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EL BOCIO

JORGE A. MAISTERRENA!

E L MUY CONocCIDo vocablo bocio se
ha prestado en nuestro medio, a
diversas interpretaciones significando
diferentes padecimientos. La mds co-
min de estas acepciones posiblemente
sea la del sentir popular que confun-
de el bocio con la enfermedad de
Graves o bocio difuso con hipertiroi-
dismo y exoftalmos. Por otro lado en
muchas regiones lo relacionan con el
bocio endémico y lo atribuyen a la
existencia de “algo en el agua” de
la zona.

Por las frases anteriores que hemos
utilizado como ejemplo, ya se puede
entender y asi lo emplearemos en ade-
lante, ¢l significado de bocio, es sola-
mente de crecimiento tiroideo, sin to-
tomar en cuenta la naturaleza del pa-
decimiento que da origen a ese aumen-
to de tamafio del tiroides.

En tales circunstancias, escribir una
monograffa scbre bocjo resulta una
obra demasiado extensa, ya que el
crecimiento tiroideo se encuentra en
la mayor parte de la patologia tiroi-
dea y puede presentarse acompafiando
situaciones de hipertiroidismo, de euti-

1 Académico numerario. Instituto Nacio-
nal de la Nutricién.

roidismo y ain de hipotiroidismo. Por
ese motivo, aqui se abordardn en for-
ma mas detallada solo los padecimien-
tos tiroideos mds frecuentes e impor-
tantes que cursan com crecimiento
tiroideo y que a nuestro juicio son: el
bocio endémico, los tumores tiroideos
vy el hipertiroidismo.

Consideraciones generales
y datos histéricos

El bocio era conocido desde épocas
remotas. La primera noticia que tene-
mos de su existencia es la de que en
la antigua China en el afio 1,600 antes
de C. se usaban cenizas de algas
marinas para tratarlo. Varias centurias
antes de nuestra era, aparece en ma-
nifestaciones artisticas de los asirios,
egipcios, griegos y romanos quienes
representaban seres que mostraban
crecimiento de la regién anterior y
basal del cuello. Cerca de 400 afios
antes de Cristo, Hipdcrates, gran ob-
servador, consider6 que el bocio era
una deformacién motivada por el he-
cho de beber agua de deshielos. La pri-
mera descripcién del tiroides como tal,
aparece hasta el afio 200 después de
Cristo, cuando Galeno describié dos
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glandulas en el cuello que generaban
humedad, secrecién que segin él, lu-
bricaba la laringe. La descripcién mas
amplia se debe al anatomista Vesalio,
quien en 1534 también pensé en dos
glandulas que secretaban un humor. La
gldndula recibié en 1656 el nombre de
tiroides, que significa escudo, de Tho-
mas Wharton, quien Ia confundié con
las glandulas submaxilares y a dife-
rencia de los anteriores, pensd que su
funcién era la de secar la humedad
superflua del nervio recurrente y que
servia para embellecer €l cuello, lle-
nando los espacios vacios alrededor
de la laringe, sobre todo en la mujer.1

Poco tiempo después del descubri-
miento del yodo por Bernard Courtois
en 1811, fue relacionado con el tiroi-
des, y en 1820 Coindet sugirié que el
buen efecto observado en el tratamien-
to del bocio con productos marinos
posiblemente era debido a su conte-
nido en yodo. Afios més tarde, Prevost
y después Chartin establecian que el
bocio y el cretinismo eran debido a
la falta de yodo en el agua y en el
aire.2 Finalmente, Bauman en 1896,
ratificé la necesidad de yodo para el
funcionamiento de la glandula y de-
mostrd como este elemento se concen-
tra en ella.

Mientras tanto, aparecian descrip-
ciones clinicas de las alteraciones
funcionales del tiroides y asi, Parry
describié a principios del siglo XIX,
el primer caso con los sintomas del
hipertiroidismo y pocos afios después
Flajani relataba la historia clinica de
un paciente joven, enumerando cuida-
dosamente los sintornas del hipertiroi-
dismo, sin valorar completamente el
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significado de ellos. Es a Roberto
Graves a quien corresponde la primera
descripcién del cuadro clinico del bo-
cio exoftdlmico con hipertiroidismo,
identificando y relacionando el creci-
cimiento tiroideo con la protrusién
ocular, la taquicardia y la nerviosi-
dad. En 1840 Carl von Basedow pu-
blicé la sintomatologia clasica de este
padecimiento, haciendo hincapié en la
triada bocio, exoftalmos y taquicardia.
Esta entidad, desde entonces fue co-
nocida como enfermedad de Graves
por los paifses de habla inglesa y por
enfermedad de Basedow en los paises
sajones, quedando para otros el nom-
bre compuesto de Graves-Basedow.

En cuanto al hipotiroidismo, su his-
toria estd muy relacionada con el
Hospital Guy’s de Londres, durante
el siglo pasado. En este Hospital en
1836, T. W. King, describié la ima-
gen histolégica e identificé el foliculo,
HNeno de un material traslicido al que
llamé coloide. En épocas posteriores
observé atrofia fibrosa en un enfermo
y pens6 que algunas manifestaciones
clinicas caracteristicas pudieran ser de-
bidas al efecto encontrado.®

En 1871, otro médico de este Hos-
pital, C. H. Fagge hizo notar la dife-
rencia entre el cretinismo esporddico
y el cretinismo endémico y sefial6
c¢émo en éste se acompafia de bocio y
en el otro no. Finalmente, uno de los
grandes clinicos de esa institucion,
William Gull, fue quien en 1875 re-
conocié el mixedema como entidad
clinica.

Ya en el presente siglo, Hashimoto
en 1912 describié la tiroiditis o estru-
ma linfomatoso y en 1936, De Quer-

GACETA MEDICA DE MEXICO



BOCIO

vain describié otra forma de tiroiditis
que lleva su nombre y que también
es conocida como subaguda.

Mientras los clinicos identificaban
_los padecimientos tiroideos, los ciru-
janos y los fisi6logos estudiaban el
dafio que ocasionaba la extirpacién
del tiroides. Cooper en Inglaterra y
Schiff en Suiza a mediados del siglo
pasado, describieron los hallazgos de
la tiroidectomia experimental. Con me-
jores técnicas quirdirgicas, los ciruja-
nos intentaron tratar el bocio endémico
mediante la extirpacién del tiroides y
encontraron que los sujetos desarro-
llaban un sindrome que se llamé ca-
quexia tireopriva. Kocher en Berna, y
Reverdin de Ginebra, alcanzaron la
mayor casuistica de ese tiempo.

En los aspectos de fisiologia, en el
principio del siglo, Gley demostrd la
existencia de yodo orgénico en el plas-
ma y Kendall en 1915, logrd aislar
cristales de L-tiroxina a partir de hi-
drolizados alcalinos de tejido tiroideo,*
cuya estructura quimica fue identifica-
da por Harrington en 1926, probando
que contenfa cuatro atomos de yodo
unidos a dos anillos aromadticos.5 Por
varios afios se pensé en la produccidén
de una sola hormona, hasta que en
1951, Gross y Pitt-Rivers encontra-
ron otro compuesto hormonal con sélo
tres atomos de yodo.$

Actualmente, con mejor tecnologia
y a raiz del empleo de yodo radioacti-
vo, los conocimientos a propdsito del
funcionamiento tiroideo, han avanzado
enormemente, lo que permite que el
“tiroides sea uno de los Organos mads
ampliamente estudiados al presente.
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Bocio endémico

El bocio endémico es la alteracién
més comin y tal vez el mas antiguo
de todos los padecimientos tiroideos.
Se conoce también como bocio simple
o bocio coloide que, basindose en el
concepto de la Organizacién Mundial
de la Salud, debs de presentarse en
mas del 10% de la poblacién generai
para ser considerada como endemia.
Existe en mayor o menor intensidad
en la casi totalidad de los paises. Las
regiones mds afectadas y conocidas
tradicionalmente son las montafiosas,
como los Alpes y los Pirineos en Eu-
ropa, el Himalaya y sus estribaciones
en Asia y la extensa cordillera de los
Andes, en América. Por otro lado
también es frecuente en regiones ba-
jas, aGn a nivel del mar, y asi se
encuentra en zonas como la de los
Grandes Lagos entre el Canadd y
los E.U.A., las llanuras de Lombardia,
el Africa Central, el sureste de Aus-
tralia y las regiones erosionadas por
los hielos del norte en Europa.’

Por lo general, los sitios donde se
presenta el bocio, cualquiera que sea
la altitud, son aquellos donde el terre-
no contiene ‘escasa cantidad de yodo
debido a la erosién constante en las
zonas montafiosas y a los glaciares que
empobrecieron de yodo las zonas ba-
jas. En México, la configuracién mon-
tafiosa del pais hace que la frecuencia
del bocio endémico sea de considera-
ci6bn y existen mapas de la distri-
bucién geografica que demuestra el
mayor grado de endemia precisamen-
te en esas zonas.
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Etiologia

Como ya se ha sugerido en parra-
fos anteriores, la causa mis general-
mente aceptada es la deficiente inges-
tién de yodo en la alimentacién y el
bocio endémico en tales circunstancias

es el resultado de la adaptacién -del .

individuo a esta deficiencia de yodo.
Existen muchas evidencias en apoyo
de la deficiencia del yodo como cau-
sa del bocio. Entre las mas importan-
tes tenemos el aumento en la capta-
ci6n tiroidea de 181 y la baja excrecion
urinaria de yodo, que han sido encon-
tradas en numerosas zonas de ende-
mia.8

En nuestro pais, la Clinica de Ti-
roides del Instituto Nacional de la
Nutricién ha hecho determinaciones
del contenido de yodo en el agua en
diferentes regiones, y medido los nive-
les de ingestién de yodo en escolares
de diversas zonas; de los correspon-
dientes resultados se puede concluir
que la deficiencia de yodo es causa,
si no la fnica, la mas importante del
bocio endémico en México.*12 En
nuestro pais existe franca correlacion
entre las regiones montafiosas, la pre-
valencia del bocio y el contenido bajo
de yodo en el agua. Cabe mencionar
sin embargo, que en los estudios prac-
ticados por nosotros sobre niveles de
ingestién de yodo en diferentes pobla-
ciones, la cantidad de yodo aportada
por el agua representé 10% de su in-
gestién total en la alimentacién.

En cuanto a la medicién de los
niveles de ingesti6n de yodo en la po-
blacién escolar de esas comunidades,
encontramos que los requerimientos
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minimos diarios fueron aproximada-
mente de 50 microgramos, ya que a
este nivel se encuentra la captacién
de 1311 por el tiroides a las 24 horas,
por debajo del 50 por ciento y niveles
inferiores de ingestién dan cifras de
captaciéon mayores.'? .

Fl hecho de encontrar distinta pre-
valencia de bocio “en diferentes pobla-
ciones en condiciones semejantes de
vida y aiin con diferencias individuales
en una misma comunidad, con niveles
de ingestién de yodo similares, con-
duce a pensar que ademés de la defi-
ciencia de yodo deben participar otros
factores etiol6gicos que han sido rela-
cionados con la nutricién, la higiene,
la genética y la existencia de bocid-
genos.

Existen trabajos en la literatura
sefialando que la desnutricién y la mi-
seria asf como perfodos de privacién
durante la guerra, han agravado la
situacién en diferentes regiones con
bocio. También se ha dicho que la de-
ficiencia de vitamina A aumenta la
prevalencia del bocio; sin embargo, el
suplemento de vitamina A, no modifi-
c6 la prevalencia del bocio en los nifios
de Guatemala,!4 ni tampoco cambié la
captaci6n tiroidea de yodo radioactivo
después de tres meses de suplemento
en estudios hechos por nosotros.

