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SUMMARY

A study is carried out of the nephropathy
induced by the intravenous injection into the
rat of nephrotoxic albumin isolated from serum
of rabbits treated with rat kidney. Tolerance
doses give rise to haemoclastic shock and
marked peripheral dilatation which, in turn,
induce congestion and increase in the weight
of the organs and haemorrhages, glomeruloly-
sis, thrombosis and anoxia with tubular dege-
neration in the kidney. When this stage is over,
the elective nephrotoxic effect becomes appa-
rent in the intercapillary and interstitial reac-
tion (irregular thickening of membranes, cellu-
lar proliferation, occlusion of loops, lvmphocyte
infiltration, collagen oedema) and the condition
follows the course of an intraglomerular neph-
titis. It is concluded that there is no essential
lifference between this type of nephritis and
those induced by heterologous serum.

€ presence of nephrotoxic globulins in the
‘er;lﬂ‘; of nephritic patiens was not demons-
trated,

ZUSAMMENFASSUNG

Man untersuchte die Nephropathie, die
adurch entsteht, wenn man Ratten intravends
r‘*‘-llhr_otuxisches Globulin injiziert, dass man
o einen Kaninchenserum isoliert, welches mit
‘a.tter,'”ii'-l‘enextrakt behandelt worden war,
ei;e;ileﬁer Nephropathie kommt es zuerst zu
: haemo]ytischen Shock und zu starker
Kriphepay Gefaesserweiterung, zu Blutungen,
geﬁrt:f"mlﬁ]}’sis. Thrombose und_An(_)Xie mit De-
<o erung der Tubuli. Wenn diese erste th}se

eber st s aeussert sich die elektive
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nephrotoxische Wirkung in einer intercapillae-
ren interstitiellen Reaktion (unregelmaessige
Verdickung der Membranen, Zellproliferation,
Verschluss der Schlingen, Lymphocytaere In-
filtrate, Oedem des Kollagens). Der Prozess
entwickelt sich weiter wie eine intraglomaeru-
liere Nephritis. Man kam zu der Schlussfolge-
rung, dass es zwischen dieser Art Nephritis
und den durch heterologisches Serum entstan-
denen Nephritis keinen wesentlichen Unter-
schied gibt.

Im Serum von Patienten mit Nierenentzuen-
dung konnten keine nephrotoxischen Globuline
festgestellt werden.

RESUME

Etude de la néphropathie qui s’obtient chez
le rat par l'injection intraveineuse de la globu-
line néphrotoxique isolée du sérum de lapins
traités avec du rein de rat. Avec cette globuline,
4 la dose tolérée il se produit d’abord un shock
hémolitique et grande vasodilatation périphéri-
que qui cause une congestion et augmentation
de poids des organes et du rein, hémorragies,
glomérulolisis, thrombose et anoxie avec dégé-
neration tubulaire,

Une fois cette phase passée, 1'effet néphroto-
xique électif se manifeste dans la réaction in-
tercapillaire et interstitielle (grossissement irré-
gulier des membranes, prolifération céllulaire,
occlusion d’anses, infiltrés lymphocitaires, oedé-
me du collagéne) évoluant le processus comme
une néphrite intraglomérulaire. On conclut qu'il
n'y a pas de différence essentielle entre ce genre
de néphrite et les produites par sérum hétéro-
logue.

Dans le sérum des malades néphritiques on
ne voit pas l'existence de globulines néphroto-
xiques.

APORTACIONES AL ESTUDIO ETIOPATO-
GENICO Y ANATOMOCLINICO EN EL BO-
CIO ENDEMICO
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La evolucion del tiroides desde la normalidad
hasta las formas mas avanzadas de degenera-
cién bociosa como consecuencia principalmente
del déficit de iodo, bien en forma primaria o se-
cundaria ', % % 4 ® y % puede establecerse si-

guiendo los conceptos clasicos de ASCHOFF’,
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que fueron recogidos en la Conferencia de Ber- la EGGENBERGER " al bocio propiamente dich

na en agosto de 1927. Segtin este autor, el pri- existen una serie de fases intermedias quec %
mer estadio en esta evolucion seria “un especi- condicionando los diversos ecuadrog anat b
fico aumento de los tejidos condicionados por clinicos tanto desde el punto de vigta fu,-m?(:na.
la hinchazén de la glandula tiroidea”, como como histopatologico. Todo ello obliga a ena]
una simple hipertrofia de trabajo. Desde esta Llecer el diagnostico diferencial con muy dista:
primera fase de “tiroides grande”, como seha- 508 pProcesos patologicos (cuadro 1), =4

CUADRO 1

CLASIFICACION DE LAS ENFERMEDADES DEL TIROIDES CON AUMENTO DI St TAMARO

\ i) Bacteriana, Tiroiditis aguda (BAuCHEDr ).
I. Microbianas ) i : - 6y Virales. Tiroiditis subaguda de célylas gigantes
f tireiditis sendotuberculosa de Di QUERVATN * A

) Tiroiditis Iinfoids
) Boeio linfoadenoids

) Estruma linfomatosa (HASHIMOTO) 9 (degeneraciar
& " = '
células tiroideas)

II. Hiperplasia linfoide ...... T d)  Tiroiditis crénica fibrosa (RIEDEL) ¥ con peritivoi-
ditis * (degeneracion mesenquimal) '
f (Se discute la posible interrelacién de estas Ui
tro (a, b, ¢ y d) entidades “ y la evolucién haca
un linfosarcoma del tiroides y finalments a uny
sarcoleucemia

) Hiperplasia tiroidea (morfologicamente, tanto .

= B8 eXpresio de funcid ] y de .

III. Cic._'lo del bocio por déficit primario o secunda- ‘ ;ltin::t‘;n 't‘i\tﬁtir[r-la? & SHBRTEANCION corp e By
riode I ..o e : & * + b) Bocio difuso. Con diversa actividad funcional

/ ¢)  Bocio nodular, compensado, téxico mixedematoso

degenerado ", atrofiado " o con malignizacién tu

moral ®

Principaimente tireolropos con posible interrelacion go

\ nadal =,

. Triada de Merseburger, en algunos casos — Basedow ™.

IV. Endocrinos ...... . el o) Lot kol S e Hhaliies : 5
Se discute la posible interrelacién de este grupo con las

’ hiperplasias linfoides (grupo II) "™ ¥ en intima cone-
xion con el ciclo del boeio (grupo II1).

V. Neoplasias y otras circunstancias especiticas (por ejemplo, enfermedad de Chagas).

Esta transformacién puede, en esquema, re- transformacion de esta hiperplasia en el bocio
ducirse a tres etapas: propiamente dicho.

1. Tiroides hiperplasico - funcional en hi- Las diferencias evolutivas entre los habitan-
peractividad compensada: es un simple creci- tes de una zona de endemia, motivando tan va-
miento de parénquima, incluso con mayor ca- riados cuadros anatomopatologicos, no es pro-
pacidad para fijar y unir el iodo a las protei- blema racial, sino mas bien ambiental *, aunque
nas* y *. existirian también circunstancias personales

2. Estruma difuso nodular, en donde se pero no estrictamente hereditarias ™. S?_ esta-
produce un excesivo y patolégico crecimiento bleceria un circulo realizador del bocio ™ yen
celular. donde las noxas tiroideas, actuando sobre el t-

2 Bocio difuso o nodular con la formacion roides, sistema endocrino, organismo y h,erc":
mas o menos uniforme o parcelar de alteracio- cia, se entremezclarian ante si para ocasional
nes celulares, coloidales o intersticiales, que los diversos sindromes clinicos.
pueden abocar a lesiones muy profundas. De Podemos aceptar ™' tres formas de reac
este modo se llega a la formacion de estructu- del bocio endémico: la hiperplasia con hiper
ras de muy diversas caracteristicas: funciona- actividad endocrina, en sentido estricto © ‘ig
les e histopatologicas. potencia; la de involucién coloide con _acl!m“

