Notas clinicas

LATE ANAPLASTIC
TRANSFORMATION OF TWO
MULTINODULAR GOITERS

Anaplastic thyroid carcinoma is a highly
aggressive tumor with a mean survival of
3-7 months. Up to one half of patients have
long-standing multinodular goiter and 20-
30% have a coexisting differentiated
carcinoma. We present two elderly patients
under follow-up for multinodular goiters
that suddenly showed anaplastic
transformation many years after the initial
diagnosis. Given the possibility of
malignant transformation and the fatal
prognosis of this carcinoma, life-long
surveillance of these patients is advisable.
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El carcinoma anaplasico de tiroides es un tumor muy agresivo con una
supervivencia media de 3 a 7 meses. El 50% se desarrolla a partir de
bocios multinodulares de larga evolucion y el 20-30% coexiste con
carcinomas diferenciados. Presentamos los casos de 2 pacientes ancianas
con bocio multinodular en seguimiento durante anos que sufrieron, de
forma brusca, una transformacién anaplasica. Ante esta posibilidad, y
dado el prondstico infausto de este tipo de carcinoma, se aconseja
realizar un seguimiento de por vida en estos pacientes.
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INTRODUCCION

El carcinoma anaplésico representa el 5% de los tumores tiroi-
deos con una incidencia anual de 2 casos/millén de habitantes'? y
una edad media de presentacion de 65 afios. El 50% se desarrolla
a partir de bocios multinodulares de larga evolucidn.

Presentamos 2 casos diagnosticados de carcinoma anapldsico en
el intervalo de un mes, en pacientes en seguimiento por bocio
multinodular.

CASOS CLINICOS

El primer caso se trata de una mujer de 79 afos, natural de Madrid,
diagnosticada de bocio multinodular téxico, de mds de 20 afios de evolu-
cion, con nodulo dominante derecho de 3 cm de diametro maximo. Fue
tratada con 15 mCi de I ,,, y desarroll6 hipotiroidismo postisotépico a los
2 meses de su administracién. Se inici6 tratamiento sustitutivo con levoti-
roxina sédica, y se mantuvo con una sustitucién hormonal adecuada y sin
cambios ecograficos significativos en el nddulo dominante durante el se-
guimiento. A los 3 afos, presentd de forma brusca un episodio de estridor
e insuficiencia respiratoria aguda. En la exploracién fisica se evidencio
un bultoma cervical derecho de gran tamaiio, doloroso, pétreo, adherido a
planos profundos; adenopatias laterocervicales bilaterales y pardlisis re-
currencial de cuerda vocal derecha. Entre las exploraciones complemen-
tarias destacaban una funcién tiroidea dentro de la normalidad, positivi-
dad de anticuerpos antiperoxidasa y antitiroglobulina, asi como una
concentracion de tiroglobulina elevada. Ecograficamente se confirmé un
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aumento del tamaifio tiroideo a expensas del 16bulo derecho,
con multiples nédulos, el mayor de 5 cm de didmetro maxi-
mo, intensamente calcificado, desviacion traqueal izquierda
y adenopatias laterocervicales bilaterales. La citologia del
nédulo dominante correspondia a una masa adenopdtica con
patrén de carcinoma tiroideo sélido y papilar focal. El anali-
sis inmunohistoquimico de la muestra fue positivo para tiro-
globulina y paraqueratinas y negativo para calcitonina. En
la tomografia computarizada (TC) cervicotordcica se com-
probd la extensién de la masa cervical derecha superior-
mente hasta el hueso hioides e inferiormente hasta los tron-
cos supraadrticos, que englobaba las venas yugular y
subclavia derecha; asimismo habia una invasién por conti-
giiidad de la pared traqueal derecha y metdstasis pulmonar.
En la gammagrafia ésea con *"Tc-MDP se visualizé acu-
mulos radiactivos en multiples arcos costales con intensa
actividad osteobldstica. Al mes de iniciarse el cuadro clini-
co, la paciente present6 agravamiento de su dificultad respi-
ratoria y disminucién progresiva del nivel de conciencia se-
cundaria a encefalopatia hipercapnica. Se procedié a la
reseccion tumoral endotraqueal y a la implantacién de una
proétesis subgldtica, con la consiguiente mejoria de los sinto-
mas respiratorios y neuroldégicos. Posteriormente, se instau-
ré tratamiento con levotiroxina sddica a dosis levemente su-
presoras; no se considerd indicada ninguna otra modalidad
terapéutica, dadas la edad de la paciente y la extension del
proceso neopldsico. Dos meses después de la realizacion de
estas medidas paliativas, la paciente fallecié por obstruccién
de las vias respiratorias superiores.