Las malas condiciones higiénicas y
la contaminacién del agua de beber
parecen ser factores etiolGgicos atin sin
deficiencia de yodo como lo han en-
contrado en las regiones montafiosas
de Kentucky y en sitios con agua con-
taminada con calcio, fldor o arsénico
como fue el caso en el norte de Mé-
xicol® donde una pequefia poblacién
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sufria intoxicacién crénica por arséni-
co al beber agua de una charca con-
taminada y en la que se comprobd la
desaparicién del bocio un afio después,
al dotarse de agua potable a la co-
munidad.

Los factores genéticos con alteracion
en alguno de los pasos de la biosintesis
de la hormona tiroidea existen en to-
dos los sitios de la tierra, pero dificil-
mente pueden considerarse de impor-
tancia en la distribucién y prevalencia
del bocio endémico en el mundo.

Probablemente la presencia de fac-
tores bociégenos en la alimentacién

ea el factor mds importante después
de la deficiencia de yodo. Desde hace
40 afios se conoce la accion bocidgena
de la col y posteriormente la de otros
vegetales como la coliflor, el nabo,
las colecitas de Bruselas y otros. En
épocas mds recientes, se logré aislar
del nabo la “progoitrina” que se de-
grada por accién de la flora intestinal
en un compuesto con accién antitiroi-
dea semejante a la de las tiocarbami-
das. En Australia, se ha encontrado en
la pastura del ganado otro compuesto
que aparece en la leche de vaca, con
accién semejante a la del tiocianato.

Recientemente Gaitan, ha encontra-
do una substancia bociégena en el
agua en una regién de Colombial® y
en la literatura aparecen multiples in-
formes a propésito de la accién bocid-
gena probable de ciertos tipos de ali-
mentos regionales cuyo agente activo
no ha sido debidamente precisado.!”
Lo que seguramente sucede en la ma-
yoria de los casos, es que las substan-
cias bociégenas con accién antitiroidea
de poca magnitud, manifiestan su ac-
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tividad en zonas con ligera deficiencia
de yodo. :

Patologia

Las alteraciones anatémicas que la
deficiencia de yodo origina en el ti-
roides son de hipertrofia general o lo-
cal del parénquima tiroideo que puede
dar lugar posteriormente a la forma-
cion de nédulos.

La sucesién de procesos de hiper-
plasia alternando con periodos de re-
poso ocasiona fases de involucién que
histolégicamente se manifiesta por dis-
minucién del volumen de la célula y
del nicleo, el epitelio se aplana y los
foliculos inactivos se llenan de coloide
con preponderancia de macrofoliculos
contenidos en un abundante tejido co-
nectivo fibroso laxo.

La etapa de hipertrofia, seguida de
hiperplasia, es el resultado de la in-
suficiente produccién de hormonas ti-
roideas, que trae como consecuencia
aumento en la produccion de hormona
hipofisiaria estimulante de tiroides,
causante del crecimiento tiroideo. Esta
reaccién hiperpldsica inicialmente ge-
neral, puede convertirse en local y ori-
ginar un nédulo que se distingue del
resto del tejido tiroideo; al parecer el
grado de nodularidad guarda cierta re-
lacién con la gravedad de una endemia.
Estas nodulaciones requieren de tiem-
po variable para organizarse, pero una
vez establecidas no es raro que logren -
seguir una evolucién por si mismas.
Probablemente este crecimiento tiroi-
deo esté favorecido también por perfo-
dos alternantes de estimulacién e invo-
luci6n, determinados por niveles de in-
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gestion de yodo cambiantes, de acuer-
do con la edad del sujeto, con la
época del afio y otros factores. ‘
Indudablemente el bocio endémico
no es una condicién esttica sino con-
tinuamente cambiante. Esto hemos po-
dido comprobarlo mediante estudios
longitudinales a través de los afios en
la poblacién escolar de Tepetlixpa,
Edo. de México!> 2 en los que la
prevalencia y el tamafio del bocio ha
venido disminuyendo. En curva seme-
jante a la disminucién en la prevalen-
cia del bocio, ha bajado la captacién
tiroidea de 1311 a las 24 horas, hasta

Captacién de 131(

Prevalencia de bocio

Ingestién diaria de yodo
Excrecién diaria de yodo
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Hegar a cifras normales altas. En for-
ma contraria, la medicién de los nive-
les de excrecion urinaria de yodo y de
ingestién de yodo han venido subjendo
progresivamente hasta llegar a niveles
de ingestion de 60 microgramos dia-
rios como lo-muestra la figura 1. Esta
figura muestra también cémo niveles
de ingestién diaria de 30 y 40 micro-
gramos de yodo fueron capaces de me-
jorar la captacién tiroidea en relacién
a la obtenida con ingestiones menores;
cifras normales, seguidas posterior-
mente por la desaparicién. del creci-
miento tiroideo, se logran con niveles
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Fic. 1. Estudio longitudinal a través de 9 afios en la pobla-

cién escolar de Tepetlixpa, Edo. de México, donde se muestra
la disminucién de la prevalencia del bocio y de la captacion de
131T por el tiroides, mientras los niveles de excrécién urinaria de
yodo y de ingestién diaria anumentan.
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de ingestion de yodo superiores a 50
microgramos diarios, como se encontré
en otras comunidades del pais.l3

La importancia del bocio endémico
como problema médico estd en rela-
cién con la gravedad de la endemia y
en algunos paises reviste caracteristi-
cas de problema de salud publica.
Aunque en el bocio endémico, en la
mayor parte de los casos se trata de
un crecimjento tiroideo moderado sin

- alteracion en el funcionamiento glan-

dular, en condiciones de mayor gra-
vedad, la casi totalidad de la pobla-
cién, nifios y adultos presentan bocios
voluminosos y es conocida la tradicio-
nal asociacién con cretinismo y altera-
ciopes como sordomudez y retraso
mental, que al parecer estdn relacio-
nados con la combinaciéon de aumento
fisiclégico de requerimientos del yodo
durante el embarazo y bajos niveles

¢ ingestién de yodo que pueden exa-

srarse en épocas de pobreza y mala
alimentacién.

De acuerdo con los informes pre-
sentados de que el cancer de tiroides
era mdas frecuente en Suiza que en
otros paises sin endemia, se ha tratado
de relacionar también el cancer de ti-
roides con el bocio endémico; sin em-
bargo esta relacién no ha podido ser
confirmada por todos los autores y
queda en duda, haciendo necesaria
mayor informacién y futuros estudios.

La relacién del hipertiroidismo con
el bocio endémico también ha sido
discutida y desde 1920 con la intro-
ducciéon de la sal yodada en Europa
se informé del aumento de los casos
de hipertiroidismo, situacién que no
se presenté en Estados Unidos en la
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regién de los Grandes Lagos. En la
actualidad se acepta que si puede apa-
recer el hipertiroidismo con el aumen-
to en el aporte de yodo pero no del
tipo de la enfermedad de Graves, sino
de los nédulos funcionantes, como su-
cedié en Tasmania después de una
campaifia con pan yodado.l$

Tratamiento y profilaxis

En este padecimiento la profilaxis
resulta de mayor importancia que el
tratamiento mismo. Esto queda clara-
mente demostrado en la frase bien co-
nocida de Marine, uno de los inicia-
dores en 1917 de la profilaxis, quien
dijo en el afio de 1917: “El bocio
simple es muy facil de prevenir y po-
dra excluirse de la lista de enfermeda-
des humanas en cuanto la sociedad
se decida a hacer el esfuerzo nece-
sario”.

Para lograr la prevencion con éxito
es indispensable conocer los factores
etioldgicos, las caracteristicas epide-
miolégicas y la ecologia de la zona
en general. Como ejemplo de la nece-
sidad de conocer estos datos, se puede-
tomar el de la comunidad con intoxi--
cacion crénica por arsénico antes men-
cionada, donde la ingestién de yodo
era suficiente y la endemia era con-
secuencia de otros factores, desapare-
ciendo el bocio al tomarse medidas
contra ellos.

Sin embargo, lo méis comin es la
deficiencia de yodo en la alimentacién,
y hasta ahora el suplemento de yodo
ha sido el procedimiento més eficaz en
la profilaxis a grande escala. La admi-
nistracién del suplemento de yodo se
ha intentado por diferentes métodos, ya
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sea agregandolo al agua, al pan, a
caramelos para proteger sobre todo
a los nifios de escuela, o mediante la
administracién periédica de tabletas de
yoduro; pero sin duda la forma més
generalmente utilizada es la yodacién
de la sal. Este procedimiento es el mas
prictico, seguro y econbémico y sélo
tiene el inconveniente de que no llega
a ciertas zonas rurales incomunicadas
y consumidoras exclusivamente de pro-
ductos locales, que afortunadamente
son cada dia mas escasas en nuestro
pais.

Una situacién a considerar en una
campafia de profilaxis, es el grado de
yodacion de la sal, para lo cual se de-
bera tener en cuenta la intensidad de la
deficiencia de yodo y el consumo dia-
rio de sal por persona. La concentra-
cién prescrita en diferentes pafses varia
considerablemente y va de una parte
de yoduro de potasio por 10,000 par-
tes de sal en E.U.A. hasta una por
200,000 en Polonia; México estd si-
tuado en cifras intermedias (una por
60,000).

En la seleccién del compussto yo-
dado por emplear, se consideran el yo-
duro de sodio y el de potasio y mds
recientemente se ha encontrado que el
yodato es mas estable que el yoduro
y ofrece por lo tanto mayores venta-
jas y seguridad, sobre todo en regio-
nes hamedas.

Hace algunos afios se pensd en la
posibilidad de utilizar la inyeccién in-
tramuscular de aceite yodado, que en
esta forma funcionaria como depdsito
que lentamente irfa liberando yodo du-
rante una temporada larga de meses y
afios y que ademas ofrecia la conve-
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niencia de que en una campafia sani-
taria en las zonas endémicas, el yodo
se le proporcionaria sélo a las comu-
nidades que lo necesitan y no al resto
de la poblacién general del pais.

Este compussto fue usado prime-
ramente en Nueva Guinea y reciente-
mente, desde hace tres afios se ha
empleado y ain estd en etapa de valo-
racién en Ecuador y Perd, en las zonas
més afectadas de los Andes.'9:20

Las principales complicaciones que
pueden resultar del empleo del yodo
en cualquiera de sus formas son el
yodismo o sea el desarrollo de into-
lerancia con manifestaciones variables
v la posibilidad de desarrollar hiper-
tiroidismo. La profilaxis ideal serfa
que el aumento de ingestién de yodo
fuera sobre las bases fisiologicas de
consumo de alimentos con mayor con-
tenido de yodo, circunstancia que ne-
cesariamente acarrea la elevacion de
los niveles de vida, las mejores comu-
nicaciones, el intercambio de productos
entre diferentes regiones, modificacio-
nes en la educacién y hébitos de
la alimentacién, todo lo cual permite la
diversificacién de los ingredientes de
la dieta y elevar los niveles de inges-
tién de yodo, como sucedié en la co-
munidad estudiada por nosotros, en la
que gradualmente disminuyé la preva-
lencia del bocio.