Debemos mencionar dos momentos esencia- de reserva y, finalmente, la degenerativa. o

les en esta somera evolucién que acabamos de dos primeras pueden conceptuarse CO::; inclt-
mer ¢

ceion

mencionar: uno, primero, en el que se inicia la  nismos compensadores, en el primer casc logis*
hiperplasia, lo méas verosimil, en intima cone- =0 con una exageraciéon de su propio leflt?r que
Xion con la actividad de la hormona tireotro- mo, ya que la hiperplasia puede pern suero

pa’, y otro, segundo, en el que se origina la una concentracién de iodo inorgénico €r

B—
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NOMERO

4o incluso una (fvnt'émma de gamma (normal-
ate cien veces mas) sea suficiente para que

menté ¢

ol organismo esté compensado. Asi se com-
"‘qud la gran avidez para el I'*' de estos ti-
i-'r_e?)',ehi}-,(f;plé:air-n&; "y . En el segundo caso
1-91;*0“0 Ja estabilizacién funcional con un au-
“T;.Iltf: de reservas (“Heilungstadium”) del bo-
”?l'wh,ide “ HEn el tercer caso se establece un
:ﬂ-,:iweso dvgclu'_l'ati\'u que va r-unc_luviend_u'n la
.",.;g{-;lut'i"m con incluso hl‘(]‘:(:“ﬂ de hiperactividad.
% calcula en 119, 480 y 65 gammas el recam-
'.;m de hormona tn_-nn_ltoa diario que pasa respec-
vamente por el tiroides en el eutiroideo, hiper-
iroideo y en el mixedematoso ** g,

para EGGENBERGER la simple hiperplasia re-
presenta una alteracion bociosa, va que su pre-
encia justifica la necesidad de una profilaxis
itdica. Ksta consideracion merece especial aten-
idn.

Mientras para muchos autores el peso del ti-
roides normal puede llegar hasta 35 gr. (HEN-
£ 30 a 50 gr.; OrTH, 30 a 60 gr.; WEIBGEN,
3% or.; VIERORDT, 34 gr.; MARCHAND, 22 a 24
:1‘;1i12n.~<: EwaLp, 36 a 50 gr.; GIArT, 25 gr.;
OsTwALD, 60 a 95 gr.: MARINE y KIMBAL, 25 gr.;
Hueck, 20 a 25 gr. y WEGELIN, 20 a 25 gr.—ci-
tado *, pag. 686—) para EGGENBERGER ° la nor-
malidad—en zonas libres de endemia—solo pue-
e considerarse por debajo de 20 gr. (14 a 20
mamos: la media, 17 gr.), va que los valores
superiores lo son por pertenecer a regiones con
hocio endémico,

Recientemente los autores americanos se in-
dinan a este eriterio de EEGGENBERGER; asi, HaA-
urp y KAUFMAN *, haciendo un estudio esta-
listico entre 429 autopsias en el area bociosa
ie Cleveland, entre habitantes que habian re-
didido en dicha zona méas de cinco afios, encuen-
tran un peso medio de 25,9 gr. Del mismo modo
HELLWIG  en la zona endémica de Kansas,
FFE“ en la de Chicago y RICE' en la de
Minnesota, encontraron, respectivamente, un
#so medio del tiroides, entre sus habitantes,
332 274 y 27,9 gr.

S puede establecer una clasificacion ponde-
@l de las alteraciones del tiroides, como lo ha-
®n HAZARD y KAUFMAN ™ en los siguientes tér-
Minos: simple hiperplasia nodular o difusa de
4235 gr. Bocio propiamente dicho, difusos o
"lg"-iLIlart:s, cuando fueran mayores de 35 gr. (39-
=)y de los cuales los primeros se presentan
*heralmente con anterioridad a los cincuenta
d“’-’f Y con posterioridad los segundos).

3 sde un punto de vista clinico v sanitario
, ¢ aceptarse * que una zona esta libre de en-
;'mu; b“(!iﬂﬁa cuando entre sus h.'.ilbit_untps‘ no
'.i]e[;a Pa el tiroides, sobre todo en edades infan-

m‘:fi}{@m en Gilejar Hiet‘rut—-znn;l de evnfl'e-
iohre l-f!entt'menh{ h'emns hecho m‘{a l'e\-'!s-m_n
tideg 21%\ caracteristicas exploratorias del ti-
o 1m1t sus habitantes, encontrando un 23

de normales, 23 por 100 que se palpa

dudoso, 36 por 100 que se palpa con toda segu-
ridad, aunque no se observa, y 17 por 100 en
que tanto la palpacién como la inspeceién eran
positivas. A nuestro juicio, y siguiendo el crite-
rio de EGGENBERGER, aceptariamos como inten-
sidad de la endemia la suma de estos dos ulti-
mos porcentajes (53 por 100).

Para mejor interpretar las alteraciones bo-
ciosas, debemos con BLUM ' comparar lo que
sucede en el tiroides, glandula ricamente vas-
cularizada, “glandula de sangre”, como la lla-
maban los antiguos, con lo que acontece en una
sierra de molino (sierra de aspas que se mueve
por la propia fuerza que le imprime la corrien-
te del rio).

En el tiroides el flujo sanguineo lleva en el
plasma las grandes moléculas proteinicas plas-
maticas (precoloidales) cual en el rio los gran-
des troncos y arboles flotan en el agua. Y del
mismo modo que en la sierra estos troncos son
fragmentados por los dientes de la misma, asi
en el tiroides su epitelio fragmenta las grandes
moléculas proteinicas, A la par, el iodo inorga-
nico penetra y se ioniza en las células epitelia-
les del tiroides, atravesandolas y fijandose a
las pequenas moléculas proteinicas (coloide)
formandose la proteina iodada, especificamen-
te tiroidea (sustancia coloide iodada), que se va
depositando en las vesiculas. Después estos
complejos I-proteina (entre ellos 1a hormona ti-
roidea) iran liberandose de las vesiculas para
volver al torrente circulatorio adosadas a las
alfa,-globulinas *' P y marchar asi hacia los
tejidos. De este modo, mientras el iodo inorga-
nico pasa normalmente en horas desde donde
proceda—digestion o de la utilizacion de la hor-
mona tiroidea—al tiroides, las I-proteinas tar-
dan dias en pasar de la sangre a los tejidos *,
al parecer en forma de 3-5-3-triiodotironina **.

Siguiendo con el simil, del mismo modo que
en el ejemplo de la sierra de molino, su fracaso
puede ser por dos circunstancias fundamenta-
les: @) Porque la corriente del rio pierda ener-
gia para hacer girar la sierra, o b) Por cual-
quier fracaso intrinseco de ésta. En el tiroides
el fallo que motivara el bocio lo sera por a) In-
capacidad del ingreso del iodo por las células
epiteliales, o b) Por debilidad hasta la extin-
cién total de la iodasa **, el enzima que realiza
con la célula epitelial tiroidea la sintesis de los
complejos I-proteina y entre ellos de la hor-
mona tiroidea. En estas condiciones de fracaso
tiroideo, las masas precoloidales se estasian y
las células se hinchan con proliferacion celular,
desapareciendo las masas coloidales en el inte-
rior de las vesiculas *',

De las conocidas “sustancias bociogenas’ -,
@ y % experimentalmente nosotros podemos
provocar el bocio de dos maneras: o por la
alimentacion con ciertas coles ( bocio de co-
les) " y "', o por la administracion de cuerpos
azufrados (bocio de azufre), descubierto en dos
laboratorios de Baltimore en 1941, tanto por la

S S—
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feniltiourea ** como por la sulfoguanidina *. En
uno y en otro caso no se forma sustancia coloi-
de y las células proliferan, se hinchan y ahogan
las vesiculas que se ven pobres de contenido
(imagenes de estruma de pre-basedow, “mo-
mento prebocioso’), En los conejos con alimen-
tacion apropiada—dieta de coles—se logra au-
mento del tircdes de doscientas veces, originan-
dose estrumas difusos parenquimatosos que re-
cuerdan a la hipertiroidosis, aunque no exista
una hiperactividad funcional. En resumen, para
BLuM ** el comienzo del bocio no lo seria por
un déficit de iodo, sino por el fracaso de la ca-
pacidad atrayente del epitelio para el iodo o de
su utilizacién intracelularmente. En el bocio de
coles el fracaso es de la primera parte (fijacion
del iodo en las células epiteliales) y en el del
azufre de la segunda parte (actividad de la
iodasa intracelularmente). Asi se ha observa-
do * administrando I'*" y haciendo autorradio-
grafias de tiroides a ratas tratadas con propil-
tiuracilo.

