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Presentacion de caso
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RESUMEN

Introduccién: El linfoma primario de tiroides es poco frecuente y representa el 2,5 %
de los linfomas no hodgkinianos y menos del 5 % de los tumores malignos de
tiroides.

Objetivo: Describir los hallazgos clinicos, estudios complementarios, conducta
terapéutica y evolucion de un caso de linfoma primario de tiroides asociado a bocio
multinodular.

Presentacion de caso: Paciente femenina de 67 afnos, que acudié a la consulta por
aumento brusco de volumen en la base del cuello, acompanado de fiebre
vespertina. A pesar de no manifestar sintomas compresivos ni alteraciones en la
funcion tiroidea, habia experimentado una pérdida de peso de 3 kg en los ultimos
tres meses. La historia clinica revel6 antecedentes de bocio multinodular e
hipotiroidismo subclinico. Durante la evaluaciéon fisica, se constaté un bocio de
grado 3 con nodulos irregulares y adenopatias cervicales. Los estudios de imagen
mostraron caracteristicas sugestivas de malignidad, lo que motivo la realizacion de
una puncién por aspiracion con aguja fina. Los hallazgos citoldgicos indicaron un
infiltrado linfoide, lo cual sugirié linfoma no Hodgkin. Después de una evaluacion
multidisciplinaria, se inicié tratamiento con quimioterapia. La paciente respondio de
manera favorable, con notable reduccion del volumen glandular y desaparicion de
los nédulos.
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Conclusiones: Este caso destaca la importancia de considerar el linfoma primario
de tiroides en el diagndstico de nédulos tiroideos, de forma especial en pacientes
con tiroiditis, un enfoque adecuado puede llevar a un prondstico positivo.

Palabras clave: linfoma primario de tiroides; linfoma de células b; no Hodking,
tiroiditis de Hashimoto.

ABSTRACT

Introduction: Primary thyroid lymphoma is rare, representing 2.5% of non-Hodgkin
lymphomas and less than 5% of malignant thyroid tumors.

Objective: To describe the clinical findings, complementary studies, therapeutic
management, and evolution of a case of primary thyroid lymphoma associated with
multinodular goiter.

Case report: A 67-year-old female patient presented with a sudden increase in
volume at the base of her neck, accompanied by afternoon fever. Despite not
exhibiting compressive symptoms or alterations in thyroid function, she had
experienced a 3 kg weight loss in the last three months. Her medical history
revealed a history of multinodular goiter and subclinical hypothyroidism. During the
physical examination, a grade 3 goiter with irregular nodules and cervical
lymphadenopathy was observed. Imaging studies showed features suggestive of
malignancy, prompting a fine-needle aspiration biopsy. Cytological findings
indicated a lymphoid infiltrate, suggesting non-Hodgkin lymphoma. After a
multidisciplinary evaluation, chemotherapy was initiated. The patient responded
favorably, with a marked reduction in glandular volume and resolution of the
nodules.

Conclusions: This case highlights the importance of considering primary thyroid
lymphoma in the diagnosis of thyroid nodules, especially in patients with thyroiditis;
an appropriate approach can lead to a positive prognosis.

Keywords: primary thyroid lymphoma; B-cell lymphoma; non-Hodgkin lymphoma;
Hashimoto's thyroiditis.
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Introduccion

El linfoma es un tipo de cancer que se desarrolla en el sistema linfatico, pero en
ocasiones particulares, se desarrolla a partir de linfocitos que estan presentes en la
glandula tiroides. Esto se conoce como linfoma primario de la tiroides (LTP), para
distinguirlo de la invasion linfomatosa de la glandula tiroides debido a metastasis o
extension directa.(V

El LTP es un tumor infrecuente de la glandula tiroidea y de los ganglios
locorregionales, que constituyen el 2,5 % del total de los linfomas no hodgkinianos y
menos del 5 % de los tumores malignos de tiroides,® la incidencia maxima se
registra en la séptima década de vida y la relacién hombre-mujer es de 1:4.%%