En cuanto al tratamiento como tal,
debemos considerar nuevamente en
primer lugar al yodo, pero aqui tam-
poco deben administrarse dosis muy
por encima de los requerimientos na-
turales. En definitiva, los anicos bocios
que podran volver a la normalidad se-
ran aquellos méas o.menos recientes y
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todavia en fase de hiperplasia difusa,
ya que en los muy antiguos con gran-
es nédulos, la respuesta es pobre y
el peligro de hipertiroidismo es mayor.
En virtud de que el crecimiento ti-
roideo es el resultado de la deficiente
produccién de hormona tiroidea y al
aumento de la tirotrofina hipofisiaria
para adaptarse alas circunstancias par-
ticulares de falta de yodo, el empleo
de hormonas tiroideas para nivelar esta
descompensacidn es el tratamiento mas
légico y efectivo. En este caso también
la respuesta al tratamien'c es mejor
cuando se trata de bocio en fase de hi-
perplasia difusa, casos en los que debe
esperarse la desaparicién total del cre-
cimiento tiroideo, mientras que con los
bocios antiguos grandes, con nddulos
y procesos quisticos y fibréticos, aun-
que muchos de ellos mejoran conside-
rablemente, la mayorfa de las veces no
se logra su desaparicién completa. Esta
respuesta distinta a la administracién
de hormonas tiroideas se ha observado
también cuando se mide la captacion
tiroidea de 1311 periédicamente. Tanto
Barzelatto en Chile como nosotros, he-
mos encontrado que la administracién
de hormona tiroidea baja la captacién
en los bocios difusos y en la mayoria
de los nodulares, pero en niimero re-
ducido de estos tltimos no se modifica
significativamente.

El tratamiento con preparados ti-
rideos estd indicado en los casos de
bocio endémico con hipotiroidismo y
en las mujeres bociosas durante el em-
barazo. Con ello, se evita el aumento
de tamafio del tiroides y se asegura un
aporte adecuado de hormonas tiroideas
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para el producto y la evolucion satis-
factoria del embarazo.

La dosis a las que deben emplearse
los preparados tiroideos pueden ser
muy variables, desde muy bajas en ca-
sos de j6venes con pequefios bocios
difusos hasta muy grandes cuando se
trata de disminu#? el tamafio de bocios
nodulares establecidos afios atris. El
inconveniente de este tipo de trata-
miento es que solo puede ser utilizado
en grupos pequefios de poblacién, pero
no en campafias antibociosas de pro-
yeccién nacional.

El mismo. inconveniente, pero en
mayor escala, tiene el tratamiento qui-
rirgico, al cual se recurre a nivel indi-
vidual si un bocio llega a alcanzar
grandes dimensiones y cuando por ra-
zones estéticas o por compresién lo-
cal se considera necesario la extirpacion
quirtrgica. También se estd indicando
el tratamiento quirtirgico cuando se
asocia el bocio a otro padecimiento,
como el hipertiroidismo o el carcinoma
de tiroides. Sin embargo, el tratamien-
to quirtrgico no estd exento de peli-
gros; el gran crecimiento tiroideo, irre-
gular y asimétrico, ocasiona cambios
en la topografia del cuello, que dificul-
ta la correcta identificacién de algu-
nos 6rganos importantes de la regién y
aumenta los riesgos de complicacion
postquirtrgica. Por esta razdn, las le-
siones a nervios recurrentes y a glan-
dulas paratiroides son frecuentes. El
hipotiroidismo también es comin, ya
que el cirujano deja una porcién de
tejido tiroideo que considera suficiente
pero que al final resulta funcionalmen-
te incapaz.

Otros tipos de tra‘amiento que se
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han utilizado, incluyendo la radiotera-
Pia, no tienen base fisiolégica para ser
tomados en cuenta; si acaso conviene
considerar el empleo de yodo radioac-
tivo en aquellos casos que desarrollan
hipertiroidismo.

Tumeores tiroideos ¢

-Las alteraciones patoldgicas del tipo
y de las neoplasias tiroideas son capa-
ces de producir patrones muy variados,
¥y su crecimiento puede ser diferente a
lo habitual en los tumores en general y
no tan sélo eso si no que también su
evolucién y crecimiento puede ser dis-
tinto atin en el mismo tipo de tumor
tiroideo. Por ofro lado, tumores be-
nignos en ocasiones semejan lesionss
malignas y viceversa. Esta situacin ha
dado lugar a una terminologia variada
y ha creado confusién en el diagnés-
tico de las neoplasias al mismo tiempo
quz grandes dificultades en la clasifi-
cacién de ellas.

La mayoria de los tumores tircideos
son de origen epitelial; los mis fre-
cuentes son los adenomas y los carci-
nomas, mds atn los primeros, que se
presentan en una proporcidn de 5 a 1
en relacién a los segundos.?! En este
capitulo se presentarén sélo los tumo-
res tiroideos mas comunes y delibera-
damente se evitardn aquellos excep-
cionales como el lipoma, el fibroma, el
condroma, el osteoma y el angioma,
que por su rareza no son considerados
en la mayoria de las clasificaciones de
tumores tiroideos. Hasta el presente
no existe una clasificacién adecuada
de estas lesiones que satisfaga a clini-
cos y patdlogos, por lo que en este
capitulo se usard la clasificacién pro-

JORGE A. MAISTERRENA

TaBLA 1

CLASIFICACION HISTOLOGICA. DE
TUMORES TIROIDEOS

Benignos
Adenoma
Adenoma folicular
Adenoma papilar
Adenoma atipico
Teratoma

Malignos
Carcinoma
Adenocarcinoma papilar
Adenocarcinoma papilar puro
Carcinoma mixto papilar y folicular
Carcinoma folicular
Carcinoma folicular puro
Carcinoma de células claras
Carcinoma de células oxifilicas
Carcinoma medular
Carcinoma indiferenciado
Carcinoma de células pequefias
Carcinoma de células gigantes
Carcinoma epidermoide

Otros tumores malignos

Linfoma
Sarcoma
Tumor szcundario

puesta por la “American Thyroid As-
sociation” en un intento de unificar
terminclogia y conceptos (Tabla I).

ADENOMAS

El adenoma tiroideo es un creci-
miento neopldsico benigno, perfecta-
mente encapsulado. La cépsula estd
bien definida generalmente y su por-
cién externa se encuentra separada ds
la zona de tejido tiroideo adyacente,
cuyo parénquima se atrofia en mayor
o menor grado por la compresi6n
que determina el crecimiento concén-
trico de] adenoma. Los adenomas son
maés frecuentes en la mujer que en el
hombre y el adenoma solitario o nédu-
lo tnico es mas frecuente que el miil-
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tiple. El diagnéstico clinico de nédulo
tnico es mds frecuente que el miltiple.
El diagnoéstico clinico de nédulo tni-
co, que en términos generales es sen-
cillo, se confunde frecuentemente con
el nédulo mas prominente de un bocio
multincdular o con la lobulacién méas
aparente de un bocio difuso. A la pal-
pacién, el adenoma solitario se palpa
como un nédulo perfectamente delimi-
table en una glandula que por lo de-
mas es normal.

Los adenomas presentan la forma
esférica u ovoide y su volumen puede
ser muy variable; generalmente lo mas
comiin es que midan de 3 a 5 centi-
metros de didmetro. En realidad el
crecimiento de estas neoplasias es len-
to; cuando alcanzan a medir un cen-
timetro o mds, llaman la atencion y
pueden palparse. Habitualmente cur-
san asintomdticos y s6lo en contadas
ocasiones llegan a causar molestias
por compresién si su tamafio alcanza
grandes dimensiones, o bien dolor si
surge un fenémeno hemorragico en el
interior de una cavidad ya existente
con aumento de la presién intracavi-
taria.

Las pruebas de funcionamiento ti-
roideo son normales y el gammagrama
puede mostrar un nédulo con grado
variable de captacion del yodo radio-
activo, de acuerdo con el tipo histolé-
gico de que se trate. La afinidad que
tienen para concentrar yodo radioacti-

vo representa el grado de funcién y de »

acuerdo con esta capacidad de con-
centracion se clasifican en: nddulos
funcionantes, cuando concentran el is6-
topo en igual o mayor proporcién que
el tejido tiroideo normal y nédulos no

VOLUMEN 101, N° 5

531

funcionantes cuando no concentran
este elemento (Figs. 2y 3).

~ S a

Fic. 2. Nobdulo tiroideo funcionante en
16bulo izquierdo que principia a inhibir el
tejido tiroideo normal del 16bulo derecho.

Fic. 3. Tiroides de tamajio normal con
un pequefio nédulo no funcionante locali-
zado en el I6bulo izquierdo.
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Los adenomas tiroideos presentan
diversos tipos histoldgicos; el més co-
min de todos es el adenoma folicular,
formado por foliculos separados entre
si por estroma edematoso laxo, re-
produciendo en general la imagen del
tejido tiroideo adulto, aunque las es-
tructuras foliculares pueden variar
grandemente desde muy pequefias has-
ta muy grandes, pero siempre conser-
vando su lumen. Cualquiera que sea
su grado de desarrollo folicular se pre-
senta siempre como una lesién bien
encapsulada, aunque en ocasiones la
capsula es delgada y se dificulta su re-
conocimiento.

Segin ¢l tamafio de los foliculos, los
adenomas pueden subdividirse en mi-
crofoliculares cuando la mayoria de
los foliculos son uniformemente pe-
quefios. Cuando éstos son grandes y
con gran contenido de coloide en su
interior, se les llama adenomas ma-
crofoliculares. En algunos casos se ob-
servan las estructuras foliculares con
hipercelularidad y poco estroma entre
ellas, por lo que se les denominan ade-
nomas embrionarios o adenomas tra-
beculares. . Otra. variedad se observa
cuando las células epiteliales tienen
mayor tamafio que lo habitual y con
propiedades de tincién oxifilica; en
este caso, se les llama adenomas de
células de Hiirthle.

Algunos adencmas foliculares pre-
sentan pliegues del epitelio,  sugestivos
de papilas; sin embargo, el adenoma
con la configuracién verdaderamente
papilar es una neoplasia poco frecuen-
te que presenta papilas bien constitui-
das; el estroma es fibroso, pero no
muestra invasién de la capsula. En
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virtud de las dificultades para descar-
tar la existencia de invasién en dife-
rentes areas, algunos autores los con-
sideran como procesos potencialmente
malignos y otros definitivamente los
consideran entre las neoplasias ma-
lignas.

Ademas de los diversos tipos de
adenomas mencionados, queda un re-
ducido porcentaje de casos en que el
adenoma no encaja totalmente dentro
de los patrones generalmente recono-
cidos (adenomas atipicos). Se trata de
neoplasias mas sélidas que el adenoma
folicular, con hipercelularidad focal o
generalizada, y células que pudieran
considerarse como gigantes pero que
no presentan mitosis; sus margenes se
mezclan con las células vecinas y no
existe invasién de los vasos sangui-
neos.

Ante las dificultades que representa
el diagnéstico diferencial entre el ade-
noma y el carcinoma de tiroides el
tratamiento mas indicado es el quirdr-
gico. La extirpacién quirdirgica rutina-
ria de los adenomas solitarios o n6- .
dulos tnicos, ha ensefiado que un
cierto ndmero de los casos interve-
nidos fueron finalmente considerados
como procesos malignos. El tipo de
procedimiento quirtirgico varfa con ca-
da cirujano; en general se recomienda
hacer lobectomia subtotal y esperar el
examen histoldgico transoperatorio de
las secciones congeladas, dando por
terminada la intervencién en caso de
que la lesién resulte benigna. Ciruja-
nos experimentados son capaces de
hacer diagnéstico de benignidad o ma-
lignidad en buen ndmero de casos de
acuerdo con los hallazgos macrosc6pi-
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cos; sin embargo es preferible que esa
impresion sea corroborada por el es-
tudio transoperatorio y posteriormente
por el estudio del tejido incluido en
parafina, ya que un porcentaje de ade-
nomas contienen en su interior car-
cinomas tiroideos.