El valor del iodo como protector de esta pro-
liferacién celular se hizo bien patente con la
siguiente experiencia *: a conejos alimentados
con dieta bociégena durante dos meses se les
povoca un bocio de coles que se evita si cinco
dias antes del exitus se les administra diaria-
mente 100 gammas de iodo durante cinco dias
(total, 0,5 mg.). En efecto, en estas circunstan-
cias, en lugar de la imagen histologica anterior-
mente descrita, las células dejan de estar hin-
chadas, disminuye la proliferacion de las mis-
mas y se inicia el relleno de las vesiculas. En
cambio no sucede lo mismo en los animales bo-
ciosos a través de los preparados azufrados, los
cuales con la misma dieta anteriormente sena-
lada durante dos meses, aunque se las dé la
misma dosis de iodo, no se consigue modifi-
quen las alteraciones histolégicas de hinchazdn
e hiperplasia de la célula tiroidea. Ello confir-
ma lo anteriormente expuesto. En el bocio de
coles fracasa la funcién captadora de iodo y de
proteinas precoloidales, pero la glandula en sen-
tido estricto persiste normal y por ello bastan
pequeinisimas cantidades de iodo para su pei-
fecta normalizacion (aunque se desconoce la ra-
z6m intima de esta buena evolucién). En cam-
bio en el bocio de azufre, aun dando iodo, in-
cluso en mayor cuantia, no se logra, o solo en
parte, la recuperacion.

En este diferente comportamiento con el tra-
tamiento i6dico es donde radica la difercucia
esencial entre ambas formas de bocio, que en
esquema podriamos sefialar asi:

Bocio de coles — imagen histologica prolife-
rativa (pre-basedow) — + iodo, formacion
abundante por su estado epitelial proliferativo
del iodo proteina — brusco aumento de tiro-
xina circulante con falta de sustancia antiti-
roidea (catequina) por su innecesariedad pre-
via — desarrollo clinico de excitabilidad, hiper-
glumia,.lvaciamiento del glucégeno de higado,

e

30 abri] 1q8

adelgazamiento, puede llegar al Basedow
pleto, imagen histolégica que caming g lacom-
malidad aunque no se restaure por com }no;.
y si en cambio con la tiroxina * o

Bocio de azufre — imagen histologica Yol
ferativa (pre-basedow) — iodo, apen}:qm-
forma iodo proteina y apenas se modific;ﬁ ?e
imagen histologica y puede persistir ¢ Eﬁtadd
mixedematoso, lo que no puede suceder en el hun
cio de col. 3

¢Por qué la pequena cuantia de iodg admi.
nistrado en el caso del bocio de coles tiene uln
efecto tan beneficioso y sin embargo el joq, do
la dieta habitual en estos regimenes, que g l:l'
suficienitemente rica en iodo, nada puede he.cf."f
y por el contrario la reducida proporcién de
iodo de modo suplementario (0,5 mg. en ¢ineg
dias) actua tan eficazmente previniendo g
evolucion estrumosa? En efecto, alimentando
conejos con dos dietas diferentes, una pobre ey
iodo y otra rica, pero de caracteristicas distip.
tas: la primera de 500 gr. de endivias (12 gam-
mas de iodo) y 10 gr. de avena (3 gammas de
iodo), y la segunda de 900 gr. de repollo (bra-
sica familia) (54 gammas de iodo), sin embar-
go, en los animales con dieta pobre de iodo no
se produce estruma v si en cambio en la ries
en contenido iédico, Para BLum *, la noxa be
cibgena actuaria impidiendo la ionizacion de
iodo que va unido al propio alimento, pero no
al iodo que de modo independiente se adminis
tra aunque fuera en escasa cuantia. Incluso
piensa que la noxa bociogena impide que el hi-
gado pueda separar el iodo de los alimentos
como lo haria normalmente y en conexién con
la flora intestinal.

Para AsTwoop "%, el efecto beneficioso del
iodo aun en pequenas cuantias en la evolucion
de la hiperplasia tiroidea en el curso de las die-
tas bocidgenas de coles se deberia a que al au
mentar la concentracién de iodo libre ante la
célula tiroidea, se forzaria el bloqueo, hasta en-
tonces existente, penetrando por simple difu-
sién, lo que por otro lado explicaria el hecho
conocido de que aquellas dietas bociogenas son
realmente tales con ingestién escasa de iodo.
Este mismo autor ™ llega a la conclusion de qué
la realizacion de la hiperplasia tiroidea, primer
eslabén en la evolucion morfologica del bocio,
se debe: a) Presencia de sustancia bociogend
en los alimentos, y b) Baja concentracion de
iodo inorganico en sangre.

Nosotros ** y ', sin embargo, creemos que
este ltimo factor, o mejor atn, cuando el agud
ingerida tiene poco iodo, puede condicionar €
comienzo de la hiperplasia.

Indudablemente, la concentracion d
organico en sangre tiene un gran valor pare g
actividad del epitelio tiroideo. Cuando descle]a
de aquélla, las posibilidades de actividad de :
célula tiroidea disminuyen, maxime si ademt”
se administran sustancias bociégenas. .PDF 0 ?
parte, al aumentar la cuantia de iodo 1n0

e iodo in-
para la
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yiMERC 2

«0 puede Sl.l{'L?th.}l' qtrle.tpz}_:z‘lallcilo .lunllcie.r;tlolnive]‘ se
qelva a trenat la dc,' Ifl ad ¢ e‘ a L:, ‘u a .eplt'e-
jial. Se calcula que para que este h&:chn se ve-
moye la elevacion tiene que alcanzar niveles
”t-lq--nog a 5 gammas por 100 c. ¢. de sue-
rwm}, Parece ser que el exceso de iodo en
fnngre no s6lo mide la penetracién de iodo en
1:3 colulas epiteliales del til‘oid_es, sino igual-
pente la salida de la hormona tiroidea de esta
signdula ** y . Se gulr'ulz} en 150 gammas en el
pombre la dosis optima diaria para el buen fun-
conamiento del [u'uu_ies"'. En cierto modo lf.l
«lula tiroidea actuaria entre dos umbrales de
setividad: uno, minimo, sin el cual no actua, y
otro, maximo, pasado el cual dejaria nuevamen-
ta de funcionar. - _ ‘ ‘

El problema de la accién del iodo mejorando
13 evolucion del enfermo de Basedow sigue sien-
do complejo. Se piensa ' si el iodo actuaria.
mas inhibiendo, mejorando la cuantia de tiro-
sina, con lo que se equilibraria un estado de
disarmonia (distircosis en la enfermedad de
Basedow). En condiciones normales existira,
como sefiala RICHARD %, un equilibrio entre los
enzimas propiamente formadores de la sintesis
del iodo-proteina (iodasa de Blum) y clertos
fermentos antihormonales (termothyrin a y
b) ®, El desequilibrio de estos elementos fer-
mentativos produciria la distireosis. Por otro
lado, todavia no tenemos seguridad absoluta del
mecanismo de accién de las hormonas tiroi-
deas ’ sobre los tejidos periféricos. Recientes
estudios ' sugieren que la tiroxina V sustancias
similares inhiben los procesos anaerébicos y
fuerzan la actividad de las cadenas aerobicas
del misculo y de_ahi el aumento en las necesi-
dades de oxigeno.

