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L CANCER MEDULAR de la glandula tiroides, fue

reconocido ccmo una entidad patolégica por
Hazard y Col.! en el afio de 1959, despertando desde
entonces gran interés por sus particularidades pato-
légicas, asi como por su comportamiento clinico que
difiere ampliamente de los otros procesos neoplasi-
cos de la tiroides. Este tipc de tumores tiroideos es
el tnico que contiene material amiloide; pueden ser
familiares o esporadices y en ccasiones forman par-
te de un sindrome conccido con el nembre de neo-
plasia endécrina miltiple de tipe 2. Muestran ausen-
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cia de diferenciacién vesicular o papilar; frecuente-
mente presencia de metastasis ganglionares cervica-
les y aunque parecen indiferenciados, con una es-
tructura masiva anaplasica, tienen mucho mejor pro-
néstico que los carcinomas clasificades como ana-
plasicos del tiroides. Son endocrinolégicamente acti-
ves, ya que secretan serotonina, calcitonina, prosta-
glandinas v a veces una substancia del tipo de la
HACT.

En el presente infcrme se muestran dos casos
de carcinoma medular tiroideo en los que se realizd
el estudio clinico, la determinacién de tirocalcitonina
sérica y el examen histolégico tanto con el micros-
copio de luz como con el microscop’o electrénico.

MATERIAL

Paciente E.M.E., del sexo femenino de 22 afios
de edad quien desde 1965 notd la existencia de
ncdulacion en cara lateral derecha de cuello, de cre-
cimiento paulatino, misma qu al cabo de 5 afios,
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(1970) media aproximadamente 5 x 4 x 4 cm., de
censistencia al parecer renitente, mévil sobre el pla-
no superlicial v discretamente adherida a los planos
profundes, no dolercsa, A partir del mes de marzo
de 1970, la consistencia de la tumorac’én incremen-
té su volumen y produjo dolor, refiriendo también
cierto grade de disfonia, siendo sometida la pacien-
te a laringoscopia indirecta, encontrandose movili-
dad satisfactoria de cuerdas vocales. Un mes mas
tarde se instauran evacuacicnes diarreicas, en nu-
mero de cuatro al dia sin ctras caracteristicas espe-
ciales, pero resistentes a todo tipo de tratamiento
médicc, persistiendo la sintomatclogia citada hasta
su ingreso, en que se le practican los siguientes estu-
dics: Gamagrama de tircides (10 de septiembre de
1970), que muestra tiroides en situacién alta, de ta-
mafio ligeramente aumentado: en el vértice del l6-
bulo derecho, nédulo funcionante y, por encima de
éste, zona hipertréfica palpable, sin capacidad fun-
cicnal. No se encontraron areas de captacién extra-
tiroidea-

La captacién de I'' resulté: a las 6 horas:
20.29%,. A las 24 horas: 30.9%. A las 48 horas:
29.5%.

En el estudic. radiclégico de cuello del 14 de
septiembre de 1970, no se cbservd compresion ex-
trinseca sobre traquea ni sobre eséfago. La tele-
radiografia de térax de la misma fecha, normal.

El 24 de septiembre de 1970, se le practico ti-
roidectomia total, con diseccién radical de hemi-
cuello derecho, el estudio histolégico transoperato-
rio fue de carcinoma medular de tiroides. Se encon-
tré invasién de neumogastrico y traquea del lado de-
recho asi cocmo ganglios de la cadena yugular,

Estupio HistoLdcico

Al microscopio de luz el tumor fue diagnos-
ticado como carcinoma soélido de tiroides, caracteri-
zado por tener numerosas células anaplasicas peque-
fias uniformes agrupadas en nidos o cordones; extra-
celularmente se encontréd abundante colagena y ami-
loide, las tinciones especiales tricromica de Masson
v la de rcjo congo para am’leide fueron positivas
(Fig. No. 1).

Al microscepio electrénico las células anaplasi-
cas se caracterizaron por tener el niacleo grande,
irregular y nucleolo prominente; en el citoplasma
se encontraron mitocondrias de forma, tamafio y
ntimero variables (Fig. Nc. 2); las membranas ba-

sal y plasmatica se encontrarcn en zonas mal defi-
nidas. En el estroma se encontré abundantes depdsi-
tcs de amiloide con apariencia de fibrillas pequefias
sin estriaciones ni pericdicidad a diferencia de las
tibras colagenas (Fig- No. 3).

Se efectu4 determinacién de tirocalcitonina en
la pieza operatoria per un método biolégico, encon-
trandose titulos de 169 mU/mg.”

Dos meses después de la intervencién quirtirgica
ce le administraron 100 mCu de I3, Evolucién:
Se encontrd, el 9 de diciembre de 1970, al rastreo
gamagrafico de cabeza, cuello y térax, zona de cap-
tacién del trazadcr, de didmetro aproximado de 3
cm., de forma semicircular a la izquierda de la linea
media, por encima de la horquilla esternal, conside-
rado como resto de tejido tiroideo.