Algunos autores obtienen buenos
resultados con la administracién de
hormonas tiroideas exdgenas para su-
primir la produccién de tirotrofina que
estimula el adenoma. En nuestra ex-
periencia el tratamiento médico estd
expuesto a gran nimero de fracasos y
lo que es recomendable en caso de
duda es administrar hormonas tiroi-
deas a dosis capaces de inhibir la pro-
duccién de tirotrofina por unos meses
y enviar a cirugia sélo aquellos que no
desaparecen con el tratamiento médi-
co. Se recomienda emplear dosis de
195 mg de extracto tiroideo diaria-
mente y en los casos en que se logre
la desaparicién del nédulo, prolongar
el tratamiento por un afio y ver si se
consigue evitar su reaparicién.

Casi en la totalidad de los casos, ¢l
gammagrama de tiroides puede infor-
marnos si se trata de un nédulo fun-
cionante o no. El primero tiene posi-
bilidades de desaparecer pero no asi el
segundo, Al administrar hormonas ti-
roideas ex6genas debe tenerse en cuen-
ta que el tejido tiroideo normal que
rodea al nédulo, sufre inhibicién y al
disminuir de tamafio el tejido tiroideo
normal, permite la palpacién més cla-
ra y precisa de la porcién tumoral pero
de menores dimensiones que antes, lo
que erréneamente puede considerarse
como buena respuesta al tratamiento.
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TERATOMA

El teratoma es un tumor tiroidco
poco frecuente que se presenta por lo
general en el recién nacido, que reem-
plaza tejido tiroideo y que es irrigado
por las arterias tiroideas. La estructura
del tumor es la caracteristica del tera-
toma con gran variedad de tejidos bien
diferenciados. Aunque estos tumores
son de naturaleza benigna, su situacién
hace que sean causa frecuente de dis-
tocia y muerte.

CARCINOMA TIROIDEO

El carcinoma tiroideo tiene un com-
portamiento biolégico muy variado y
sus caracterfsticas particulares permi-
ten establecer francas diferencias entre
los diversos tipos de ellos. Por un lado
estan los llamados bien diferenciados,
papilares y foliculares, que son consi-
derados como relativamente besnignos
dentro de los carcinomas y por el otro,
estan los indiferenciados o anaplasicos,
tumores altamente malignos, con el
grupo de malignidad intermedia.

El carcinoma de tiroides es, en com-
paracién con el cdncer de otros rga-
nos, una entidad relativamente rara;
sin embargo, al parecer su frecuencia
ha aumentado en los dltimos afios.
Este fenémeno puede ser debido a
mayor jdentificacién del proceso que
probablemente obedece a la introduc-
cién de mejores técnicas de diagnésti-
co, a que su existencia se tiene siempre
presente, asi como al hallazgo de un
importante nimero de carcinomas en
casos de bocio multinodular interve-
nidos quirdrgicamente. Tal hallazgo
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alcanza, segin diversas casuisticas, has-
ta 7.5 y ¢l 10%. Esta apreciacién pue-
de ser falsa, ya que el incremento en
la frecuencia de cédncer en el bocio
multinodular pudiera ser el reflejo ge-
neral de la disminucién en la preva-
lencia del bocio nodular, que en gran
parte era causado por deficiencia de
yodo, situacién que ha sido corregida
en muchos sitios.

La frecuencia real de estas lesiones
no es facil de precisar. Los porcentajes

que sefialan instituciones que cuentan

con clinicas especializadas de tiroides
son elevados, ya que en ellas se con-
centran estos casocs, y otros padeci-
mientos tiroideos de menor gravedad
no son vistos ahi. Fn estas condicio-
nes, la muestra es muy selecta e in-
valida los hallazgos en cuanto a su
apreciacién estadistica. Las diferencias
que se encuentran al revisar las cifras
son también el resultado del tipo de
la poblacién estudiada, puesto que el
carcinoma tiroideo es raro en nifios y
su frecuencia aumenta con los afios.
Finalmente, debe mencionarse que la
histologia anormal del tiroides es di-
ficil de interpretar, sobre todo cuando
es necesario precisar si se trata o no
de una lesién maligna.

De acuerdo con la revision de series
de autopsias, el carcinoma tiroideo se
encuentra con una frecuencia que va
de 0.01 al 2%, con un promedio de
0.1%; respecto a su importancia como
causa de muerte, existen varios autores
que la consideran por abajo de 0.5%
de todas las muertes' por cancer.?? 23
La frecuencia del carcinoma tiroideo
en especfmenes quirdrgicos es alta,
varia de una clinica a otra y fluctia
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entre 4.4 y 8%. Por el contrario, como
se ha mencionado, la mortalidad por
cancer de tiroides es baja y segin
estadisticas del Servicio de Salud Pi-
blica de los E.U.A., es una por cada
200,000 por afio, cifra semejante a la
encontrada en Inglaterra y Gales, o
sea, de una por 150,000.24

En los dltimos 20 afios, el interés
por el céncer de tiroides ha crecido y
la discrepancia de resultados estadis-
ticos se ha hecho mayor, dando lugar
a diferencias de criterio en su manejo.
La controversia se acentiia con el ha-
llazgo de que las caracteristicas biol6-
gicas e histolégicas de una neoplasia
tiroidea; aunque por lo general no
cambian durante la vida del sujeto, s
existen casos en que tumores que ini-
cialmente eran de los considerados
como bien diferenciados, se transfor-
maron en indiferenciados o anaplasicos
y algunos observadores piensan que
estos tumores anapldsicos pueden re-
presentar ciertas formas de carcinomas
papilares y foliculares.?s

De los factores etiolégicos que se
han estudiado, dos son los que se ha
encontrado que juegan un papsl més
importante en la produccién de tumo-
res tiroideos; uno es el efecto de las
radiaciones ionizantes y otro es el au-
mento de tirotrofina con estimulacién
tiroidea prolongada. La accién de es-
tos factores solamente ha sido compro-
bada en animales de experimentacion.
En el ser humano adulto no se ha
podido demostrar esta accién de las
radiaciones; sin embargo, existen ob-
servaciones clinicas de que nifios que
recibieron radiaciones durante la in-
fancia, tienen posteriormente mayor
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frecuencia de carcinoma tiroideo; exis-
ten series constituidas de un nimero
grande de nifios con carcinoma de ti-
roides, en quienes cerca de 80% ha-
bian sido radiados previamente.

De seguro existen otros importantes
factores tales como susceptibilidad ge-
nética especial de la célula tiroidea y
otros mecanismos seleccionados con la
edad, los cuales al parecer determinan
el grado de agresividad del tumor. Es
experiencia de muchos observadores
de que los enfermos con carcinoma ti-
roideo diagnosticados y tratados entre
los 10 y los 40 afios de edad, tienen
una mortalidad muy baja que va de
2.8 al 8% mientras que los tratados
después de esa edad alcanzan cifras de
48 y 55%. Decbe tenerse en cuenta
también el hecho de que algunos car-
cinomas papilares y foliculares, una
vez operados, tiemen una evolucién
muy satisfactoria hasta poco tiempo
antes de su muerte, después de los 45
afios de edad, en que el cidncer ma-
nifiesta gran agresividad con répido
crecimiento del tymor y de las me-
tastasis que revelan a la autopsia car-
cinoma de tiroides de células gigantes
o fusiformes. Rawson y Leeper2s su-
gieren que la benignidad de la evolu-
cién de la misma enfermedad diag-
nosticada entre los 7 y los 45 afios de
edad pudiera estar relacionada en al-
guna forma a funciones hormonales,
quizd al través de resistencia natural
del organismo por mecanismos inmu-
nolégicos y que el crecimiento y fun-
cicnamiento del tejido linfoide o la
sintesis de inmunoglobulinas depen-
diera de hormonas gonadales.
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Adenocarcinoma papilar

El adenocarcinoma papilar es el
mis frecuente de los tumores tiroideos
malignos. En la experiencia de la Cli-
nica de Tiroides del Instituto Nacional
de la Nutricién, representa 50% de
las diferentes variedades histolGgicas;
otras series sefialan hasta el 60 y 70%.
Se considera de bajo grado de ma-
lignidad, habitualmente de larga du-
racién y que, aunque de hecho se
presenta en cualquier edad, es més
comin en gente joven. El paciente
habitnalmente nota un crecimiento ti-
roideo que a la exploracion fisica se
identifica como un nédulo unico. La
forma mdas comin de invasién es por
via linfatica a los ganglios de la ve-
cindad, la cual se efectiia en ocasiones
cuando el sitio primario no es palpable
y atn no ha sido reconocido.

El funcionamiento tiroideo es nor-
mal, salvo cuando existe asociacidn
con otro padecimiento, 1o cual es mis
frecuente que lo sospechado inicial-
mente. En nuestra serie, 7.3% de los
carcinomas estudiados, presentaron
evidencia clinica e histopatoldgica de
hipertiroidismo y en la mayoria de los
casos se trataba de adenocarcinomas
papilares. Por otro lado, también se
ha sefialado la asociacién con tiroiditis
de Hashimoto que puede proporcionar
el cuadro de hipotiroidismo. La gam-
magrafia es Gtil principalmente en tu-
mores con didmetros mayores de un
centimetro, en los que la imagen re-
vela una zona sin captacién, corres-
pondiente a un nédulo no funcionante.

Histologicamente, el adenocarcino-
ma papilar contiene elementos papi-
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lares y foliculares; en muchos de ellos,
la arquitectura papilar predomina y
algunos pocos son puramente papila-
‘res. Las papilas son simples o ramifi-
cadas formadas por células ligeramente
baséfilas con niicleos irregulares y pro-
minentes, discretas atipias y tejido fi-
broso, formando el estroma en canti-
dades muy variables. Cuando aparecen
también elementos foliculares, la pre-
sencia de los elementos mencionados
anteriormente debe hacer pensar que
se trata de adenocarcinoma papilar.
Frecuentemente se asocia con carcino-
ma folicular, y éste a su vez puede
tener arquitectura papilar, pero en es-
tos casos no se observa la abundancia
de tejido conectivo y los elementos
epiteliales descansan en la pared ca-
pilar formando la acumulacién pseu-
dopapilar.

Estos tumores tienen tendencia a la
formacién de procesos quisticos, fre-
cusntemente con fenémenos hemorra-
gicos y calcificaciones. En cuanto a su
forma y tamafio, el adenocarcinoma
papilar puede ser masivo o pequefio.
Cuando es menor de uno y medio cen-
timetros de didmetro y perfectamente
localizado, se le ha llamado microcar-
cinoma o carcinoma oculto y también
esclerosante cuando el patSlogo en-
cuentra abundancia de tejido fibroso.27

Para decidir el tipo de tratamiento
a seguir en el adenocarcinoma papilar
del tiroides no existe un criterio uni-
forme y conviene conocer la opinién
de diferentes autores. Crile?® piensa
que es el tumor més hormonodepen-
diente de todos los cénceres tiroideos
y que las hormonas tiroideas exGgenas
son capaces de detener su crecimiento
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y ain disminuirlo y desaparecerlo
cuando se administran dosis suficientes
por tiempo prolongado y tiene la opi-
ni6n de que el peligro de estos tumo-
res se ha exagerado. Otros autores, por
el contrario, recomiendan tiroidectomia
total, incluyendo los ganglios linfaticos
pericapsulares para lograr la erradica-
cién del carcinoma, puesto que ellos
encuentran en secciones seriadas del
tiroides completo, que el carcinoma se
metastatiza del sitio primario a toda
la glandula a través de los linfaticos,
llevando las células malignas a los
ganglios linfiticos pericapsulares, de
donde pasan a los ganglios linfaticos
cervicales. Varios otros autores, paté-
logos y cirujanos principalmente, han
manifestado que el tra‘amiento del car-
cinoma papilar debe ser extenso y que
ademas de la tircidectomia total debe
hacerse una diseccién radical de cuello.