Nosotros pretendemos exponer nuestros es-
tudios sobre las alteraciones anatomopatologi-
ts de los enfermos bociosos en intima conexion
tn estas previas consideraciones etiopatogeéni-
S que nos parecia obligado, dada la discor-
lancia tantas veces observada entre el cuadro
funciona] ¥ anatomopatologico del tiroides en
L0 enfermos,

METODICA,

_Hemo,; recogido de nuestra experiencia clinica una
e 3¢ €a508 de bocio que después fueron intervenidos
?U%m’?icammte, ¥ que junto a los tiroides autopsiados
{""“‘U“ﬂlr‘s de zona indemne ¥ endémica, sumando un
';t-n:f-nar_ fueron sometidos a estudio anatomopatolo-
i,
-'a!:-l' ‘{Jﬂ_ﬁnéstim elinico resumido se expone siguiendo
mu”:‘:‘:’fjﬂﬂmép ya seguida anteriormente en otras co-
,'.lrjs"w;’“lm'-‘i 2 Svlsn-nala: con las letras A o B, los bo-
-‘ﬂt‘r.m‘r a“ Ares o difusos; con I, II y III, el volumen de
i, by Ima}'t{l‘, ¥ con a, b, ¢, d, e £, los hipo, normo,
lBas(_dg‘-f‘fUn_c::maIus' téxicos y las formas especiales
» MiXedema y cretinismo).
S, 3 L8508 de autopsia la metddica seguida fus la
' eXtraceion de tiroides, liberacion de los teji-
Par 10, 1o dean, pesado y_ftjm'ién con formol al 1
":'"Patla. 105 casos de biopsia: pesada de la parte ex-
tio hig }6°F1?11- suficiente para un determinado estu-
(Orteg BlCo en varias zonas. En unos y otros casos,
fongelacién y coloracién por hematoxilina-

cosina, carbonato de planta dé Rio Hortega y la prime-
ra varianie de Rio Hortega al método de Achucarro,

IEn el estudio histologico se atendia principalmente:
al: 1) Estudio del tamauo folicular medio. 2) Fromedio
de altura del epitelio tolicular. 3) Caracleristicas de la
sustancia coloide: apetencias tintoriales (intensidad,
tusinolilia y basofilia), densidad, tluidez, existencia de
vacuolas y descamacion de celulas Toliculares, 4) kibro-
Sis Intersucial, extension de las formaciones conjunti-
vas, existencia de infiltrados (linfocitarios, ete.),

S¢ hizo un estudio cariométrico representando grafi-
camente las dimensiones nucleares del tiroides: se con-
taban 100 ntcleos siguiendo el contorne vesicular y se
llevaban las citras a un sistema de coordenadas, en el
que la abscisa representaba el tamafio nuclear en mi-
cras y la ordenada el reparto numérico de los ntcleos.
Habria desplazamiento a la derecha al aumentar el
tamaio nuciear e inversamente a la izguierda cuando el
Lamano nuclear disminuia,

Haciendo hincapié en este aspecto de la célula tiroi-
dea, hacemos una distribucién €n cuatro grupos segln
las caracteristicas de sus nacleos,

lipo I, caracterizado por un niicleo redondo, situado
en el ceniro del protoplasma, delimitado por una fina
membrana, y en el gue puede observarse, mediante los
Procederes de tincion habituales, la existencia de un
Lino reticulo de cromatina y algunos nucleolos (2-3),
Que suelen aparecer intensamente tefiidos.

1ipo II, caracterizado por su abundante protoplasma
Y nucleo pequeiio rigurosamente redondo ¢ intensamen-
le cromatico, es decir, un nucleo picnético.

Tipo 1iI, caracterizado por un nieleo también peque-
fio y redondo, pero no tan intensamente cromatico como
en el tipo anterior. Aqui la cromatina aparece conden-
Sada en granulos gruesos situados en la porcion més
periférica, o sea inmediatamente debajo de la membra-
na nuclear, El centro del nucleo aparece claro. Se tra-
ta de un estadio primario de la picnosis.

Tipo IV, caracterizado bor un nucleo de gran tamasio
de forma redondeada o mas frecuentemente ovalado,
ocupando casi todo el pbrotoplasma y dejando tan sélo
una fina banda de éste alrededor del nticleo, el cual apa-
rece uniformemente claro sin que se puedan percibir re-
ticulo cromético o nucleolos, A grandes aumentos se
observa como si toda su estructura se hubiera reducido
4 un polvo finisimo,

RESULTADOS,

Los dividimos en:

A) Tiroides procedentes de zona libre de
endemia,

B) Tiroides procedentes de zona endémica
fallecidos por causa no tiroidea,

C) Tiroides bociosos procedentes de extir-
pacion quirtrgica.

A) Tiroides procedentes de zona libre de
endemia,—Corresponden a enfermos nacidos y
que vivieron en zona libre de endemia y murie-
ron de enfermedades no tiroideas.

Caracteres macroscopicos.—El peso de estos
tiroides oscila entre 15 y 20 gr., a diferencia
de los que procedian de zona endémica, falleci-
dos igualmente por causa no tircidea, y cuyo
peso oscilaba entre 25 a 55 gr. (fig. 1).

Caracteres microscépicos (cuadro I1) —E] ta-
mafio de las vesiculas es variable: por término
medio oscilaba entre 200 y 450 micras, La al-
tura del epitelio folicular, de 8 a 10 micras. La
sustancia coloide presenta un aspecto flaido
regularmente vacuolado, presentando desde el
punto de vista de sus apetencias tintoriales una

e —— e g
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CUADRO 11

TIROIDES PROCEDENTES DE ZONA LIBRE DE ENDEMIA

Num. Procedencia Edad. Enfermedad
37 XZDOT i ovi s et —_ Peritonitis aguda ........
39  Motril ......... oixas - —  Apendicitis aguda .......
46 Valencia .. .cidessacosss —  BEPEIR Lty
50 Almufiécar .......o...... Encefalitis . oiaiadiiis
52 11 e [ S SO Gangrena extrema ...
53 Vélez Rubio ............ —
115 Benamejl ........0.0n.. Diabetes ......ovesinmeriaes
168 aampillo <. ..., 8 Cirrosis hepéatica ........
191 PRRBIE oo aiae 26 -—
167 El Fargue ............ 66 —
204 LD T b A R - —
206 Granada ................ -
217 Grangda k. casdeerie - Neumoenif ..o
219 Valdepefias ............. — Heladuras ... ..ccoevi.
221 Bl Balar .......cocniins - Peritonitis tuberculosa..
234 Granada ...ocirsvans — Ataxia Fridreich ........
237 Granada: ..cviswesssivsnsi —  Cor pulmonale ............
239 BRROrIa co i - —
241 EZRaNoZ ...ciiaaiaiin - Nefrosis
278 Cabra Santo Cristo... - -—
298 HBLEPR . . soreasiaee - -
306 Granada ...civeeveernn,.. 50 Cirrosis hepdtica ........
313 Granada ................ Tuberculosis pulmonar..
324 La Rébita ............... 47 —
327 Alhendin ........cecc.... 50 —_—
331 Granada ................. 69  Cor pulmonale ............
372 C. del Ferro ............ — Cirrosis hepdtica ........
262 R S i i s wa s -
38 RO o ok oy s s — -
47 Fregenite ........... — Insuficiencia cardiaca...
110 Compoteiar ..o cvemee — Cirrosis hepatica ........
274 Cranada .......ccoc00000 —_

Peso
tiroides
Grs.