El riesgo de presentar un LPT se incrementa en la tiroiditis de Hashimoto, aunque la
evolucién de esta a linfoma es infrecuente.®* Ningun otro factor de riesgo ha sido
identificado como causa del linfoma primario de tiroides," aunque hay referencias
de elevada prevalencia en zonas con déficit de yodo.?® A diferencia de otras
formas de cancer de tiroides, la exposicion a radiacién no se ha asociado con
claridad al linfoma primario de tiroides.""®

La forma de presentacion clinica habitual es una masa de crecimiento rapido, en
ocasiones dolorosa y que provoca sintomas por compresion o infiltracion de
tejidos, como la disfagia, la ronquera y el estridor. El 10-20 % de los pacientes con
LPT presentan sintomas B (fiebre, sudoracién nocturna y pérdida de peso).?*® Lo
habitual es que los sujetos se encuentren eutiroideos en el momento del
diagnéstico, aunque un 10 % presenta un hipotiroidismo.®%

En términos generales, los autores de la presente investigacion afirman que, Cuba
no posee una notable bibliografia especializada que contribuya en la comprensién y
el manejo clinico de esta enfermedad. Esta carencia afecta no solo la calidad de la
atencion médica, sino que también restringe la posibilidad de implementar
practicas basadas en evidencia que mejoren el perfil terapéutico.

La falta de estudios actualizados, protocolos de tratamiento y guias clinicas
especificas impide a los profesionales de la salud acceder a informaciéon crucial
para la toma de decisiones informadas. Ademas, restringe la oportunidad de
investigar nuevas estrategias terapéuticas y adaptarlas a las particularidades de la
poblaciéon cubana, lo que podria contribuir de manera significativa los resultados
clinicos y la calidad de vida de los pacientes afectados.

Por consiguiente, el objetivo del presente trabajo fue describir los hallazgos
clinicos, estudios complementarios, conducta terapéutica y la evolucion de un caso
de linfoma primario de tiroides asociado a bocio multinodular.
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Presentacion de caso

Se presenta el caso de una paciente femenina, de 67 anos de edad, que acudié a
consulta del Hospital General Provincial Camilo Cienfuegos de Sancti Spiritus,
después de experimentar desde unos 15 dias aumento brusco de volumen en la
base del cuello. La paciente negd la presencia de sintomas compresivos, como
estridor laringeo, disfagia o ronquera, asi como de hiper o hipofuncién tiroidea. Sin
embargo, reporté molestias y una ligera sensacién de calor en la regién cervical,
ademas de episodios de febricula vespertina con temperatura de 37,5 °C, que se
aliviaban con dipirona (500 mg) una tableta cada 8 h. También expresa que
presenté una pérdida de peso de unos 3 kg en los ultimos tres meses.

En relacién con los antecedentes patologicos personales, se registra hipertension
arterial de varios anos de evolucion, tratada con enalapril (20 mg) 1 tableta cada 12
h; diabetes mellitus tipo 2, desde hace 8 afios tratada con glibenclamida (5 mg) 1
tableta en desayuno, almuerzo y comida, en conjunto con un adecuado control
metabdlico.

En paralelo, relata que desde hace 3 meses se determiné a través de la Consulta
Especializada de Endocrinologia un bocio multinodular, en el cual los estudios
analiticos reportaron una TSH de 7,5 mU/L y una T4: 128 nmol/L, por lo que llevé al
diagnéstico de un hipotiroidismo subclinico, con indicacién de levotiroxina sddica
(100 ug) 1 tableta a las 11 pm. De manera contraria, no se recogié antecedentes de
puncion por aspiracion con aguja fina (PAAF), ecografia de tiroides, historial de
radiacion del cuello, ni antecedentes familiares de la enfermedad tiroidea benigna o
maligna, esto motivé indicar complementarios imagenoldgicos y analiticos para
reevaluar el caso.

En consulta, durante el examen fisico del cuello, se detecté un bocio grado 3, sobre
todo a expensas del I6bulo izquierdo, con caracteristicas irrequlares y ligero eritema
en la piel, se palp6 un nédulo que ocupaba la totalidad del I6bulo izquierdo, el cual
midié unos 6 cm. De forma adicional, se detecté otro nédulo en el I6bulo derecho de
unos 3 cm de tamafno (fig. 1A-1B).
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A B
Fig. 1A-1B- Examen fisico del cuello que muestra un bocio grado 3, con predominio del
I6bulo izquierdo y nédulo de unos 6 cm, acompanado de ligero eritema en la piel
circundante.