Ante esta diferencia de criterios re-
sulta necesario conocer la opinién de
otros grupos con experiencia en el
problema. La evolucién de los carci-
nomas ha sido valorada por Ios inves-
tigadores de la Clinica Mayo, quienes
han examinado todos los carcinomas
tiroideos operados desde 192629 El
pronéstico del adenocarcinoma papi-
lar, segiin ellos, depende de la exten-
sién del tumor primario, y de que se
encuentre - oculto, intratiroideo y ex-
tratiroideo. Naturalmente, el tipo de
intervencién ha cambiado con los
afios, pero el mis comiinmente usado
en el carcinoma papilar oculto ha sido
la lobectomia; en los casos que mos-
traron adenopatia se practicé una di-
seccién de cuello modificada, conser-
vando la vena yugular y el misculo
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esternocleidomastoideo. La sobrevida
en este grupo hasta 1966 era compa-
rable con la normal para sujetos de la
misma edad y sexo. En el caso del

carcinoma intratiroideo que invadia

tejido vecino y aun infiltraba la casi
totalidad de la glindula, se efectud
tiroidectomia subtotal y total, con di-
seccién de cuello modificada en casos
de adenopatia. En este grupo de 354
casos, sOlo nueve murieron de carci-
noma tiroideo con un promedio de
once afios después de la intervencién

quirtrgica. Finalmente, de la serie de’

casos con invasién a estructuras veci-
nas, con cirugia lo mas amplia posible,
en algunos casos s6lo paliativa tinica-
mente, 16% sobrevive.

El ejemplo anterior muestra la mul-
tiplicidad de factores que deben con-
siderarse y que la conducta recomen-
dable no puede ser tinica. La seguida
por el autor es semejante a la emplea-
da en la Clinica de Tiroides del Hos-
pital General de Massachussetts, y al
igual que la conducta de la Clinica
Mayo, es una situacién intermedia en-
tre los puntos extremos. De acuerdo
con el examen histopatoldgico trans-
operatorio, se hace hemitircidectomia
si s trata de un proceso localizado y
tircidectomia total si existe invasién al
resto de la glindula. Se debe hacer
diseccién de los ganglios adyacentes al
tumor y la extensién de la diseccién
se determina por la presencia de gan-
glios involucrados por el proceso y
cuando las metastasis son grandes y
abarcan la cadena carotidea, se hace
la diseccién del cuello modificada; s6lo
en raras ocasiones se hace la radical.
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Carcinoma folicular

El carcinoma folicular es el que

. ocupa el segundo lugar en frecuencia

de los tumores tiroideos malignos. En
nusstra serie alcanza el 27% de todos
ellos. También estd considerado en el
grupo de los carcinomas de baja ma-
lignidad, aunque no lo es tanto como
el papilar. Se presenta en todas las
edades y su evolucién es semejante
al papilar. Su diseminacién es por via
hematégena y aunque puede invadir
ganglios linfdticos regionales, lo co-
min es que d¢ metastasis a distancia
a través de los vasos sanguineos a
husso y a pulmén. Oiros O6rganos
también pueden presentar metéstasis
cuando el proceso carcinomatoso se
generaliza.

El funcionamiento tiroideo también
es normal en este tipo de carcinoma
y el aspecto histolégico, reproduce la
morfologia del tejido tircideo normal.
Presentan mitosis en mayor nidmerc
qus el papilar asi como invasién de
la cépsula pero lo que mds los carac-
teriza es su capacidad para la angio-
invasién. En muchos casos la imagen
no es tan perfectamente diferenciada;
pueden existir células grandes y pali-
das o bien las grandes células oxifilicas
ya mencionadas en relacién con los
adenomas y entonces se les llama res-
pectivamente carcinoma folicular de
células claras o carcinoma folicular
de células de Hiirthle. Sin duda se
identifican carcinomas foliculares pu-
ros al igual que adenocarcinomas pa-
pilares puros; sin embargo, lo mas
comiin es que coexistan en el mismo
caso, elementos de los dos tipos, lo
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que hace pensar si estcs tres tipos de
carcinomas no son variaciones de un
tipo tnico que se desarrolla en una
de las tres direcciones modificdndose
bajo la influencia de factores hormo-
nales o quimicos existentes en el su-
jeto.®®

Comparando la evolucién de los
carcinomas foliculares en la misma
serie presentada para los papilares,
Woolner2? los divide en dos grupos:
aquellos encapsulados, con minima in-
vasién vascular, sometidos a cirugia
con criterio semejante al empleado en
¢l papilar, con también una sobrevida
semejante a la normal para individuos
de 1a misma edad y sexo; y aqusllos
donde el tumor muestra invasividad
moderada o acentuada, con mortalidad
mayor y en quienes la sobrevida a los
10 afios de la intervencién es de 34%
y sélo de 16% al cabo de 20 afios.

Posiblemente en ¢l criterio para de-
cidir el tratamiento en el carcinoma
folicular no existe tanta variedad de
opiniones. En el caso de lesiones loca-
lizadas se hace hemitiroidectomia
subtotal. Si existen metéstasis locales
o distantes debe hacerse tiroidectomia
total con extirpacion de todas las me-
tastasis susceptibles a reseccion qui-
rirgica. Las metéstasis que no son
accesibles a cirugfa tienen por lo ge-
neral la caracteristica de concentrar el
yodo radioactivo, lo que brinda la
oportunidad de ser tratados con dosis
grandes de '#'I. Mientras exista tejido
tiroideo en el cuello, las metastasis
distantes no estin en capacidad de
competir con &l y dificilmente captan
yodo suficiente para ser tratadas, por
lo que es necesario destruirlo primero

con una dosis mediana de yodo radio-
activo, aun en los casos en que se ha
hecho tiroidectomia completa, ya que
resulta muy dificil al cirujano, resecar
la totalidad del tejido tiroideo del
cuello. Una vez hecho ésto se hace un
estudio gammagréfico rastreando las
zonas sospechosas después’ de la ad-
ministracién de una dosis aproximada
de un milicurie de 11 o de 10 6 més
milicuries de 99»Tc como pertecnetato,
con el fin de localizar el sitio y pre-
cisar 1a magnitud de las metéstasis. Si
la captacién de yodo de las metéstasis
es muy baja, ésta puede estimularse
con la administracién de tirotrofina y
después administrar el 11 a una dosis
variable entre 50 y 200 milicuries.

Carcinoma medular

Ei carcinoma medular o carcinoma
sélido fue separado del resto de los
carcinomas indiferenciados hace pocos
afios. Su grado de malignidad es menor
que el de estos Gltimos, e histolégica-
mente presenta caracteristicas muy
particulares, como son Su estructura
solida y la presencia de substancia
amiloide en el estroma neopldsico.
La substancia amiloide se encuentra
distribuida en forma irregular en por-
ciones de dimensiones variables, que
estan presentes tanto en el tumor pri-
mario como en las metéstasis. Algunos
carcinomas medulares contienen zonas
idénticas histolégicamente al tumor
carcinoide de intestino; en realidad
este carcinoma es de estirpe distinta
a los carcinomas epiteliales de tiroides.
Al parecer se origina en las células
parafoliculares productoras de calci-
tonina, que exhiben diferente mor-
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fologia y funcién que las células fo-
liculares.

Clinicamente el carcinoma medular
tiene inferés porque se asocia en al-
gunas ocasiones con feocromocitoma,
en otras da lugar a diarrea como
sintoma preponderante y en algunos
casos ha ocasionado elevacién en la
excrecién urinaria de 4cido 5-hidroxi-
indolacético y en ofro més, en el tejido
tumoral se encontré gran cantidad de
S-hidroxitriptamina.3! Otra accién pro-
bable de estos tumores es la produc-
cién de una substancia similar a la
corticotrofina, ya que varios observa-
dores han encontrado sindrome de
Cushing asociado al carcinoma medu-
lar, demostrandose la presencia de esta
hormona en un caso con tumor pz-
quefio. Serfa 16gico también esperar
manifestaciones clinicas resultantes de
la produccién aumentada de calcito-
nina, que hasta ahora no han podido
ser demostradas; tal vez la explicacién
radica en que no produce hipocalcemia
mientras el funcionamiento de las
paratiroideas sea normal.

En-la mencionada serie de Wool-
ner,?9 los casos de carcinoma medular
sin adenopatia tuvieron una evoluci6n
muy larga, pero en aquellos con in-
vasién a ganglios, después de 10 aifios
sobrevivia sélo el 42% y el promedio
de sobrevida después de la interven-
cién gquirargica o de formulado el
diagnéstico, fue de cinco afios y me-
dio. El tumor crece lentamente y se
metastatiza a ganglios regionales y
también a distancia por via hematd-
gena. El tratamiento es quirdrgico;
debe hacerse tiroidectomia total o
subtotal con extirpacién de los ganglios
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linfaticos invadidos y los enfermos por
lo general mueren de las medstasis
distantes.

Carcinoma indiferenciado

El carcinoma indiferenciado o car-
cinoma anaplésico, estd considerado
entre los méis malignos de todos los
tumores. Con frecuencia se presenta
en un bocio de larga evolucién, que
repentinamente cambia de curso y se
torna agresivo e invasor. El tumor
crece rapidamente, invade las estruc-
turas, da lugar a manifestaciones de
compresion local, dolor, disfonia por
invasién del nervio recurrente, y envia
metdstasis a ganglios del cuello y a
pulmén. En corto tiempo se convierte
en un tumor voluminoso que se hace
inoperable, por lo que generalmente
la intervencién quirdrgica consiste en
biopsia o en extirpacién parcial del
tumor como medida paliativa.

Las variantes histo!6gicas principa-
les son los carcinomas de células pe-
quefias y el carcinoma de células
gigantes, que comunmente presenta
también células fusiformes. Ya se ha
dicho que también pueden existir zo-
nas de carcinoma papilar o folicular,
s6lo que en estos casos las mitosis
son muy frecuentes y sz encuentran
ademdas zonas de necrosis.

En la seric de sobrevida ya men-
cionada, encontraron que todos los
casos estudiados murieron en un pe-
riodo de tiempo que varié de unos
dias hasta cinco afios después del diag-
néstico, con un promedio de 8.8 me-
ses. La gran malignidad y la rapidez
de evolucién determinan que la con-



540

ducta se concrete a practicar una biop-
sia para establecer el diagndstico, se-
guida de radioterapia y las medidas
paliativas o sintoméiticas que se hagan
necesarias.

Carcinoma epidermoide

El carcinoma epidermoide o car-
cinoma de células escamosas es un
tumor tiroideo bastante mds raro que
los anteriores. Es también de alto gra-
do de malignidad, infiltrante e histo-
légicamente es semejante a todos los
carcinomas epidermoides en cualquiera
otra parte del organismo. Se asocia
con ofro tipo de carcinomas indiferen-
ciados y su evolucién es igual a la de
ellos asi como la conducta a seguir.