13
20
14
18

20

23
18
17
15
26
21
14
14
17
15
22
14
19
12
14

20
57
20
17

Diametro Altura
vesicular upitelio
medio folicular
100- 360 8-10
150- 500 10
120- 250 8-10
60- 80 10
120- 180 12-14
200- 400 8-12
150- 600 10-12
500-1.000 8-10
150- 300 6-8
200- 600 E-10
120- 300 8-10
200- 400 8
80- 100 G-8
350- 450 8-10
360- 500 8-10
280- 500 10
160- 260 8-12
350- 500 8-10
200- 350 10-12
200- 300 2-14
200- 650 8-10
200- 620 2-14
Alteraciones de
90- 600 10-12
160- 600 8
120- 300 14-16
600-1.100 2-14
200- 600 6-8

Cololde

Denso eosin,
Fl, eos, vac.
Denso eosin,
Fl. eos. vac.
Vac. eosinof.
Vac, eosindf.
Muy fl. vac.
Denso eosin.
Escaso.
Eosinéfilo.
Flaido vac.
Fliaido vac.
Escaso baso6f.
IEscaso.
Eosin. vac,
Muy fl. vac.
Flaido vac,
Rosindfilo,
Eosin.
Eosin.
Eos. fl. vac.

vac.
denso.

Eos. fl. vac.
putrefaccion.
basof.
Ab, ensindf.
Esc, basof.
Denso eosin.

Esc,

Ab. eos. vac.

Desca- Fibrosis
macion intera-
folicalar ticial
Escasa. Media.
Media. No.
Media. Media.
Intensa. KEscasa.
Media. No.
Abund. No.
Media. No.
l8casa. No.
No. No.
Intensa. No.
No. No.
Escasa. No.
No. Intensa.
No. No.
Media, No.
BEscasa. No.
Escasa. No.
Escasa. No.
Escasa. Mediana.
No. Mediana.
Escasa. No.
No. Escasa.
No. Mediana.
No No.
Mediana. Escasa.
No. Intensa.
No.

Causa
de la
muerte

Per. aguda.
Apendicitis,

Sepsis.
Encefalitis.
Gangrena.
Diabetes.
Cirrosis.

Neumonia.
Heladuras,

Perit, tub.
Ataxia.
Cor pulm.

Nefrosis.
No.

Tub. pulm.

Cor pulm.
Cirr. hepat.

NOCLEOS

1 11 IIL IV
o % % e
95 4 1 0
80 4 16 1]
0 60 40 1]
15 15 70 0
70 10 20 1}
90 5 5 ]
a0 10 0 0
a0 4 0 6
5 29 66 o
65 a9 27 0
90 0 4 6
61 0 30 9
RO 0 16 el
99 1 0 0
94 i 3 3
94 a 1 0
94 0 4 -
96 4 0 0
a8 2 0 0
80 5 15 0
33 41 26 0
14 80 0
94 2 4 0
84 12 4 0
2 18 10 0

96 4 (] 0

Se ssfinla con (—) los datom que me desconocen. Igpual representacién on los cuadros IIT ¥ I'V
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jendencia fl':'t_nrramente'eufsinéfi!a_ Apenas exis-
o descamacion del e]nl.e‘]u'; folicular; la fibro-
s mterstic!al es muy d_lsct’elg: no se han en-
;Ontrado nodulos linfoides intersticiales: la
prmula nuclear pertenece en su mayoria al
tipo L g

Dentro de este mismo grupo debemos hacer

ESTUDIO ETIOPAT. Y ANAT. EN EL BOCIO ENDEMICO 85

vasos perivasculares se muestran ingurgitados
como sefial del estasis. No hay alteraciones nu-
cleares, predominando los del tipo 1. Por ello la
curva cariométrica (fig. 2) se encuentra des-
plazada a la derecha indicando la existencia de
nucleos de mayor tamafio. Como consecuencia
de estasis vascular, y posiblemente por el

C—3 Zona indemne
7 SSSSY ;
Zona endémica
6
5
4 ‘ [‘
{
[ v
3 | 1 v
1 (e { I /
1 .I.' 4 :
| | 17 t i )|
& ‘ l il 4 r'i n 19
|H F an 0 { F‘f
(I TR H 70
T e -
1 il and Wand n omd 7 1 b
i1l ga119 4 694 ’ by
L 1 Jnl]lﬂ.. ALl 47114 Gt | | B4
5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55
Gramos
Fig, 1.—Distribucidén ponderal del tiroides e los casos procedentes de zona indemne b
'ndémica, Se aprecia claramente la gran desviacién a la derecha de los tiroides proce-

dentes de la zona endemiada.

algunas consideraciones especiales en lo refe-
rente a los tiroides correspondientes a los en-
fermos tuberculosos pulmonares, cirréticos y
cardiacos.

En los tuberculosos, a pequefio aumento, las
reparaciones muestran una gran densidad celu-
lr, El érgano parece macizado con vesiculas
Pequenas que contienen coloide muy denso y
basofilo con proliferacién del tejido conjuntivo.
La formula nuclear junto a nificleos de tipo I
s hay de tipo II y III. Graficamente (fig. 2)
mede verse la mayor proporcion (65 por 100)
de nicleos de los tipos II y III y la mayor pro-
preion—28 por 100—de niicleos de tipo I, de
nas 5 micras de tamafio. (Estamos en relacion
“h €l doctor Sacaz (Sanatorio del Neveral,
J;en] para concretar sobre estas observa-
tiones, )

En los cirréticos la imagen histologica re-
Aerda Ja observada en los tuberculosos pulmo-
%, aunque hay en aquéllos un predominio
Vidente de] estasis vascular. Vesiculas mayo-
S ¥ con coloide menos baséfilo. La férmula
telear (fig, 2) tiene mayor predominio de
t].HF’ L que en los tuberculosos, en los que como
Jimos predominan los picnéticos de mayor ta-
el (tipos 1T y III).

s ?u IOSl cardfacos, su aspecto es diferente de
ks freulosos y cirréticos. Las vesiculas son
molaf?’;andes’y estan repletas de un_cglt_nde va-

0¥ fliido con tendencia eosinéfila. Les

acimulo del coloidal del tiroides, en estos ca-
sos era de mayor tamaifio y peso que en los ca-
s08 anteriores,

B) Tiroides procedentes de zona endémica

wy
L
=3
[ 2

1 BTy 4

Fig, 2. — Cariograma de tiroides procedentes de sujetos
muertos de enfermedad cardiaca, ecirrosis hepiitica o fu
berculosis pulmonar.

fallecidos por causa no tiroidea.—Corresponden

a enfermos que, procedentes de zona endémica.
murieron de causa no tiroidea.

Caracteres maeroseopicos. — Peso, oscila de
25 a 55 gr. (fig. 1).
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TIROIDES PROCEDENTES

CUADRO 111

DE ZONA ENDEMICA

31
32
40
47
55

57
59
110
' 123
132
157
162
165
173
177
180
182
189
224
226
228
232
243
246
249
251
276
336
311
319
344

Procedencia

Fonelas
La Calahorra ..........
CRIAR . ccomviniranasiias
Fregenite ......
EYeda . weitticosmamaninis
DIeSIng <o 0
Purullena ...............
ChageBIng .cooon.iiis
Campotejar
Montejicar ........ .

Algarinejo ..............
ARhamE ooy -
Jerez del M. ...........
F. Vageros ......
Iznajar
Lucena
Baza

Churriana

Sorbas
Castril
MEPERS s L
Jayena ..., .
Y
Dehesas Viejas .......
AIZEPIREFO wiieereeserons
BONJEFOM iiiauie . ives
Chauchina ...,

ONRNBE e,

Edad.

o8

51

53

76
27

Enfermedad

Mal de Pott ...

Oma géastrico
Carencial

Insuficiencia cardiaca...

Cirrosis hepdatica ........

Estenosis mitral
Cor pulmonale ............
Cirrosis hepdtica ........
Carencial ........

Estenosis mitral

Hemiplejia

Carencial ........
Nefritis ..........

INRBEtRE o ivomes s

Tumor cerebral
Estenosis mitral .

Poliserositis .............
Lesién mitral .............

Ulcus géstrico ...........

Peso
tiroides
Grs.

25
33
55

H4
94
34
26
46
21
28
35

28
25
45
28
22
20
26
13
21

22

Diam

etro

vesicular

med

100-
100-
80-
180-
200-
200-
300-
200-
200-
300-
100-
200-
100-
160-

660-1.

