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Resumen en espaiiol:

Se presenta el caso de una mujer de 51 afios que consulté por una
tumoracioén cervical indolora de crecimiento rapido. En una primera puncion-
aspiraciéon con aguja fina (PAAF) la citologia fue informada como tiroiditis de
Hashimoto. Ante la sospecha clinica de malignidad se efectudé una segunda PAAF,
compatible con proceso linfoproliferativo. La biopsia quirdrgica mostré un linfoma
tiroideo primario (LTP) no Hodgkin, de células grandes y alto indice de proliferacion,
para el que se inici6 tratamiento con poliquimioterapia. EI LTP es una entidad
infrecuente y constituye menos del 1 % de todos los linfomas no Hodgkin, y
también menos del 1 % de las neoplasias tiroideas primarias. Se discuten las

dificultades diagndsticas que plantea la enfermedad. (116 palabras)

Palabras clave: Neoplasia tiroidea primaria. Linfoma. Diagndstico

Summary:

The case of a 51-year old woman who visited the physician because of a
painless rapidly growing cervical mass is presented. The first fine-needle aspiration
puncture (FNAP) leads to a cytological diagnosis of Hashimoto™s thyroiditis. Due to
the clinical suspicious of malignancy a second FNAP was performed with the result
of a lymphoproliferative disease. The surgical biopsy shows the existence of a non-
Hodgkin, large cells, high grade primary thyroid lymphoma (PTL), therefore
polychemotherapy was started. The PTL is a rare entity that accounts for less than
1 % of all non-Hodgkin lymphomas and also for less than 1 % of primary thyroid
neoplasms. Diagnostic difficulties of disease were discussed. (109 palabras)
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Introduccion

El linfoma tiroideo primario (LTP) es una entidad infrecuente, que representa
menos del 1 % de los tumores tiroideos primarios y en torno al 2 % de los linfomas
extranodales. La mayoria son de tipo no-Hodgkin, de estirpe B y de células
grandes. Suelen presentarse en pacientes de edad avanzada, con una proporcion
hombre / mujer de 1/3. La forma caracteristica de presentacion es un crecimiento
tiroideo acelerado, que ocasiona sintomas compresivos locales.

El diagndstico diferencial mediante citologia es dificil respecto a la tiroiditis
cronica linfocitaria (de Hashimoto), y también respecto a los tumores anaplasicos
de tiroides. Con frecuencia es necesario recurrir al examen histolégico de una pieza
biépsica. El estadiaje del linfoma precisa de pruebas de imagen, habitualmente una
tomografia computarizada (TC) cérvico-téraco-abdominal, y del estudio de la
médula Osea. La quimioterapia constituye la base del tratamiento, con o sin
radioterapia coadyuvante.

Presentamos el caso de una paciente que consultdé por una masa tiroidea

indolora de crecimiento rapido.

Caso clinico

Mujer de 51 afos, postmenopausica, fumadora de 20 cigarrillos/dia e
hipertensa, intervenida de un tunel carpiano derecho y con una depresion reactiva
que, tras someterse a una dieta hipocaldrica y adelgazar 20 Kg, noté por primera
vez en julio de 2004 una masa cervical no dolorosa y sin sintomas locales.

En agosto de 2004 la exploracion inicial puso de manifiesto la existencia de
un nodulo tiroideo istmico-izquierdo, de 4 x 3 cm, de consistencia media y buen
ascenso con la deglucién. La funcién tirodea era normal y los anticuerpos anti-TPO
de 1585 Ul/mL (valores normales inferiores a 34). La puncidn-aspiraciéon con aguja
fina (PAAF) mostré abundante celularidad, con predominio de linfocitos pequefios y
maduros y algunas células plasmaticas; se sugirié el diagnéstico citolégico de

tiroiditis crénica linfocitaria.
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Dos meses mas tarde, en octubre de 2004, la paciente acudi6
espontaneamente a la consulta por un aumento de tamafio muy llamativo del
ndédulo izquierdo (6 cm), y por crecimiento aun mayor del I6bulo tiroideo derecho,

con las consecuencias de disnea de reposo, estridor y disfagia (imagen ndmero 1).

Una segunda PAAF (del lI6bulo derecho en esta ocasidn), con alta sospecha clinica
de malignidad, fue informada como proceso linfoproliferativo B (CD20 y CD79a
positivos en el estudio inmunocitoquimico). El resultado de la biopsia quirdrgica fue
de linfoma no-Hodgkin B, de células grandes y elevado indice de proliferacion.

En la TC se objetivd un bocio bilateral heterogéneo, parcialmente
endotoréacico y con compresion de la via aérea; asimismo se encontraron pequefias
adenopatias cervicales bilaterales (menores de 1,5 cm de diametro) y adenopatias
supraclaviculares bilaterales de diametro comprendido entre 1,5y 2,0 cm. El resto
del mediastino, el parénquima pulmonar, las axilas, el abdomen y la pelvis eran
normales. En el estudio por citometria de flujo del aspirado medular no se encontré
linfoma.