OTROS TUMORES MALIGNOS

Del resto de los tumores malignos
de tiroides, el més frecuente es el lin-
foma, que presenta varios aspectos de
interés, como es la dificultad de dife-
renciacién con un carcinoma de cé-
lulas pequefias y. el hecho de que es
el tnico tumor maligno tiroideo sus-
ceptible a tratamiento con radiacién
externa, a la cual responde muy bien.
Es dificil en muchas ocasiones preci-
sar el linfoma es primario de tiroides
o secundario en la glandula. Cuando
el linfoma es primario y se limita al
tiroides sin invasién a cépsula o gan-
glios, el prondstico es bueno.

Otras neoplasias malignas de origen
mesenquimatoso son raras; ocasional-
mente se encuentran sarcomas de cé-
lulas reticulares y menos frecuentes
atn sarcomas de Hodgkin. Posible-
mente el mds comin dentro de su
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rareza es el fibrosarcoma con el grado
de malignidad habitual dependiente de
la diferencia del tumor.

Quedan los casos de tumores se-
cundarios que por lo general se iden-
tifican por la existencia de metastasis
similares en otros O6rganos; sin em-
bargo, cuando éstas no existen, resulta
dificil descartar el origen tiroideo del
tumor. De éstos, los mas comunes
son: el carcinoma renal, el géastrico, el
intestinal, el pancreético, €l pulmonat
y el melanoma. En la mujer se en-
cuentra también el cdncer de mama
y de utero.

DIAGNOSTICO (

El diagnéstico de cancer tiroideo
debe hacerse histolégicamente en todos
los casos, pero en la historia clinica
se encuentran varios datos que pueden
sugerir su existencia. Cualquier creci-
miento tiroideo asimétrico, en especial
si es duro y fijo, es sospechoso de ser
un carcinoma; en este caso se encuen-
tra el bocio con nédulo Gnico, en es-
pecial si presenta mayor consistencia,
es firme y el gammagrama muestra
que esti constituido por tejido tiroi-
deo no funcionante. Debe pensarse
en cdncer también en aquellos bocios
antiguos que presentan crecimiento re-
pentino. Otros datos que apoyan el
diagndstico son la asociacién de bocio
y disfonia con parélisis de cuerdas vo-
cales, por probable invasién del tumor
a nervio recurrente o la existencia de
bocio con adenopatia cervical y la
presencia de metéstasis demostradas
por medio de estudios radiolégicos,
por gammeagrafia con yodo radioacti-
vo o por biopsia.

GACETA MEDICA DE MEXICO




BOCIO

En- los nédulos no funcionantes se
empieza a usar la gammagrafia con
75S¢-seleniometionina en un intento de
obtener mayor informacién a prop6-
sito de la naturaleza de la lesién que
a la palpacién se identifica como un
nédulo y en la gammagrafia como una
zona que no capta el yodo radioactivo.
Con este procedimiento se precisa si
se trata de un proceso quistico o de
una tumoracioén sélida y la escasa ex-
periencia hasta el momento actual su-
giere que podrd ser de utilidad para
identificar algunos casos de maligni-
dad ya que al parecer las neoplasias
malignas y de ellas, las de tipo folicu-
lar, son las que més captan la 75Se-
seleniometionina. (Fig. 4).

Hipertiroidismo

El hipertiroidismo es el sindrome
caracterizado por el metabolismo ace-
lerado en todos los tejidos del orga-
nismo, ocasionado por el exceso de
hormonas tiroideas circulantes. El hi-
pertiroidismo puede ser el resultado de
la ingestion exagerada de hormonas ti-
roideas, como sucede en los casos de
“tirotoxicosis ficticia”s2 3% o en el cur-
so de tratamiento de reduccién de
peso, o bien es el resultado de Ia pro-
duccién y liberacién en exceso de las
hormonas tiroideas, o tan sélo de al-
guna de ellas como algunos casos in-
formados de “tirotoxicosis por triyo-
dotironina.34 35

Obligadamente, al pensar en hiper-
tiroidismo se le asocia con crecimien-
to tiroideo. Al relacionar el hipotiroi-
dismo con el bocio, encontramos
que los padecimientos en que estas
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dos situaciones se asocian, correspon-
den principalmente a dos: el bocio
difuso con hipertiroidismo y exoftal-
mos o enfermedad de Graves o de
Basedow y el bocio nodular téxico o

Fic. 4. La imagen del gammagrama su-
perior practicado con 131 muestra un gran
nédulo no funcionante ocupando todo el 16-
bulo izquierdo. La imagen del gammagra-
ma inferior practicado con 75Se-Seleniome-
tionina muestra la captacién a nivel del tu-
mor que resulté ser un carcinoma folicular.

enfermedad de Plummer, aunque tam-
bién algunas tiroiditis presentan en
ocasiones hipertiroidismo * en forma
transitoria.
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ENFERMEDAD DE GRAVES

El autor es poco afecto a usar ep6-
nimos, pero considera que términos
tales como “bocio téxico” o “bocio
exoftdlmico”, como también se le co-
noce, no son lo suficientemente am-
plios para comprender las diferentes
variedades de casos que caen dentro
de esta entidad. Por otro lado, “en-
fermedad de Graves” es un término
conocido y aceptado con todas sus im-
plicaciones, sabiendo que en ocasiones
el padecimiento se presenta sin bocio
aparente, sin exoftalmos y sin hiperti-
roidismo, los que pueden manifestarse
posteriormente, en algunos casos has-
ta afios después de la aparicién del
cuadro inicial ®¢ Esta enfermedad tie-
ne una franca incidencia familiar y en
muchas ocasiones es precedida por si-
tuaciones de tensién emocional impor-
tante que parecen tener un papel como
factor desencadenante. En otros casos
se encuentra como antecedente perso-
nal frecuente el haber estado sometido
el enfermo a tratamiento de reduccién
de peso. Por mucho tiempo se pensd
que fuera causada por la hipersecre-
cién de tirotrofina, motivada por un
trastorno hipofisiario o hipotaldmico.

Sin embargo, no se han encontrado ni-

veles altos de tirotrofina en estos pa-
cientes y mis atin, el funcionamiento
tiroideo no se logra inhibir con la
administracién de hormonas tiroideas,
hechos ambos que estdn en contra de
la hipétesis de que un exceso de tiro-
trofina sea causa de este padecimiento.

Hace ya algunos afios que se viene
pensando que esta enfermedad esté
relacionada con un proceso de auto-
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inmunidad. Poco después de su des-
cripcién original, se encontré su aso-
ciacién con crecimiento del timo e
hiperplasia de los ganglios linfaticos.
Se sefialé en 1956 que el plasma de
pacientes con enfermedad de Graves
contenfa un factor que estimulaba la
liberacién de hormona. por el tiroides
de animales de experimentacién. Este
factor tenia una accién tardia y pro-
longada, a diferencia de la tirotrofina
que se presenta en las primeras tres
horas; en efecto, la de esta nueva subs-
tancia era a las siete horas y se pro-
longaba hasta por mds de 30. Este
factor estimulador tiroideo de accién
prolongada se conoce en la literatura
universal como LATS (long-acting
thyroid stimulator).

Existen evidencias en favor de que
sea LATS la substancia que causa el
hipertiroidismo en la enfermedad de
Graves.®™- 38 Se ha demostrado que se
trata de una inmunoglobulina de tipo
G (7S Ig G) o una molécula pequefia
unida firmemente en forma insepara-
ble a la 7S Ig G, que tiene las propie-
dades de un anticusrpo contra tiroi-
des, se combina especificamente con
extractos tiroideos y puede recuperarse
de esa combinacién en las condiciones
que se emplean para disociar los com-
plejos antigeno-anticuerpo. La tirotro-
fina difiere de LATS en muchos as-
pectos?® y no puede extraerse de la
fraccién del suero que contiene LATS.
Por otro lado, LATS no puede ais-
larse de la hipdfisis.

- Los métodos que se emplean para
medir LATS se basan en técnicas bio-
16gicas. McKenzie?® lo encuentra hasta
en un 509% de los sueros de pacientes
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con hipertiroidismo, y en 80% si se
efectiia previa concentracion de la IgG
sérica. La frecuencia de pruebas po-
sitivas tienden a ser mds altas en pa-
cientes con cuadros mas floridos de la
enfermedad de Graves; asimismo
la inyeccién de suero que contiene
LATS a sujetos voluminosos causa
estimulacién tiroidea y existen infor-
mes de madres con enfermedad de
Graves y niveles de LATS, que han
tenido hijos con hipertiroidismo tran-
" sitorio, también con niveles altos al
momento de nacer, que disminuyen y
desaparecen al momento de volverse
eutiroideos.*! Todos estos argumentos
apoyan la hipétesis de que LATS sea
el responsable de las manifestaciones
del sindrome de Graves. Sin embar-
go, existen opiniones en sentido con-
trario; autores que encuentran LATS
“en un porcentaje muy bajo de enfer-
mos,“2 Jo ponen en duda y otros hay
que encuentran LATS en miembros
eutiroideos de familias con enfermos
afectados, o bien sujetos que exhiben
niveles elevados de LATS y en quie-
nes aparece hipertirdidismo varios
afios después. Todo ello sugiere que el
LATS circulante no es por si mismo
el estimulador del tiroides. Las con-
tradicciones permiten suponer que
exista alguna anormalidad previa en
el tiroides o bien que sea necesario un
factor agregado que haga aparente la
accién estimulante de LATS. La com-
probacién de que el LATS produce

hipertiroidismo estd sujeta a la utiliza-

cién de técnicas in vitro mas sensibles
y especificas, ya que las determinacio-
nes bioldgicas que se emplean por aho-
ra tienen poca aplicacién clinica.
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El mecanismo exacto de la accion
de LATS sobre tiroides se desconoce;
existe cierta evidencia de que el efecto
es similar con la tirotrofina y de que
actlia sobre los sistemas enzimAticos
del epitelio tiroideo como por ejemplo
mediando el AMP ciclico. Este nu-
cleétido se forma mediante la accién
de la adenilciclasa sobre el adenosin-
5’-trifosfato 'y la enzima aparente-
mente se encuentra en la membrana
celular. La hipétesis de que ambas
hormonas estimulan el tiroides y ac-
tdan en el mismo sitio, encuentra apo-
yo en un estudio de interaccién com-
petitiva,*® en el que la administracién
de tirotrofina dos horas antes que el
LATS disminuye importantemente la
respuesta en tiroides de rata, medida
por la descarga de 3'I, 24 horas des-
pués. Sin embargo, es necesario mu-
cho mads informacién antes de poder
formular un mecanismo preciso y es-
pecifico.