300-
200-1.
120-

io

500
450
280
400
450
500
500
300
400
400
300
800
300
200
200
900
400
200

300-2.200

350-
200-
300-
100-
120-
200-
200-
350-
200-
250-
200-
150-
100-
300-1.

400
400
700
280
400
800
500
400
500
500
300
300
500
200

Altura
epitelio
folicular

6-8
10-12
12-14
10-14

8-12
10-12

12
10-12
10-12
5-10
8-12
20
10-12
8-10
8-10
10
S-10
8-12
6

R-10

8-10
10-12
10-12

2-14
10-12
10-12

0.10

12

6-8

10-12
10
10

G-8

Coloide

Denso ecosin.
jos, fl, vac,

Den, retr, eos.

Denso eosin,
Eosindf, vac.
Denso basof.
Basd6f., vac.
Denso eosin,
Abund.

Muy eos. vac.
eosin.
eosin,

Abund.
Abund.
Escaso.
Abund.
Abund.
Vace, p.
Vae. eosin.
Escaso.
Abund.
Vac. abund.
Vac. fl
Vac. fl
Escaso
Ab, vac. eos.
Denso.
Abund. vac
Ab. vac. eos.
Basof.
Escaso.
Kosin. vac
Escaso,
Ab. vac. eos.

Ab, vac. ecos.

eosin.

eosin,

eosin,

eosin.,

ensin,

eosin.

e0sin.

€5Caso.

Desca-
macion
folicular

No,
Escasa.
Escasa,
Elscasa,

No.

No,
Escasa.

No.

Escasa.

Media.
Media.

Fscasa.

No.
Escasa,

Intensa.
Escasa,
Intensa,

No.
No.
No.
Escasa.
No.
No,
Media.
Media.
Media.
No
No
No
Media
No
No
No

Fibrosis
inters-
ticial

No.
No.

Mediana,

No.
No.
No.

Escasa.

No.

No.
No.

Escasa.
Escasa.

Etscasa.

No.
Media.
No.
No.
No.
Media.
Media.
No.
Intensa.
Media.
No,
No.
No.
No.
No,
No.

Causa
de la
muerte

M. de P,
Oma,
Carencia.
Insuf. card.

Cirrosis.

Est. mitral.

Cor pulm.

Cirrosis.
Carencia.
Estenosis.

Estenosis.

Hemiplejia.

Carencia.
Nefritis.
Diabetes.

Tub. cereb.
KEst, mitral,

Polisr.
Mitral.

Ulcus.

95
92

20
40

90

95

93
16
92
91

73
90

10

20

=] b2
T o e =]

[

90
10
40

0
0

0

3
0

= T0— I - I R —_
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garactéres Microscopicos (cuadro III). — El
amaiio de Ii-tH’VE‘Sl_(:ll]aS es mas \{ariable que en
ol grupo anterior. Su tamano E;sm_laba entre 200
600 micras, La alturaldei epitelio fo_lmular' era
gmilar al grupo anterior (8 a 10 micras). La
qstancia coloidea mas abundante" dpe_aspecto
I:Iﬁido! vacuolado y clar'a_.r'liente eus_lilc)filt}: Muy
sscasa 0 nula descamacion del epitelio folicu-
ur; no hay alteraciones en el tipo normal de
fibrosis intersticial; en uno de -lo:.-; casos se en-
contré gran abundancia de foliculos linfoides.
g trataba de un caso muerto en asistolia por
qma lesion mitral. La formula nuclear es muy
smilar a lo que sucede en el grupo anterior, es
decir, pertenecen en su mayoria al tipo I.

Fig. 3—Frotocolo 130, Cretina, Zona en que domina la gran
densidr. 1 celvlar, 150 Aum,.

Haciendo una comparacion entre estas obser-
vaciones y las realizadas por nosotros en ra-
fas™ y perros ”*, podemos deducir: desde el
pmto de vista macroscopico, sucede en el tiroi-
des humano lo que en los animales, es decir,
aumento de peso en relacion con los que vivie-
fon en zona libre de endemia. Desde el punto
le vista microscéopico, hay también cierta corre-
lacién entre lo obser~ado en el hombre, ratas y
#rros: las vesiculas son algo mas aumentadas
“ las zonas de endemia. Esta correlacién no
fFE. sin embargo, tan ostensile en las expe-
fiencias con las ratas y si por el contrario con
@ de los perros. El coloide del tiroides humano
¥ de perros procedentes de la zona endémica es
Tas abundante, flaido, vacuolado y eosin6filo
fUe en el de los tiroides de zona libre de ende-
3. En las ratas, después de tres meses de
“hvivencia en zona bociosa, el comportamien-
b e distinto; asi, observamos las vesiculas co-
E?iltuadl'es casi ausentes de sustancia coloidea; el
ﬂ.ia 10 de los i_luc_]eos demostro ciertas dlfereq-

S entre log tiroides humanos y los de los ani-
?gées& Mientras en el de los humanos los ni-
ﬂEnciason hormales, en‘las ratas hay una ten-

al niicleo pequefio *'.
i uasn (St_}lo en ciertos casos especiales ya sefia-
Cirrosis hepatica y tuberculosis pulmo-

ESTUDIO ETIOPAT. Y ANAT. EN EL BOCIO ENDEMICO 97

nar) de habitantes de zonas libres de endemia
aparecen nicleos pienéticos hipererométicos
como en los de las ratas que han vivido en zona
de endemia.

C) Tiroides bociosos procedentes de extir-
pacién quirurgica. — Tiroides pertenecientes a
enfermos tratados quirtirgicamente y estudia-
dos clinicamente por nosotros, intervenidos por
los profesores SANCHEZ COzAR, HERNANDEZ LoO-
PEZ y el doctor DE FEDERICO ANTRAS, y que pro-
cedian de zona de endemia.

Caracteres microscépicos (cuadro 1V).—Ha-
ciendo un estudio detenido, pudimos observar
la carencia de diferencias estructurales en los
distintos tipos bociosos. Con ello coincidimos

Fig. 4.—Protocolo 130, Cretina, Zona en que dominan las
vesiculas grandes nadando en un tejido abundante en teji-
do interfolicular. 150 Aum,

con la mayor parte de los autores que se han
planteado idéntico problema. En efecto, no
siempre han podido encontrar ™ caracteres dis-
tintivos entre los diversos estados funcionales.
Parece, no obstante, poder destacarse que hay
en los tiroides bociosos alteraciones de la altu-
ra del epitelio folicular y desplazamientos de la
forma nuclear hacia el tipo IV, tanto en hiper
como hipofuncionales. Destacamos en el estu-
dio de los dos casos de cretinos—procedentes
de la zona endémica—el cuadro histologico tan
dispar, alternando zonas de hiperplasia marca-
da con otras de tendencia hacia la esclerosis y
nicleos muy grandes, como ya senalaba Hus-
BLE (cuatro o seis veces mayor que el normal) .
Hay asimismo gran variabilidad del tamafo ve-
sicular, abundante descamacion epitelial y es-
casa altura del epitelio folicular. En los casos
que describimos mas detalladamente de bocio
hipofuncional, en tnos casos dominan las gran-
des vesiculas rotas—formando quistes—mien-
tras que en otros es microfolicular y con es-
caso coloide.

