es del ' luego
de la ablacion tiroidea. Salvada la ob-
jecién respecto del uso de la hormona
tiroidea referida en el parrafo prece-
dente, la utilizacién del radioyodo per-
mitié observar una mejor sobrevida v
disminucion en el indice de recurren-
CiaS 1'.'9‘ IM_

La evidencia de la ventaja del uso
de la supresién tiroidea en el manejo
prolongado de pacientes con carcino-
ma diferenciado, surge de bases ex-
perimentales y observaciones clinicas
a traveés de los valores séricos de TSH.
gue se ha mostrado experimentalmen-
te, es un factor promotor en la genesis
del cancer tiroideog 3V, 112 179 180 1199 En
el caso de carcinoma diferenciado las
dosis de hormona tiroidea a utilizar,
deben ser supresoras de la actividad
del eje hipotalamo-hipofiso-tiroideo.

En cambio, tanto para el carcinoma
medular como el indiferenciado, las
dosis deben ser solo sustitutivas99.

El conjunto de los resultados obte-
nidos, la multicentricidad del carcinoma
tiroideo, la posibilidad de un mejor
manejo de las metastasis en un pa-
ciente atiroideo y la baja incidencia de
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complicaciones nos permite adoptar
como tactica quirurgica de elecciéon la
lobectomia del lado de la lesién vy
la lobectomia subtotal amplia del lado
contralateral, dejando una pequena la-
mina de tejido tiroideo posterior, la que
sera ulteriormente destruida mediante
el tratamiento con radioyodo. La radio-
terapia externa se reserva para ciertas
formas indiferenciadas, y la quimiotera-
pia, no obstante algunas investigacio-
nes favorables, no ha mostrado mejorar

la evolucion del carcinoma diferencia-
do 67 171 17TH 180 19!)'

V. — RESUMEN Y CONCLUSIONES

El analisis de los 162 casos de car-
cinomas de tiroides intervenidos qui-
rurgicamente en la 12 Catedra de Ci-
rugia de la Universidad de Buenos Aires
durante un periodo de 20 afios, per-
mitid conocer que su incidencia fue
del 18,3 % de las tiroideopatias tra-
tadas quirargicamente y del 1,4 % de
todas las enfermedades de la glandula
tiroides observadas durante el mismo
periodo.

Las caracteristicas clinicas de los
pacientes mostraron una clara prepon-
derancia para el sexo femenino y para
la quinta década de la vida, con una
edad promedio para toda la serie de
49,3 anos.

La primera consulta posibilité sepa-
rar 2 tipos clinicos de enfermos: aque-
llos que tenian el tumor localizado a
su glandula tiroides (53 %) y los gue
presentaban un tumor extendido a los
tejidos cervicales o con metastasis ale-
jadas (47 %). La asociacién mas im-
portante del carcinoma tiroideo, desde
un punto de vista clinico, fue con el
nédulo centellograficamente frio, sien-
do la incidencia del 14,1 % cuando el
tumor estaba localizado en la glandula
entr2 los nédulos solitarios y del 5,8 %
en el bocio multinodular. Agregando
los pacientes con tumor diseminado,
estas cifras ascienden al 24.3 % para
el nodulo solitario y al 123 % para el
bocio multinodular.

El 30 % de los casos, en conjunto,
presentaba diseminaciéon extratiroidea
del tumor, siendo el 86 % en los gan-
glios cervicales. En 30 pacientes con
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carcinoma oculto, ésta fue su forma
predominante de presentacion clinica.

Morfolégicamente se observaron
52,7 % de carcinomas papilares; 22,3 %
de foliculares; 16,2 % de formas indife-
renciadas, 6,2 % de medulares y 2,5 %
de los pacientes presento formas que
se consideraron como miscelaneas.

No se observaron diferencias en la
evolucion alejada entre los carcinomas
papilares y foliculares, si bien existie-
ron variaciones en el tipo de metas-
tasis, predominando las pulmonares en
el carcinoma papilar y las 6seas en el
folicular.

Por el contrario, tanto los carcino-
mas indiferenciados como medulares,
mostraron una diseminacién extratiroi-
dea en mas del 50 % de los casos.