La segunda paciente es una mujer de 84 afios, natural de
Madrid, en seguimiento por un bocio multinodular pretéxi-
co, con un nédulo dominante derecho de 2 cm de didmetro
maximo con hipercaptacién gammagréfica, que fue tratada
con 15 mCi de "'I. Las concentraciones de hormonas tiroi-
deas se mantuvieron dentro de los limites normales tras el
tratamiento isotdpico. Al cabo de 3 afios de seguimiento pe-
riddico sin incidencias, la paciente presenté de forma brusca
un cuadro de disfonfa, tos seca, anorexia y pérdida de peso.
En la exploracion fisica se constat una gran tumoracién en
el hemicuello derecho, de consistencia pétrea. En la ecogra-
fia tiroidea, se objetivé un crecimiento significativo del né-
dulo dominante derecho (didmetro méaximo de 5,5 cm), con
calcificaciones groseras no descritas en ecografias previas.
La citologia de este ndédulo resulté compatible con carcino-
ma tiroideo sin signos de diferenciacion ni expresién para
tiroglobulina. La funcién tiroidea se mantuvo normal en
todo momento. Se realiz estudio de extension y se detectd
invasion local con desviacién traqueal hacia la izquierda y
deterioro significativo de la luz traqueal en la TC cervicoto-
ricica (fig. 1). No se confirmé la presencia de metdstasis
pulmonares, hepdticas ni 6seas. Dado el estadio de la enfer-
medad y la edad de la paciente, se desestimé cualquier acti-
tud terapéutica agresiva: tratamiento quirdrgico y/o quimio-
terdpico. Un mes después del comienzo del cuadro clinico,
la paciente falleci6 a consecuencia de una parada cardio-
rrespiratoria.

DISCUSION

Los 2 casos presentados tienen en comun un bocio
multinodular de larga evolucién (mas de 20 afios) en 2
mujeres ancianas, que de forma brusca sufre una
transformacién neoplésica indiferenciada.
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Fig. 1. Tomografia computarizada cervicotordcica. Masa cervical
derecha dependiente del tiroides con calcificaciones en su interior,
que ocasiona desviacion de la luz traqueal a la izquierda y dete-
rioro de la via respiratoria.

El carcinoma anaplésico es uno de los tumores mas
agresivos. Varios estudios indican que se origina a
partir de una transformacion o de una falta de dife-
renciacion de un carcinoma diferenciado preexis-
tente’. Esta observacion es debida a la coexistencia
muy prevalente (del 20 al 30%) de ambos tipos de tu-
mores (diferenciado y anapldsico) en la misma mues-
tra. Entre los carcinomas diferenciados, el que mads
frecuentemente puede presentar una transformacion
anapldsica es el carcinoma papilar, seguido del carci-
noma folicular en su variante de células de Hiirthle.
Sin embargo, parece que este dltimo requiere menos
mutaciones que uno papilar para convertirse en ana-
plédsico®. En cuanto al comportamiento clinico de los
carcinomas anapldsicos surgidos de lesiones tiroideas
preexistentes, Nel et al* encontraron una menor su-
pervivencia comparados con aquellos que surgen de
tiroides previamente sanos. En el primer caso presen-
tado, el andlisis histolégico revelaba un carcinoma
papilar; no obstante, el crecimiento rdpido y la invasi-
vidad del tumor indican la presencia de un carcinoma
anapldsico que coexistia con el anterior. Otros facto-
res de riesgo que favorecen la aparicién del carcino-
ma anapldsico son los antecedentes de bocio, nédulo
tiroideo o tumores malignos no tiroideos, residir en
un drea de bocio endémico, presentar diabetes melli-
tus y el nivel educacional bajo>. Nuestras 2 pacientes,
ademds del bocio de larga evolucidn, tenian un nivel
educacional muy bajo. Entre los factores de riesgo no
se incluye los antecedentes de tratamiento con yodo
radiactivo. Se estd investigando varios genes que po-
drian estar implicados en la transformacién anaplési-
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