En los hiperfuncionales parece lo méis carac-
teristico la gran proliferacién del epitelio ha-
cia el interior del foliculo con tendencia a la
formacion de espolones y yemas de crecimien-
to. En cuanto a la forma nuclear no es tipica,

e
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CUADRO 1V
TIROIDES PROCEDENTES DE EXTIRPACION QUIRURGICA EN ENFERMOS BOCIOSOS

Peso Diametro Altura Desta- Fibrosi i NUCLEOS
Ntm. Procedencia Edad tiroides Diagnéstico elinico vesicular epitelio Coloide macion jnur-t:’-:-n iin‘i'l-jidt:a I II I 1v
Grs. medio folicular folicular ticial intersticial % % %
(1) 130  Laroles (h.) ....... 36 150 Cretina. 200- 800 10-12 Eos. fl. vac. Mediana, Escaso. No, 20 0 0 80
156 Algarinejo (h.) .... 26 10 ADD 200- 800 %10 Kos. denso. Escasa. Mediana No. 70 0 0 30
188 F. Vaqueros (h.),.. &2 145 ATIId 120-1.000 8-10 Ab. eos. fl, No. No. No. 71 0 0 29
199 Priegoiithi), isssve 29 66 A II 4. 100- 400 12-14 Poco  eosindf,
Muy vac. No. No. No. 16 0 4 80
250 Huésear (vi): s 16 120 AT B 150-1.600 12-14 Abund. vac. Escasa. No. No. i} 0 3 7
261 Santa Fe (h.). ...... 40 15 A IT d. - . - 4 S e
265 Cog.-Guadix (v.).... 39 142 A II1 b. 250-1.500 12-14 Fhiido wvac. Elscasa. Escasa. N 51 1 0 48
266  Cog.-Guadix (h.).... 35 42 ATl 4 500-2.200 12-14 Muy ah. vac.
fluido. Escasa. Escasa No. T4 0 0 26
267 Santa Fe (h.) .. .... 52 190 A II d 500-1.500 6-8 Flaido vac. [Kseasa, Mediana, No. 90 0 0 10
281 Cogoll.-Vega (h.)... 39 15 A II b 200- 700 10-12 Fliido vac. Escasa. Intensa No. 40 1 0 59
283 Gilejar-Sierra (h.). 24 140 == 300-1.200 6-8 Vacualado. Escasa No. No. 80 0 0 20
284 Charches (h.). ...... 45 T0 A TIE b. 400-1.000 810 Fliido wvac, Fiscasa. Escasa. No. 90 1 0 9
(1) 285 Maracena (h.). ... 47 13 AL 400-2.400 6-10 Ab. muy fl.
vacuolado. Escasa. No. Si. 30 (1] 0 T0
(1) 285 Baza (h.). N 22 40 B1Ih 200- 500 10-12 Muy escaso. No. Muy int. No. 30 20 0 50
287 Gabia Grande (h.). 43 210 A Il e 200-2.300 R-10 Bos. fl. vac. Intensa. No, No. 54 4 4 38
200 Gabia Grande (v.). 50 75 ATl c - : .
292  Giiejar-Sierra (h,), 14 49 B II b 300- 100 8-12 Muy vae. Escasa No. No 54 1 3 42
(1) 300 Granada (h.) ...... 50 115 A 1T c. 1.000-3.500 R-10 Fliido vac Escasa, No. No. a8 2 0 0
302 Montefrio (h.). ..... 20 a7 BIh 900-1.900 G5-10 Flaido vac. Escasa No. No. 60 0 (4 33
(1) 303 Granada (h.). ...... 20 25 A Il b 300-1.000 18-32 Eos. vac. Mediana, No, No. 12 0 3 85
304 Pinos Puente (h.).. 50 22 Estrumitis. 200- 450 0-10 Escaso vac. Escasa, Abund. Inf. inf.* — — -
310 Berja (1) cveisveis 9 175 A IIT a. 200-1.500 8-10 Flaido vac, scas No. No. 70 0 0 30
322 Alcald la Real (v.). 23 67 A III b. . = =2 R=
(1) 335 Castilléjar (h.). ... 22 17 Cretina. 150~ 300 6-8 No. Abund. Intensa, No. 6 0 14 80
339 Granada (h.). . 64 200 A II b. 500-1.100 6-10 Poco eosin. Escasa. No, No. 12 0 0 88
340 eriego ¥R o 40 300 E II b. 150- 550 10 Escaso, Escasa No. No. 80 0 15 5
341 Granada (h.). 7 25 BIh 200- 500 6-8 Abund. eosin. Mediana., Muy int No. a8 0 0 %
342 Eoig (A1), -.ovvriveins 34 9 BIhb 500- 900 G-8 Denso eosin. No. FEacasa. No. 50 0 10 40
(1) 346 IHora (B ). .. 19 65 B II e 200- 900 6-10 Esecaso, No. No No. 73 0 27 0
363 Motril (v.). . ...... 22 70 A1l b - - 3 0 3 92
364 Baza (h.). ..... 32 AT - 300- 400 10-12 Ab. e0s. vac, No No No 80 0 14 6
370 Guadix (h.). 13 29 A IT1 4. Muy esc. vac
eosindfilo No No A bundante. ) 6 2 2T
381 Granada (h.). y 29 10 BIc. 200- 600 6-8 Basof, vac No. Intensa No. 65 0 10 25
388 Gliejar-Sierra (h.). 28 60 A 1T b. 400-1.000 5-10 Bas6f, vac Intensa, Intensa. No. 70 0 15 15
414 Granada (h.). ...... 31 24 Hipertiroidismo. 300 14 Den, muy eos, Mediana, Media. No 20 45 3 2
415 Antequera (v.), .... 52 26 Quiste tiroideo. 400 10 Vac. eos. poco
fltido. Mediana, Intensa. Abundante. 45 24 10 21
416  Alhama (h.). . ..... 26 8 Hipertiroidismo. 100 12 Vac. esinof. Abund., Intensa No. 85 12 1 2
417 ¥. Vaqueros (v.),... 36 33 Bocio normofunc, 900 8 Vac. fl. eos, No. Escasa, No. 85 4 8 8
418 Granada (v.). ....... 33 67 Hipertiroidismo. 800 6 Den. muy eos. Escass Media. No. 35 56 . 6
419 Arjonilla (h.). .. ... 58 440 Bocio normofunc, 1.000 [ Vae. muy eos. Mediana, Media. No. 80 11 4 5
1y

Hignifica los enfermos cuya historia se comenta en los pratocoloa
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iste una gran variabilidad de] aspecto de los
:;;]('LIEUH. (‘Ki-‘:[it‘ﬂ[!f: en todos ellos tanto de ti})f) I
;'a;ﬂlﬂ del tipo IV,

geguidamente ltl’r"[ll'()(fll('l]'ﬂ(l}; con alguna de-
teneion las historias y a'lgunr;s Upr_'{s_; represen-
qtivos de bocios l‘.‘w‘ﬁlltﬁ]lill’]f‘i.‘-{‘ t:r:ta111;.11‘iz.mlente
:ésdr.‘ el ;'.11111‘”_(]0 \':_Hla clinico, metabélico y
..lm:'lt(ll'l':(l]‘:iln](i;ll('!l (vease cuadro IV).
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campos con vesiculas grandes nadando en abundante
sustancia interfolicular (figs, 3 ¥ 4). Dominan los ni-
cleos tipos IV (80 por 100). Se trata de una cretina pro-
cedente de wna zona muy afectada por la endemin,
Prolocolo wnum. 335. Historia eclinica 7.5561. — Otra
hermana también cretina, pero tambisn sin bocio, A los
ocho afios, aparicion de un bulto en cuello, Di6 los pri-
meros pasos a los doce afios, No habla, salvo algunas
palabras, Estrefiida. Amenorreica, T, 1,04 m. P, 195

! Vesleulas de muy diferents
n lo deserito en la micro. 2. 150 Aum

Protoctlo amiem. 130 Historia clinica 5.304.—Sin an-
No recuerda enfermedades anteriores, Des-
i la edad de doce afios noté aumento del tamaifio del
iello de modo paulatino hasta la edad actual, Cuando
ienfa sus perfodos notaba aumento de volumen. Ha sido
ada con iodo sin notar variacién alguna. Menarquia,
s diecisiete afios. F. M., 28/3-4. Talla, 1,31 m. Peso,