En 148 enfermos pudo ser efectuado
el tratamiento quirdrgico scbre el tu-
mor primario. En 14 pacientes, dado
lo avanzado de la enfermedad, solo se
realiz6 biopsia para confirmar el diag-
nostico. En aquellos con tumor loca-
lizado, la tiroidectomia total, exclusi-
vamente quirurgica o completada con
radioyodo fue el criterio terapéutico
mas comunmente empleado, especial-
mente en los ultimos enfermos de la
serie.

El vaciamiento de cuello fue indi-
cado unicamente para los casos gue
presentaron adenopatias cervicales his-
tolégicamente positivas.

Las complicaciones posoperatorias
inmediatas fueron mayores en los ca-
s0s con tiroidectomia total quirurgica.
En la serie global se produjeron le-
siones recurrenciales definitivas en el
9,8 % de los casos, e hipoparatiroi-
dismo permanente en el 12,3 %. Por
otra parte, los pacientes sometidos a
lobectomia, si bien presentaron menor
numero de complicaciones, mostraron
una mayor incidencia de recidivas loca-
les y metastasis.

La sobrevida se relacioné directa-
mente con el tipo histologico del tu-
mor, la extensién de la afeccidon en el
momento del diagnostico y el tipo de
intervencion efectuado. Los carcinomas
papilares ocultos y los foliculares poco
0 no invasores, evolucionaron satisfac-
toriamente, sobreviviendo todos, mas
del 90 % sin evidencias de enfermedad.
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En el grupo total de carcinomas di-
ferenciados, el 77 % se presenté libre
de enfermedad, habiendo fallecido el
12 %. Los carcinomas no diferenciados
(indiferenciados y medulares) se pre-
sentaban libres de enfermedad en el
27 % de los casos, habiendo fallecido
el 61 %.

La distinta magnitud de la reseccion
tiroidea efectuada no mostré diferen-
cias significativas en la sobrevida de
los pacientes con tumores diferencia-
dos localizados.

En conclusidon, nuestras pautas te-
rapéuticas reservadas a los tumores
diferenciados en su primer estadio, de
caracter general y que podrian ser mo-
dificados en casos especiales, derivan
de la experiencia recogida en la evo-
lucion de estos pacientes; podemos
resumirlas en los siguientes puntos:

1. El diagnéstico temprano de car-
cinoma tiroideo debe sospecharse ante
la presencia de tumoracion tiroidea,
fria a la centellografia, utilizando even-
tualmente otros métodos auxiliares.

2. Biopsia intraoperatoria: si se en-
cuentra carcinoma, hemitiroidectomia
total del fado de la lesién, istmectomia
y lobectomia amplia del lado contra-
fateral, respetando paratiroides y com-
pletando el tratamiento con I3 en do-
sis terapéuticas entre los 10 y 15 dias
posteriores.

3. Cuando la biopsia intraoperatoria
fuese negativa, pero la anatomia pa-
tologica diferida fuese positiva, rein-
tervenciéon inmediata. si es posible
dentro de los 10 dias.

4. En todos los casos, 15 dias des-
pués de la intervencién quirdrgica,
contro!l centellografico y con contador
de cuerpo entero, utilizando radioyodo.
Control periddico a intervalos regula-
res entre los cuales se utilizaran dosis
supresivas de opoterapia. En cada
oportunidad en que se hallen restos
tiroideos o metastasis que concentren
radioyodo, dosis terapéutica de 131,

El carcinoma medular debe tratarse
con tiroidectomia lo mas amplia posi-
ble, dada la alta incidencia de multi-
centrismo. Por supuesto, tanto en el
cancer medular como en el diferencia-
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do, debe recurrirse a la extirpacion
ganglionar local si existe propagacion
a los mismos.

El carcinoma indiferenciado presenta
fuerte contraste con las caracteristicas
biol6égicas que hemos referido para el
tumor diferenciado. Al efectuarse el
diagnéstico, muchos de ellos pueden
estar extendidos a los ganglios locales,
a los tejidos blandos del cuello o pre-
sentar metastasis. Aunque el pronds-
tico no es nada similar al de los tumores
diferenciados, el tratamiento quirargico
lo mas amplio posible de las lesiones
limitadas a la tiroides y a los ganglios
del cuello, justifica en ocasiones el
método. El uso complementario de hor-
mona tiroidea, tanto en el caso de tu-
mores medulares como indiferenciados
s6lo es sustitutivo y no supresivo de
la secrecion de tirotrofina.
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