Caracteristicas generales

Este padecimiento es mds frecuen-
te en la mujer que en el hombre, al
grado tal que en nuestra experiencia
la relacidon es aproximadamente de 9
a 1. Se tiene la impresién de que en
nifios y en ancianos esta relacién se
acorta asi como que su aparicién es
comun durante la pubertad y la meno-
pausia. Se presenta en todas partes
del mundo, en todas las razas y segu-
ramente de muchos siglos atrds. En
lo que respecta a las Américas, el au-
tor tuvo la oportunidad de observar
en el museo de Guatemala una figu-
rilla de cerdmica maya con exoftalmos
bilateral.
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El cuadro clinico es ser muy va-
riado, al igual que su gravedad, ya
que el hipertiroidismo puede ser tan
ligero que pase inadvertido por mu-
chos afios, o bien ser tan importante
que Heve al enfermo a la crisis o tor-
menta tiroidea y aun a la muerte. El
cuadro clasico y completo con exoftal-
mos, bocio difuso e hipertiroidismo
no ofrece ninguna dificultad diagnés-
tica. Las manifestaciones mds comu-
nes y por tanto muy conocidas son:
pérdida de peso a pesar de polifagia
y polidipsia, debilidad, sudoracién ex-
cesiva, taquicardia, palpitaciones, irri-
tabilidad, intolerancia al calor y tem-
blor de manos, parpados y lengua. El
médico especialista en otras ramas de
la Medicina debe estar consciente del
hipertiroidismo, como el gastroentero-
logo ante la diarrea que no cede a los
tratamientos habituales, el cardiélogo
ante la fibrilacién auricular que no
responde al tratamiento ortodoxo o el
psiquiatra ante una psiconeurosis de
angustia que se agrava a pesar de la
terapéutica adecuada.

A la exploracién fisica se podré
confirmar la existencia o no de exof-
talmos y de signos oculares, el creci-
miento difuso del tiroides que con
frecuencia presenta thrill por su
vascularizacion aumentada, la piel hi-
meda y tibia y el temblor de finas os-
cilaciones en los dedos de las manos.
Ademas de esta exploracién rutinaria
debe buscarse la presencia de lesiones
localizadas como el mixedema preti-
‘bial, el vitiligo y la ginecomastia en
‘el hombre, alteracién més comin de
lo que se piensa.* (Fig. 5).
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Fic. 5. Enfermo que muestra gineco-
mastia principalmente del lado derecho y
que desaparecid unas semanas después del
tratamiento quirdrgico (tiroidectomia sub-
total). . .

Exdmenes de laboratorio

Son muchas las pruebas de labora-
torio que existen para estudiar el fun-
cionamiento tiroideo, pero sin duda
son tres las que han sido mas amplia-
mente utilizadas en los afios pasados:
el metabolismo basal, la captacién de
yodo radioactivo por el tiroides y
¢l yodo proteico, todos ellos tradicio-
nalmente elevados en el hipertiroidis-
mo. Al momento actual, la prueba del
metabolismo basal ha caido en desuso
y las otras dos van tomando el mismo
camino. La dificultad de tener a los
enfermos en condiciones verdadera.
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mente basales y el hecho que sujetos
muy nerviosos que no eran tranqui-
lizados debidamente mostraban cifras
elevadas, dieron por resultado el
abandono de la’ prueba del metabo-
lismo basal. La captacién de- yodo
radioactivo por el tiroides ha perdido
la aceptacién del médico, porque en
nuestro pais la contaminacién del en-
fermo con yodo es casi la regla y no
Ia excepcién debido a la automedica-
cibn reinante, que permite la ingestién
de yodo existente en antidiarreicos,
jarabes para la tos y multivitaminicos.
Otras fuentes de contaminacién son
los cosméticos, principalmente las tin-
turas de cabello y para el caso de
enfermos, causa muy importante es el
empleo de medios de contraste a base
de yodo en los estudios radiolégicos.
En favor de la captacién de yodo ra-
dioactivo por el tiroides debe mencio-
narse que formando parte de Ia prueba

¢ inhibicién o supresién tiroidea por
la administracién de hormona tiroidea
exégena, es de gran utilidad en el
diagn6stico del hipertiroidismo, ya que
en este padecimiento no se logra su-
primir la captacién que si se consigue
en ¢l individuo normal. El yodo pro-
teico es una prueba mejor que las
anteriores, pero que también altera
en los casos de contaminacién con
yodo, con la ingestién -de los anovula-
torios y de estrégenos en general, ya
que éstos aumentan la giobulina trans-
portadora de la tiroxina en el suero.
Una variante del yodo proteico es la
determinacién del yodo extraible con
butanol, procedimiento mediante el
cual se mide solamente la fraccién de
tiroxina.
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Se ha mencionado a la globulina
transportadora de- tiroxina, que tiene
gran afinidad por esta ultima y menor
por la- triyodotironina, pero existen
otras proteinas que también tienen
esta accién. Ademds de las proteinas,
las hormonas tiroideas se unen tam-
bién a los eritrocitos y a ciertas subs-
tancias sintéticas como resinas de in-
tercambio ibnico, las cuales se emplean
para mediciones in vitro y determinan
indirectamente la capacidad de satu-
raci6n de las proteinas transportado-
ras. Estas pruebas miden los cambios
en el porcentaje de captacién de tri-
yodotironina marcada con 131, En el
hipertiroidismo un nimero mayor de
sitios de uni6én estdn ocupados por la
hormona endégena y por lo tanto ha-
brd un aumento de la captacién de
triyodotironina por las resinas o los
eritrocitos, dando la prueba un resul-
tado elevado. Una de sus mayores
ventajas estriba en que no se modi-
fica con la. contaminacién por yodo,
pero si se altera- en aquellas condi-
ciones que modifican las proteinas
transportadas, como en el embarazo
y como se ha dicho, con la adminis-
tracién de estrégenos y anovulatorios. .

Recientemente la tendencia es ha-
cia la determinacién mas directa de
las hormonas como la tirotrofina, la
triyotironina 'y muy especialmente
la tiroxina sérica. La medicién de la
tiroxina sérica se hace mediante una
técnica llamada andlisis por satura-
ci6n®® o competencia de fijacién pro-
teica’s o andlisis por desplazamiento,
basada en la propiedad fijadora de las
proteinas transportadoras que se sa-
turan con tiroxina marcada con 3]
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una vez logrado el equilibrio, se mide
la cantidad de tiroxina marcada que
se desplaza de la proteina fijadora ha-
cia la resina, desalojada por tiroxina
agregada. La captacion de la tiroxina
marcada por la resina es proporcional
a la cantidad de tiroxina agregada, y
la cantidad de tiroxina desconocida
so estima mediante una curva de cali-
bracién. Esta prueba da magnificos
resultados y no es modificada por con-
taminaci6n con yodo.

La prueba de tiroxina sérica mide
la tiroxina total y no la pequefa por-
¢ién libre no unida a las proteinas
transportadoras, considerada como la
hormona biolégicamente activa. Por
otro lado, la captacién de triyodoti-
ronina por resinas representa una pro-
porcién entre la hormona libre y la
capacidad fijadora para la hormona
del plasma. Multiplicando los valores
de 1a tiroxina sérica del enfermo por
los de la captacién de triyodotironina,
se obtiene un valor conocido como
{ndice de tiroxina libre. Este indice
es util porque indudablemente en nu-
merosas condiciones la actividad me-
tabolica estd en relacién con cantidad
de hormona libre.*?

La gammagrafia de tiroides con 1311
es de utilidad para precisar si se trata
de un bocio difuso o de un bocio no-
dular. En afios recientes se ha usado
el 9mT¢ también en el estudio de fun-
cionamiento tiroideo y en la gamma-
grafia de tiroides.®® El tecnecio®™ en
forma de pertecnetato se comporfa en
igual forma que el perclorato y el tio-
cianato por lo que es atrapado por el
tiroides y durante las primeras horas,
antes de salir de la g'dndula permite
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hacer estudios de acumulacion, que
es mas rapida y mds alta en el hiper-
tiroideo que en lo normal, y natural-
mente gammagramas, estos Gltimos
con mejor resultado en algunos casos
que con 131, dado que su menor expo-
sicién a la radiacién permite que pue-
dan usarse cantidades . grandes de
radioactividad sin riesgo y obtener
mejores imdgenes en los casos con
captacién baja de ®'I. (Fig. 6).

Criexpsoss
81see

o = !
T Imt
. Estarsag

:

20-1-1966 L - ‘ L

1% oo
‘Escaun s

Fia. 6. Gammagramas comparativos del
mismo tiroides en los que se aprecia la me-
jor imagen obtenida al emplear el 99™Tc.

Tratamiento

En virtud de que la etiologia de la
enfermedad de Graves no es totalmen-
te conocida, no se cuenta con un tra-
tamiento etiolégico y definitivo. Sin
embargo, se sabe que Hevando la pro-
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duccién hormonal a niveles normales
por una larga temporada, en alguna
forma se restablece el equilibrio hor-
monal y el tiroides vuelve a producir
cantidades normales de hormona ti-
roidea. Para lograr tal objetivo se
cuenta con tres tipos de tratamiento
bastante efectivos, cada uno con sus
ventajas y sus riesgos. Estos trata-
mientos son: la medicacién antitiroi-
dea, el yodo radioactivo y la cirugia.

Medicacion antitiroidea. La medi-
cacién antitiroidea logra el propésito
de disminuir la produccién hormonal
mediante su accién inhibidora de las
enzimas peroxidasas encargadas de fa-
vorecer la oxidacién de los yoduros
y la utilizacién del yodo en la biosin-
tesis de la hormona tiroidea. Gene-
ralmente se emplean 100 mg de pro-
piltiouracilo o 10 mg de metimazol
cada 8 horas y sélo en raras ocasiones
es necesario aumentar la dosis. Esta
terapéutica es capaz de yugular el hi-
pertiroidismo ficilmente en el término
de 4 a 6 semanas. Su inocuidad hacia
el tiroides lo hace ideal para los_ nifios
y jovenes y resulta indispensable en
el preoperatorio para levar al enfer-
mo al eutiroidismo y hacer minima la

morbilidad y mortalidad quirdrgica. .

En el preoperatorio debe asociarse la
administracién de yodo durante 10 a
15 dias previos a la intervencién, para
evitar la excesiva ‘vascularizacién que
produce la enfermedad de Graves y
que aumentan los antitiroideos. Cuan-
do se emplea como tratamiento bésico
debe prolongarse por lo menos un
afio, vigilando siempre que el enfermo
esté perfectamente eutiroideo. Fre-
cuentemente es necesario administrar
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tiroides exdgeno, sobre todo en aque-
llos casos en que convenga disminuir
el tamafio del bocio o que presenten
ligeras manifestaciones de hipotiroidis-
mo o en pacientes que se embarazan
durante el tratamiento, para suple-
mentar la hormona tiroidea necesaria
mientras se mantiene bloqueada Ia
glandula con el antitiroideo. Después
de uno o dos afios se disminuyen gra-
dualmente hasta suspenderlas total-
mente y se debe mantener al enfermo
en observacidon, ya que en estas con-
diciones cerca de 50% de los pacien-
tes presentan recaida. El alto porcen-
taje de recidivas, unido al peligro de
las reacciones a la medicacién, cons-
tituyen las mayores desventajas del
tratamiento. Segfin la experiencia, 2
a 5% de los casos pueden presentar
intolerancia a la droga, que en muchos
casos se resuelve cambiando de una
droga a la otra, pero ésto obliga al
médico a guardar estrecha vigilancia
sobre el paciente en busca de lesiones
cutdneas, fiebre, prurito, neutropenia,
agranulocitosis o ictericia.