Fuente: Tomada por el autor.

Del mismo modo, la regién afectada se acompanaba de ligero calor y dolor. Se
palparon adenopatias cervicales de unos 1,5 cm en cadenas ganglionares
anteriores y una adenopatia en la regién supraclavicular izquierda, de unos 3 cm, la
cual era fija e irregular con caracteristicas pétreas. Por ultimo, se realiz6 la
maniobra de Marandn, que resulté positiva, lo cual evidencié ingurgitacién yugular.
Los resultados analiticos revelaron un hematocrito de 0,22 L/L y un conteo de
plaquetas de 180 x 10%9/L. El leucograma mostré un total de 7,2 x 10*9/L, con un
40 % de segmentos y un 60 % de linfocitos. Asimismo, la glucemia se registré en 8,7
mmol/L, la creatinina fue de 77 mmol/L y el acido urico se reporté en 247 mmol/L.
Ademas, la urea presenté un valor de 58 mmol/L, mientras que los niveles de
colesterol y triglicéridos (TAG) fueron de 5,4 mmol/L y 1,83 mmol/L, en ese orden.
En cuanto al perfil hepatico, las transaminasas mostraron 46 Ul/L para TGP y 53
UI/L para TGO, junto con una GGT de 44 Ul/L y la fosfatasa alcalina de 222 UI/L. En
suma, se registraron proteinas totales de 68 g/L, con una albumina de 38 g/L.

Para complementar, se llevaron a cabo varios estudios imagendlogicos, de forma
inicial, se realizé un ultrasonido de tiroides y cuello, el cual informé: I6bulo derecho
que mide 18 mm x 22 mm x 52 mm. Presencia de nédulo hipoecogénico proximo a
la trdquea, cuyo tamano es de 15 mm x 32 mm, con halo de seguridad incompleto,
margenes irregulares y calcificaciones finas. El I6bulo izquierdo mide 22 mm x 34
mm X 74 mm, con presencia de nodulo que ocupa la totalidad del I6bulo,
caracterizado como complejo a predominio sélido, con margenes irregulares, sin
halo de seguridad y con calcificaciones centrales. El resto del patréon de la glandula
se describié como heterogéneo.
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En adicion, se observaron adenomegalias redondeadas en las cadenas
ganglionares anteriores, las cuales no presentaron hilio graso. Se destacé un
paquete mayor de 27 mm x 15 mm en la region supraclavicular izquierda,
hipoecogénico, también sin hilio graso, con microcalcificaciones y bordes
irregulares.

En conjunto, el ultrasonido abdominal presenté un higado de tamafo normal,
aunque con un ligero aumento difuso de la ecogenicidad. La evaluacién de la
vesicula, el pancreas, el bazo, la vejiga y ambos riflones no reveld alteraciones
significativas. Sumado a esto, se descartaron linfanodomegalias periadrticas y en
ambas regiones inguinales.

La tomografia axial computarizada (TAC) revelé6 un aumento en el tamafo de la
glandula tiroides, acompanada de una masa cervical izquierda, con una densidad de
94 UH que ocasiond una ligera desviacién de la traquea hacia la derecha. No se
identifico proyeccion endotoracica de la glandula. Ademads, se observaron
adenopatias en la region cervical anterior, donde la mayor fue de 12 mm y otra en la
regidn supraclavicular izquierda, que midié 18 mm x 27 mm con una atenuacion de
66 UH.

Aparte de esto, la radiografia de térax en proyeccién posteroanterior (PA) mostré un
indice cardiotoracico dentro de los limites normales. No obstante, se observé una
ligera acentuacion de la trama broncovascular pulmonar bilateral, sin evidencia de
lesiones tumorales o derrame pleural.