El diagnéstico final fue de LTP, de alto grado de malignidad, en estadio I1-A
de Ann Arbor. Se administré6 un choque esteroideo inicial para descomprimir la
traquea, y se programoé un tratamiento poliquimioterapico tipo CHOP asociado a

rituximab, con control de respuesta previsto tras el cuarto ciclo.

Discusion

El LTP se define como un linfoma que afecta exclusivamente a la glandula
tiroidea (estadio 1), o que invade ademas tejidos adyacentes al tiroides (estadio I1)
(1). El riesgo de desarrollar un LTP se multiplica por 80 en pacientes con tiroiditis
crénica linfocitaria de Hashimoto (2), aunque menos de un 0,5 % de ellos se ven
afectados por el tumor (3). La mayoria de los LTP son no-Hodgkin, se originan en
las células B, y se distinguen 6 subtipos histoldgicos, aunque por lo que se refiere al
pronéstico existen dos grupos diferenciados: el linfoma tipo MALT (“mucosa-

associated lymphoid tissue”), que supone el 6-27 % de los casos, de
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comportamiento indolente en su forma localizada (estadio 1), y el linfoma difuso de
células grandes (70 % de los casos), mucho mas agresivo, con diseminacion en el
momento del diagnéstico hasta en un 60 % de los pacientes (4).

El diagndstico diferencial entre el LTP, la tiroiditis de Hashimoto y el
carcinoma anaplasico de tiroides ha presentado histéricamente una cierta
complejidad. En la década pasada las nuevas técnicas inmunocitoquimicas, con
anticuerpos monoclonales para la deteccién de antigenos especificos, han permitido
una simplificacion tanto del diagnéstico diferencial como de la tipificacion de la
enfermedad (5,6). A pesar de lo cual los hallazgos citolégicos pueden conducir a
error hasta en un 30-40 % de los casos (7). Por ello, el diagndstico de certeza
suele estar basado en el examen de la biopsia quirtrgica del area mas sospechosa.
En el caso descrito, aunque la evolucion clinica era altamente indicativa y la
segunda citologia fue informada por el patdélogo como compatible con LTP, el
Servicio de Hematologia exigié un estudio biépsico de confirmacién.

La extension (y el estadiaje) de la enfermedad, y el control de la respuesta
al tratamiento, precisan de técnicas de imagen. Se han empleado la ecografia, la
TC, la resonancia nuclear magnética, la gammagrafia tiroidea, el rastreo corporal
con galio (5) y la tomografia por emision de positrones. En esta paciente el
Servicio de Hematologia procedié simplemente mediante una TC de cuerpo
completo y el analisis del aspirado medular.

El tratamiento propuesto en este caso fue el habitual en los LTP de alto
grado: quimioterapia con ciclofosfamida, doxorrubicina, vincristina y prednisona
(segun la pauta CHOP), asociada a anticuerpos monoclonales anti-CD20. La cirugia
no tiene papel mas alla de la biopsia, y la radioterapia complementaria permanece
como opcidn en dependencia de la respuesta y tolerancia a los ciclos. A pesar de
una buena respuesta inicial en la mayoria de los casos, la supervivencia a los 5
afos de estas formas agresivas no suele ser mayor del 50 % (4).

En resumen, presentamos un caso de LTP, entidad muy poco frecuente tanto

dentro del grupo de los linfomas como dentro del grupo de los tumores tiroideos.


http://www.archivosdemedicina.com

Bibliografia

1.- Ansell SM, Grant CS, Habermann TM. Primary thyroid lymphoma. Semin
Oncol 1999;26:316-23.

2.- Ehrenfeld M, Abu-Shakra M, Buskila D, Shoenfeld Y. The dual association
between lymphoma and autoimmunity. Blood Cells Mol Dis 2001;27:750-6.

3.- Schlumberger M, Pacini F. Unusual thyroid tumors. En: Schlumberger M,
Pacini F, editors. Thyroid tumors (2ond ed.). Paris: Nucléon, 2003; p. 337-43.

4.- Widder S, Parieka JL. Curr Treat Options Oncol 2004;5:307-13.

5.- Hervas Benito |, Vera Espallardo F, Saura Quiles A, Gonzalez Cabezas P,
Bello Arques P, Rivas Sanchez A, et al. Gammagrafia tiroidea y rastreo corporal con
67Ga en un caso de linfoma tiroideo primario. Rev Esp Med Nuclear 2001;20:462-5.

6.- Muro-Cacho CA, Ku NN. Tumors of the thyroid gland: histologic and
cytologic features (part 2). Cancer Control 2000;7:377-85.

7.- Michels JJ, Delcambre C, Marnay J, Denoux Y, Peny AM, Chasle J. Primary
thyroid lymphomas: clinicopathologic study of 30 cases and review of the literature.

Ann Pathol 2002;22:10-7.

}.1dB MT 0.7 TIS 0.3

Imagen numero 1: Imagen ecografica del 16bulo tirodeo izquierdo

e 1istmo, ocupados por una masa so6lida nodular de 6 cm de diametro
maximo (octubre de 2004).
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