Yodo radioactivo. El 3 fue el
primer yodo radioactivo que se emple6
en el tratamiento del hipertiroidismo
desde 1941. Pocos afios después se
cambié al 31, que aparentemente
ofrecia mayores ventajas y dada la
simplicidad de su administracién, s3
popularizé répidamente y al presente
suman varios cientos de miles los en-
fermos tratados por este procedimien-
to. Actda en virtud de que la célula
tiroidea concentra el yodo y en tal for-
ma se puede enviar la fuente de ra-
diacién destructora a la célula misma.
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Por algiin tiempo se temi6 que su
empleo aumentara la frecuencia de
leucemia o que las génadas sufrieran
una exposicién importante a la radia-
cién o bien que originara el desarro-
llo de tumores tiroideos afios después
del tratamiento. Todos estos temores
pricticamente se han desvanecido;
desde hace tiempo se mostrdé que 75 %
de los casos lograban la normalizacién
con una sola dosis de 13!I, que en
cerca del 20% se hacia necesaria una
segunda dosis y que sélo en raras oca-
siones eran necesarias ' dosis subse-
cuentes.?® Lo que el tiempo ha venido
a demostrar es que un nimero grande
de pacientes tratados, desarrollaban
hipertiroidismo en los primeros afios5®
y que aproximadamente 2.5% se tor-
naban hipotiroideos cada afio después
del tratamiento5! El porcentaje total
informado por numerosos autores va-
ria considerablemente de acuerdo con
el tiempo de evolucién después del
tratamiento. El temor al hipotiroidis-
mo ha hecho que se estén empleando
menores dosis de yodo radioactivo,
complementando el tratamiento con
medicacién antitiroidea, yoduro o blo-
queadores adrenérgicos por una tem-
porada de varios meses. Otros inves-
tigadores estdn ensayando el %], de
vida media de 60 dias pero de energia
muy baja, pensando que en esta for-
ma se proporcione mayor radiacién a
las porciones celulares que sintetizan
la hormona que a sus ndicleos, dismi-
nuyendo asi el dafio cromosémico.5?
Resulta prematuro todavia emitir opi-
nién alguna respecto a la utilidad de
este procedimiento.
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Cirugia. La tiroidectomia subtotal
se ha utilizado con éxito en el trata-
miento del hipertiroidismo desde prin-
cipio del siglo. Los riesgos de la inter-
vencién quirtirgica son pricticamente
nulos, ya que los cuidados preope-
ratorios, con medicacién antitiroidea
que permite llevar al enfermo al euti-
roidismo y el yoduro que suprime la
vascularizacién, facilitan notablemente
la cirugia. Si a ésto se agrega que se
cuenta con la posibilidad de que todos
aquellos casos en que la cirugia repre-
sente un riesgo, se pueden tratar con
yodo radioactivo, se verd el por qué
de ]a minima mortalidad.

En los dltimos afios y en relacién
con el exoftalmos grave en casos de
enfermedad de Graves, algunos auto-
res se han declarado partidarios de la
tiroidectomia total. Catz et al*® reco-
miendan la extirpacién - completa y
posteriormente la destruccién defini-
tiva de las porciones de tejido rema-
nente con una dosis grande de yodo
radioactivo. La idea de este tipo de
tratamiento tan completo es evitar que
algiin tejido tiroideo brinde un estfmu-
lo antigénico para la produccién de
LATS que agrave el exoftalmos.

Otros tipos de tratamiento. Se ha
recomendado el empleo de tranquili-
zantes y el fenobarbital se ha usado
ampliamente. Nosotros lo usamos
sélo en casos muy especiales, por lo
general una vez hecho el diagndstico
de hipertiroidismo e iniciado el trata-
miento; la mejoria es bastante ripida,
por lo que es preferible observar la
respuesta sin enmascarar manifestacio-
nes clinicas que pueden servir de in-
dice para juzgar la evolucién.
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Los bloqueadores alfa y beta adre-
nérgicos tienen su indicacion en los
casos con manifestaciones cardio-
vasculares importantes, y también
como tratamiento complementario del
yodo radioactivo en sujetos de edad
avanzada o que hayan tenido procesos
isquémicos de miocardio y su utilidad
es indiscutible en los casos de crisis
tiroidea.. Primeramente se usé la re-
serpina, después la guanetidina y mas

. recientemente el propranolol y aun
asociaciones de ambos tipos de blo-
queadores, con bastante éxito.5* La
mayoria de los tratamientos sefia-
lados no son para emplearse como
procedimientos dnicos, sino mas bien
combinaciones de varios de ellos. A
este respecto conviene aclarar y preci-
sar que los blogueadores adrenérgicos
no deben usarse en los casos a tratarse
quirirgicamente para no dar lugar a
una crisis de hipotension que puede
ser irreversible.

BOCIO NODULAR TOXICO

Se le conoce también como adeno-
ma téxico o nédulo tiroideo con fun-
cionamiento auténomo. A pesar de
que en este padecimiento también
existe hipertiroidismo, en este caso se
presentan muchas caracteristicas que
son clinica y patolégicamente distintas
de la enfermedad de Graves. No se
trata de un crecimiento difuso sino
de un nédulo tiroideo que se desarro-
lla gradualmente tanto en tamafio
como en funcionalidad que al Ilegar
a cierto grado se torna auténomo, le-
gando su hiperactividad a tal grado
que origina hipertiroidismo. Se pre-
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senta generalmente en individuos adul-
tos v de edad avanzada, no se acom-
pafia de exoftalmos, de signos oculares
ni de mixedema pretibial. No exhibe
un cuadro clinico tan grave, sino que
el hipertiroidismo se inicia muy len-
tamente y en personas ancianas puede
aparecer dando manifestaciones car-
diovasculares como moderada insufi-
ciencia cardiaca o fibrilacién auricular.
La evolucién natural de estos nédulos
auténomos es muy variable; muchos
contindian con su autonomia, otros su-
fren procesos degenerativos y dejan
al individuo eutiroideo y algunos otros,
después de algunos afios pueden resta-
blecer su dependencia de la tirotro-
fina.5®

Exdmenes de laboratorio

Las mismas pruebas de funciona-
miento tiroideo mencionadas con mo-

“tivo del bocio difuso com hipertiroi-

dismo se emplean en el bocio nodular
para demostrar si existe o mno hiper-
tiroidismo. Fn estos casos la prueba
de supresién con hormonas tiroideas
exbgenas resulta también de la méaxi-
ma utilidad, puesto que por tratarse
de nédulos auténomos que por razén
no bien aclarada son independientes
del estimulo tirotréfico para sintetizar
y secretar hormonas tiroideas, no se
obtiene descenso de la captacién des-
pués de recibir triyodotironina a razén
de 50 pg cada 8 horas durante siete
dias. La gammagrafia es indispensa-
ble para precisar si se trata de un bo-
cio difuso o de un bocio nodular.
(Fig. 7), y en esta tltima situacién
si se trata de un nédulo no funcio-
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Fic. 7. Gammagrama que muestra cne-
cimiento tiroideo principalmente del 16bulo
derecho en la fotografia superior, Después
de inhibicién con 50 ug. de triyodotironina
cada 8 horas durante 7 dias, la fotografia in-
ferior, muestra inhibicién del tejido tiroideo
normal y la persistencia del nédulo funcio-
nante auténomo.

nante, funcionante o hiperfuncionan-
te.’6 Una vez comprobado el diagnés-
tico de nddulo tiroideo - auténomo
hiperfuncionante, el siguiente paso, an-
tes de la eleccidn del tratamiento, es el
de conocer si existe tejido tiroideo nor-
mal, que inhibido por la hormona ti-
roidea producida en el nddulo, no
aparece en estudio gammagrafico. La
estimulacién con 10 a 20 U de tiro-
trofina hace evidente por medio de un
nuevo gammagrama el tejido tiroideo
adyacente al nédulo hiperfuncionante.
(Fig. 8).
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Con frecuencia, gammagraficamen-
te se obtiene la imagen de nédulos
miltiples funcionantes o hiperfuncio-
nantes, en los que los hallazgos son
semejantes a los descritos para el né-
dulo tnico, excepto por el nimero de
areas de captacién. En estos casos,
la administracién de hormonas tiroi-
deas tampoco modifica las cifras ini-
ciales de captacién y la estimulacién
con tirotrofina también hace aparecer
zonas de tejido funcionante adyacente
aunque de forma muy irregular.

Fic. 8. Gammagrama del mismo nédulo
tiroideo hiperfuncionante. La imagen central
muestra la aparicién del tejido tiroideo nor-
mal contra lateral después de la administra-
cién de 10 U. de tirotrofina.
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Tratamiento

La evolucién clinica confirma que
los mejores resultados se obtienen por
medio de la extirpacién quirtrgica que
es el tratamiento de eleccidon, ya que
ademds de sus buenos resultados, per-
mite la confirmacién diagndstica con
el estudio histolégico y descartar la
posibilidad de malignidad. La medi-
caci6n antitiroidea no debe usarse
como tratamiento de base; sblo estd
indicada en los casos con hipertiroi-
dismo que antes de ser tratados qui-
rirgicamente deban llevarse al eutiroi-
dismo.

El yodo radioactivo también ha
mostrado efectividad -y facilidad en el
tratamiento de los nddulos auténo-
mos. Las dosis a usarse son mayores
que en los bocios difusos v en general
fluctdan entre 20 y 30 mC y se reco-
mienda el empleo de hormonas tiroi-
deas para inhibir totalmente y en esa
forma- proteger, el tejido tiroideo sano.
Después de 3 6 4 semanas se suspen-
den las hormonas tiroideas y el tejido
inhibido principia gradualmente a fun-
cionar y a encargarse de la produccion
hormonal necesaria. Los resultados
con este tratamiento son muy satis-
factorios y no dan lugar al hipotiroi-
dismo como en la enfermedad de Gra-
ves. Desgraciadamente, no en todos
los casos se logra la total desapari-
cién del nédulo. Este nédulo rema-
nente se manifiesta posteriormente
como un nddulo no funcionante (Fig.
9) y esto inquieta a los médicos
por la falta de comprobacién de le-
siones malignas existentes o inducidas
por la radiacién. Queda sin embargo,
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Fi6. 9. Las dos ilustraciones superiores
muestran el ndédulo hiperfuncionante -antes
y dos meses después del tratamiento con 25
mC de 131], La fotografia inferior muestra
el mismo, convertido en nédulo no funcio-
nante después de seis meses.

este magnifico recurso para emplearse
en pacientes bien seleccionados que
representan riesgo quirtrgico por su
avanzada edad, por sus malas condi-
ciones generales o con problemas car-
diovasculares. Para evitar la exacer-
bacién de las manifestaciones clinicas
que ocasiona la liberacién de hormo-
nas tiroideas al producirse la destruc-
cién tisular glandular, se deben usar
los bloqueadores adrenérgicos para
proteger el aparato cardiovascular.
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Vivimos en una época de produccién intensa, en
que el orgullo de la obra creadora o el deseo legitimo
de ganar la prioridad en un descubrimiento, -asi sea
pequefio, o aun el solo afan de la notoriedad, lanza
a los investigadores a una carrera de rapidez. Asi se
ofrecen al mundo ideas que pueden ser inmaduras y
hallazgos no cabalmente confirmados, que pueden ha-
cer mas mal que bien. El investigador debe refrenar
sus entusiasmos de hombre para quedarse con la sere-
nidad del cientifico. Si es en materia de tratamiento,
no s6lo debe mostrar los éxitos sino los fracasos y los
puntos de duda. No inducir al uso indiscriminado de
lo que apenas estd en estudio. No permitir que se
confunda lo resuelto con lo que estd en etapa experi-
mental. No alentar el entusiasmo itreflexivo de los
impreparados, ni menos atn, el esnobismo de ciertos
profesionales que estdn en busca del dltimo anuncio
de las novedades. (Chavez, 1.: La moral médica fren-
te a la Medicina de nuestro tiempo. Academia Nacio-
nal de Medicina, Libro Conmemorativo del primer Cen-
tenario. 1964. Vol. 2, pag. 671).