La PAAF de tiroides guiada por ultrasonido realizada en el I6bulo derecho reporté un
diagnéstico de tiroiditis linfocitica crénica, mientras que en el I6bulo izquierdo se
observo tiroiditis linfoide. Los hallazgos observados en el andlisis citoldgico de las
muestras de tiroides revelaron un infiltrado difuso de células linfoides grandes y
medianas, caracterizadas por la presencia de nucléolos prominentes y algunas
presentaciones celulares en bizarra.

La arquitectura celular se encontré borrada casi en su totalidad, y se identificaron
linfocitos grandes junto a histiocitos dispersos, observados a aumentos de 10x y 40
x. Estos hallazgos fueron sugestivos de un linfoma no Hodgkin (fig. 2A y 2B).
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Fig. 2A- Andlisis citoldgico a objetivo 10 x/0,25 con presencia de infiltrado difuso
caracterizado por la presencia de células linfoides grandes y medianas. La arquitectura
celular esta alterada, con una pérdida casi total de la organizacion normal del tejido.
Fig. 2B- Andlisis citolégico a objetivo 40 x/0,65 con presencia de linfocitos grandes y
dispersos, junto a histiocitos presentes en el tejido. Algunos nucleos con nucléolos bien
definidos.

En adicidén, la PAAF de la adenopatia supraclavicular izquierda indicé hiperplasia
linfoide atipica. Como resultado de estos hallazgos, se llevo a cabo una evaluacién
en consulta multidisciplinaria que condujo a la decision de iniciar un tratamiento
oncoldgico con la eleccién por un esquema de quimioterapia CHOP, que incluia
ciclofosfamida, vincristina, adriamicina y prednisona.

A la par, el Departamento de Endocrinologia, determiné la sustitucion del
tratamiento de base con glibenclamida por un régimen convencional de insulina
insulatard, con la administracion de 10 unidades durante el desayuno y 8 unidades
a las 11 p.m. para optimizar el control metabdlico, dado que fue necesario la
utilizacion de esteroides en altas dosis.

Por otro lado, el especialista en otorrinolaringologia, llevé a cabo la evaluacién del
espacio aéreo mediante laringoscopia indirecta, la cual informé que el espacio
subglético se encontraba permeable en mas del 80 %, lo cual descarté la necesidad
de realizar una traqueotomia o una cirugia de urgencia.

A la luz de los resultados histoldgicos, se decidi6 proceder con una biopsia
excisional de la adenopatia supraclavicular izquierda, cuyo analisis confirm¢é el
diagnéstico de linfoma primario de tiroides de células B, no Hodgkin.

Posterior a esto, con la finalizaciéon del tratamiento con quimioterapia, se observé
una respuesta favorable, evidenciada por la reduccién del volumen y tamano de la
glandula a niveles normales, asi como la desaparicion de los ndédulos.

Hasta la fecha, la paciente ha mostrado buena evolucién, con tratamiento
continuado de levotiroxina sddica a una dosis de 100 ug, con la administracién de
una tableta diaria y la mantencién de un seguimiento regular por parte del Servicio
de Oncologia.