La paciente fue scmetida a medicacién tiroidea
sustitutiva, a base de triyodotironina, la cual se sus-
pende tres semanas antes del rastreo gamagrafico.

Los episodios diarreicos, desaparecieron desde
que la paciente fue intervenida quirirgicamente: Las
revisiones clinicas periédicas trimestrales no revela-
ren actividad tumoral local ni metastasica. Se le prac-
ticé gamagrama tiroideo de rastreo el 15 de abril de
1972 sin encontrarse imagen concentradora del radio
isétopo a la desis de 3 mCu de I'¥1, Los estudios
radiclégicos de control y pruebas de funcién hepa-
tica, resultaron normales.

Caso cirinico No. 2

Paciente masculino R.R.R., de 41 afios de edad,
sin antecedentes de importancia para el padecimien-
tc actual. Desde 1963, ha presentado cuadros dia-
rréicos; en un principio consistentes en 2 a 3 eva-
cuacicnes al dia, sin otras caracteristicas especiales,
las que después de 5 afios, se hicieron mas frecuen-
tes alcanzando el nimero de 15 en 24 horas resisten-
tes a todo tipc de tratamiento médico- Por esa misma
época notd crecimiento de cara anterior de cuello y
un afic mas tarde (1969), con el diagnéstico cli-
nico de cancer tircideo, cs intervenido quirtrgica-
mente practicandosele tiroidectomia subtetal (pre-
sentaba prclengacién retroesternal) y diseccién ra-
dical de hemicuello izquierdo. El informe del estudio
histclégico fue de carcinoma sélido de tircides, con
estroma amilcide y metastasis a ganglios del cuello.

* Lakeratoric del Profesor G. Milhaud, Hospital, Saint
Antoine, Paris (Francia).
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cregramos; la telerradiografia de control del 24 de
ebril de 1970, resulté negativa en cuanto a metas-
{asis.

El paciente ha sido controlado en revisiones pe-
riodicas, no encontrandeose actividad tumoral clinica-
mente ni en los estudios de gabinete practicados (te
lerradiografia de térax, estudios radiolégicos de hue-
scs largos y de craneo, fosfatasa alcalina, hepatico).

Los cuadros diarreicos no se volvieron a pre-
sentar después de la primera intervencion, hasta oc-
tubre de 1972, en que se practicé determinacion de
tirocalcitonina, encontrandose valores de 300 mU
MRC por mg. de tejido seco tiroideo, mediante las
técnicas ya mencionadas. En el momento actual las
evacuacicnes son de 6 a 8 al dia, hay adenomegalia
metastésica en cadena yugular derecha, disfonia y
se palpa nodulacién dura en la cara antero lateral
derecha de cuello, de aproximadamente 2 x 3 cm.,
programandose para reintervencion.

DiscusioN

Es interesante sefialar que los pacientes no pre-
gentarcn antecedentes hereditarios de importancia al
interrogatorio intencionado, sobre la posible exis-
tencia familiar de entidades tales como feocromo-
citoma, hiperparatiroidisme, sindrome de Cushing o
Sindrome de “"Bumpu-Lip” 2 pese a que el Ca me-
dular de tircides, es uno de los componentes méas fre-
cuentes de la llamada Neoplasia Endécrina Multi-
ple, sobre la cual se cita la existencia de una heren-
cia autosdmica dominante, con elevada penetracién.

Varios autores * han informado la existencia de
Ca medular de tiroides precedido por cuadros dia-
rreicos inespecificos, resistentes a todo tipo de trata-
miento, hecho también encontrado en nuestros suje-
tcs. Buscando un agente etiolégico de este trastor-
no, algunos autcres® para eliminar el probable pa-
pel de la serotenina sobre la peristalsis, cuantificaron
su metabolito principal: el acido 5-hidroxi indola-
cético, sin poder considerar los resultados asi ob-
tenides, como ancrmales. Otros investigadores indi-
can que la serotonina podria tener un papel impor-
tante dentro de la etiopatogenia de este signo, ba-
sandose por un lado sobre los conocimientos del sin-
drome del carcincide y extrapolando éstos a los ca-
sos de Ca medular de tiroides, por el hecho de haber
encontrado este compuesto en la neoplasia. Wil-

liams y Cols.® se refirieron a los prostaglandinas E.

y F, alfa, como los probables agentes etiolégicos del
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hiperperistaltismo presente en estos pacientes. Otro
grupo” inferma el haber encontrado a lo largo de
estudios radiclégicos practicados a estos enfermos,
alteraciones correspondientes a neuromatosis plexi-
forme intestinal, hecho que también podria interve-
nir en la existencia de este trastorno motriz. Nos-
otros observamos que las evacuaciones diarreicas
practicamente desaparecieron en nuestros pacien-
tes, cuando se llevd a cabo la intervencién quirir-
gica sobre tiroides, lo que sin duda pone de mani-
fiesto que, "algo” producido, secretado por la neo-
plasia tiroidea es la responsable de dicha alteracion.