Se implementé un enfoque ético riguroso que garantizé la obtenciéon del
consentimiento informado de la antes de la elaboracion de este informe, lo cual
aseguro el respeto por la autonomia y los principios éticos en la practica médica.
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Discusion
El linfoma primario de tiroides, constituye en la actualidad un problema diagnéstico
en la practica médica, no solo por la particular e insidiosa presentacion clinica de
esta entidad, sino por la capacidad para mimetizar otras condiciones benignas
como el bocio multinodular. El presente caso, se caracterizé por una masa cervical
de rapido crecimiento en una paciente sin antecedentes de autoinmunidad tiroidea,
esto indica la necesidad de integrar hallazgos clinicos, imagenolégicos e
histopatoldgicos para evitar retrasos en el diagnéstico y tratamiento.
La glandula tiroides, que en condiciones normales carece de tejido linfoide nativo,
puede desarrollar una proliferacion de tejido linfoide intratiroideo en el contexto de
enfermedades autoinmunitarias, de manera particular en la tiroiditis de Hashimoto,
como lo menciona Wang y otros.”
Esta condicion facilita la evolucién hacia el desarrollo del linfoma. La paciente en
cuestiéon, con antecedentes de tiroiditis, muestra esta conexién. Ademas, los
linfomas derivados de la tiroiditis autoinmune poseen un mejor prondstico; sin
embargo, la posibilidad de transformacion hacia linfomas mas agresivos también
ha sido documentada por Acar y otros® y Khan,® lo cual enfatiza la necesidad de
vigilancia clinica minuciosa en casos como el reportado.
Es crucial realizar un diagndstico diferencial que considere la tiroiditis de
Hashimoto y el carcinoma anaplasico, que resalten los desafios que enfrentan los
profesionales de la salud al diferenciar ambas entidades. La clasificacion de los
linfomas tiroideos primarios, en la cual predominan los linfomas no Hodgkin, con
especial atencion a los de células B grandes, ofrece un marco que ayuda a entender
la naturaleza del linfoma en el caso reportado, donde la PAAF se utilizé para guiar el
diagnostico.G™0
Aunque la PAAF permite confirmar el diagnéstico en un porcentaje significativo de
casos, se describen limitaciones de este medio al diferenciar entre tipos de
neoplasias, lo que justifica la eventual necesidad de una biopsia quirdrgica en la
investigacion de LPT como lo mencionan Acosta y otros'V y Alburqueque y otros.®
La atencion prestada a la estadificacion del linfoma es fundamental, como se
reflej6 en el enfoque multidisciplinario utilizado en este caso. Evaluaciones
exhaustivas, como hemogramas y estudios de imagen, son vitales para proyectar el
1219 que proporciona un
esquema claro para comprender la extension de la enfermedad, lo cual resulté
alentador, pues ayudo al diagndstico en etapas tempranas. La concordancia entre
la estadificacion y el manejo terapéutico se traduce en mejores perspectivas para el
paciente.

tratamiento. Se utilizé la clasificacion de Ann Arbor,(
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A nivel diagnéstico, la combinacion de ecografia se alineé con las guias actuales, lo
cual aseguré un analisis integral para la valoracion tumoral.('®'¥ Estas modalidades
no solo respaldan el diagndstico, sino que también agrupan informacién crucial
para decidir sobre la intervencion terapéutica.®'9.

Las capacidades individuales de cada técnica, a saber, la disponibilidad de la
ecografia, permite formular un plan de tratamiento mas efectivo. Ademas, el
diagnéstico del LPT se fundamenta en la identificacion de células B mediante
inmunohistoquimica, esto confirmé el fenotipo requerido para un manejo
especifico!®1®,

La revision de la literatura apoya el caso reportado, en el que se destacan
similitudes en el perfil del paciente y en la respuesta al tratamiento. El hecho de que
la paciente se haya sometido a un protocolo de quimioterapia, que se destaca como
tratamiento de eleccién para LPT, pone de relieve una tendencia comun observada
en la literatura sobre la eficacia de esta terapia frente a los linfomas de células B.
Las historias clinicas revisadas por Sebile y otros'” y Krishnan'"® presentaron
casos de linfomas de células B grandes, tratados con quimioterapia, lo que
demuestra la confluencia de hallazgos en la literatura con el caso en cuestion.

En cuanto a la evolucion del tratamiento, el cambio desde un abordaje quirdrgico
hacia uno mas centrado en la quimioterapia en linfomas de tipo B, manifiesta una

1920) Esta tendencia no solo se

comprensiéon mas profunda de la biologia tumoral.
ajusta a las recomendaciones actuales, sino que también responde a la necesidad
de ofrecer diagndsticos y tratamientos mas especificos y menos invasivos.

Se concluye que el linfoma primario de tiroides, aunque infrecuente, debe
considerarse en pacientes con bocio multinodular de crecimiento acelerado, incluso
sin antecedentes de autoinmunidad tiroidea. Este caso destaca la importancia de
integrar hallazgos clinicos sutiles con estudios imagenoldgicos y biopsias dirigidas
de adenopatias sospechosas para superar las limitaciones diagndsticas de la
citologia tiroidea. El éxito terapéutico con quimioterapia, junto al manejo
multidisciplinario de comorbilidades, subraya la relevancia de protocolos adaptados

a diferentes contextos.
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