Como ha sido sefialado entre otres por Hazard
y Cols.! estos tumores se caracterizan por: 1.—Te-
ner una morfologia celular distinta y presentar en
forma exclusiva, material amiloide. 2.—Ser de una
malignidad intermedia entre las formas diferencia-
das, papilar y folicular y, los altamente malignos
anaplasicos de tiroides. 3.—Estar asociados con una
gran incidencia a metastasis linfatica regional. Otra
caracteristica mas es que conducen a la existencia,
de valores elevados de tirocalcitonina, tanto en el
tumcr primario ccmo en los procesos metastasicos- Se
repcrtan en ocasiones valores de 1000 a 2000 wve-
ces la concentracién normal encontrada en el tejido
tircideo no patolégico.® Los casos aqui reportados,
cumplen estes postulades, ya que se encontré una
estructura celular especifica, con material amiloide:
presentarcn metastasis linfatica regional; su evolu-
cion, si bien en uno de los casos recidivante, fue mu-
cho mejor que la encontrada en las formas anaplasi-
cas y las cifras de tirocalcitonina obtenidas por el
métodc de bicensayo ? estuvieron elevadas en uno
y otro caso, considerando como valores normales los
de 110-130 mU MRC/mg.*

Se piensa que este carcinoma es una neoplasia
de las células del tiroides, (parafoliculares) las que
muy probablemente se originan del altimo arco bran-
quial;’® hecho importante si relacionamos esto con
la coexistencia frecuente de estos tumores con feo-
cremoceitomas, ', neuromatosis plexiforme o ganglio
neurcmatosis intestinal, que nos podria explicar di-
cha asociacién a partir de un mismo origen embrio-
légico. En lo referente a tratamiento y evolucién de
este tipo de neoplasias, los informes en la literatura
han sido hasta cierto punto contradictorios. Asi

* Laboratorio del Profesor G. Milhaud, Hospital, Saint
Antoine, Paris (Francia).
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Heinz y Cols., refieren la involucién del carcinoma
medular de tiroides primario y metastasice.** Se cita
per otra parte, que este tumor no es radiosensible,
no estd influido por la TSH y que, por tanto, el
tratamiento con yecdo radioactive o tiroxina resulta
ineficaz, lo que justifica una terapéutica quirirgica
cnérgica. Seria interesante el revalorar la importan-
cia de practicar tircidectomia total de prinera inten-
cién, asi ccmo administrar hormona tircidea, a sa-
biendas de que cn otro tipo de necplasiae tiroideas,
¢l hipotircidismo puede est'mular el crecimiento del
tejido necplasico 17,18 o bien cenvertir un carcinoma
de tiroides bien diferenriado en o‘re de tipo indife-
renciado. A

La deteccién de calcificaciones en tejidos blan-
dos de cuello, debe sugerir la posibilidad diagnés-
tica de carcinoma medular de tiroides '" algunos otros
cencluyen que las calcificaciones y las escasas mi-
tosis se pueden asociar a un buen pronéstico, en
tanto que las areas de necrosis y la ausencia de cal-
cificaciones, a un pobre pronéstico.'®

Recientemente se han citado pruebas o estudios
de supresién y estimulacién sobre la secrecién de
calcitenina en el carcinoma medular de tiroides. Asi
Clark y Cols..” por un lado y Tashjian y Cols.,20
por otro, refieren que el glucagon puede estimular
la produccion de tirocalcitonina por las células pa-
rafcliculares, ncrmales y malignas; en tanto que

otros 2! indican que la administracién del glucagon
cenduce a una disminucién en la concentraciéon de ti-
rocalcitonina plasmatica.

Los mismos autores 2! de acuerdo con publica-
ciones previas, confirman que la administraciéon de
calcio estimula la secrecién de tirocalcitonina en pa-
cientes con Ca medular de tiroides y demuestran
aue el EDTA, que induce hipocalcemia que supri-
me la secrecién de esta hormona en animales, puede
asimimo disminuir los niveles de tirocalcitonina en
pacientes con carcinoma medular de tircides; lo que
conduce a pensar que las concentraciones de esta
hormoena, aun siendo producto de células neoplasi-
cas, ectan influidas per les cambics de la concen-
tracién de calcio sanguineo.

Otra prueba de gran utilidad, tanto desde el
punto de vista diagnostico. como de evolucién de
esta neoplasia tiroidea, seria el empleo de la hista-
mina, basada en que en estcs pacientes no existe la
triple respuesta de Lewis. Estos carcinomas son
productcres de cantidades elevadas de histamina por
lo que al administrar esta sustancia a los pacientes
periadcres de Ca medular, no habra respuesta. Ca-
be pensar que en aquellos pacientes que han sido
sometidos a tratamiento radical, lo indicativo de
una evolucién satisfactoria y por ende mejor pro-
nostico, sera la instauracién de una respuesta triple
iormal a la histamina.??
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