S N

e
7 A aaae NS N

—

¥ L ~Protocolo 285

Boclo nodular hipofuncional compen
addn,

Vista panoramica de mieronddulos, 22 Aum

ik
!_:r:ji ?IBBH 19 por 100. Cejas bien ])01.;1{111&13, Tumo-
bezg deuu- tli!‘rw-h:} tiroides, duro, del Ituman‘n de la ca-
) insuf'l: Ih-l.n. Cien Dulmu‘_‘tmw.-?- r:lmlt'gm. [mﬁleuln men-
) lente (no sabe el dia Qvl mes ni el dia de _1&1_ se-
irag “I'ari;ir')f-n.“m' Intervencion. Iu.-:T.mhr._- microscopico:
lilapeg > ilidad en el aspecto de los 1]1\1-1'503 campos
"""*‘iﬂllas' n:lntn a4 campos de gran densidad celular con
Uy escasas y de aspecto adenomatoso, hay

Fig. 6—Protocolo 335, Cretina,

Nicleos ovalados v de ta-
mafio monstruoso (

tipo IV) (80 por 100), Inmersion

kilos. Risa continua: basta mirarla para provocarla;
dientes rudimentarios. Bocio del tamafio de una naran-
Jja, duro y deslizable; 82 p. r. E. C. G., bajo voltaje. Ca-
racteres sexuales secundarios, rudimentarios. No hay
posibilidad de hacerle M. B. Colesterinemia, 171 mg. por
100, Silla turca de mediano tamafio, cerrada. Interven-
cién. Fstudio microseépico: Grandes diferencias de ta-

Fig. 8—Protocolo 285, Bocio nodular hipofuncional compen-
sado, Nédulo linfoide situado entre los micronéddulos (ves
se micro, 5). 150 Aum.

mafio vesicular, coloide escaso, muy abundante desca-
macion de epitelio folicular (fig. 5). Dominan los nii-
cleos tipo IV (80 por 100) (fig. 6). Se trata s
ting de una zona de endemia.

N cre-

Protocolo migm. 285, Historia clinica 6,787, Comien-
zo del bocio a los veinte afios. A los cuarenta y tres,

menopausia con cefaleas, opresién, bochornos, vértigos
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y aumento del tamafio del bocio. Hirsutismo, Nédulo
tiroideo del tamafio de una nuez, duro, adherido a pla-
nos profundos, M. B., — 5 por 100, Colesterinemia, 230
miligramos por 100. Silla turca grande. Intervencion.
Estudio microseépico: Se observa estructura (fig. 7) de
micronddulos de diversas caracteristicas: unos, con fo-
liculos pequefios, y entre ellos otros de foliculos gran-
des con epitelio plano y algtin nédulo linfoide, A mayor
aumento (fig. 8) se aprecian las estructuras de los fo-
liculos linfoides. ;

Dominan los niicleos de tipo IV (70 por 100). Se tra-
ta de un bocio nodular coloide hipofuncional compen-

Fig. 9.—Protocolo 285. Bocio microfolicular con necusada
reaccidn intersticial que lo d s oy . nédul

30 abri) 18,

ciendo hasta el momento actual, que tiepe el t

de una naranja, duro y con nédulos, Mf'nﬂrt[uiam
doce afios, F. M., 28/2-3. Claros signos hiperfm; a log
les. Silla turca normal, No exoftalmos. M. B Clong.
100. Intervencién, Estudio microscépico: Epitelig pqr
estratificado y formacion de yemas (fig, 10). N&d{;:c:]].
dominan el tipo I (98 por 100), Se trata de wha ¢ tn.s;
ma con un bocio hiperfuncional. Nfer.

Protocolo 308, Historia clinica 7.268, — A los di
afios se inicia el bocio, Menarquia a los trece afios 1;?
M., 28/3-4, Hace tres meses, dolores de cabeza de Iacal

Fig 11.—Protocolo 303 Boclo hiperfuncional Epitelio po-
ficado con formacién de espolones., 150 Aum

Fig. 10.—Protocolo 300. Bocio hiperfuncional. ¥ormacién de
una yema intravesicular. 150 Aum.

sado. Etiologicamente se sugiere una influencia hipofi-
saria, realizada en la fase menopdusica. La presencia de
nddulos linfoides tendria en este sentido también valor.

Protocolo 286. Historia clinica 7.373. — Sin antece-
dentes. A los veinte afios, bulto en cuello. Menarquia a
los dieciséis afios. F. M., 26-29/3-5. M, B., + 5 por 100.
Colesterinemia, 81 mg. por 100, Silla turca normal. In-
tervencion. Estudio microseépico: Bocio microfolicular
(figura 9) con acusada reaccién intersticial que lo divide
en pequefios nédulos, Nucleos de tipo IV el 50 por 100,
Se trata de una enferma con un bocio microfolicular,
normofuncional, con intensa reaccién intersticial, pro-
cedente de una zona de endemia.

Protocolo 300, Historia clinica 8.078.—Sin antece-
dentes. Comienza bocio a los treinta y dos afios, cre-

Fig, 12. — Protocolo 303, Bocio hiperfuncional. Inmersiin
Clélulas tipo IV,

lizacién frontal con signos intensos de hipertiroidism
y exoftalmos. Signos oculares positivos. Con Anatn“!l{l_-
mejora, M. B.,, ~ 21 por 100. Colesterinemia, 141 mlal.
gramos por 100; 116 p. r. Bocio del tamafio dq unaEﬂi_
ranja y duro, Intervencién, Estudio mh.'l'oscépwa:f‘uﬁ:.
telio poliestratificado con formacién de espolones | 11%1
ra 11). Nicleos: dominan tipo IV (85 por 100) mg', c.;m
Se trata de un bocio hiperfuncional, I»‘U-"'*"’I""'?"’WEM'm.
un componente hipofisario (signo de hipertension !
selar) ™ y ™, Silla turea grande ™,
S

Protocolo 376. Historia clinica 7.860. — Hace 1:3’::
meses se inicia bocio, al mismo tiempo temblor M,
leas y adelgazamiento, Menarquia a 108 15 afws,a ;niIi'
26/3-4. M. B, + 50 por 100. Colesterinemis, 1526 pr
gramos por 100. Signos oculares positivos -Icmscél?"
T., 1,59 m, P., 46 kg. Intervencién, Estudio mi
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. Intensa pr‘:iifl-rur::m intrafolicular (figs. 13 y 14).
“-n‘",;!cos tipo IV (27 por 100). Se trata de un bocio hi-
] ‘q_f;m:imm] difuso de tamafio m.-f_lzzm'r., aparicion juve-
3 gl propio tiempo de la menarquia. Se trata de un bo-
" piperfuncional,

DISCUSION,

Consideraciones comparativas sobre el
ua‘;}'r{io de los tiroides de zona endémica y no
démica fallecidos por causa no tiroided.—
s patente el aumento ponderal deI_ tiroides en
s habitantes de las zonas de endemia. Mientras
en los tiroides de las zonas libres de endemia
¢l peso no sobrepasa pr'a‘(:tlcan'}enre de los 1_31'1
gamos, en los de endemia oscila entre los 25

Fig. 13—Protocolo 376. Bocio hiperfuncional, Foliculos con
formacion de espolones, 150 Aum.

ylos 55 gr., recogiendo entre ellos los exclusi-
vamente procedentes de fallecimientos surgidos
for causas independientes a los procesos tiroi-
Jeos.

En estos casos las caracteristicas de los tiroi-
s son: vesiculas grandes (200 a 600 micras
% difmetro) en proporcién a los que proceden
(€ Zona no endémica (200 a 400 micras de dia-
u€tro), aunque la altura del epitelio es similar
@ ambos casos (8 a 10 micras). La sustancia
wloide es mas abundante y eosinofila. Escasa
raccion fibrosa intersticial y mayor tendencia
5113 formacién de foliculos linfoides. Los ni-
“0s son en ambos casos de tipo I con ligera
;lﬁa‘ﬂacién al tipo IT y III. Si comparamos es-
5 resultados con las consideraciones etiopa-
JBenicas y experimentales de que antes hacia-
108 referencia, podriamos decir que los tiroi-
:‘ES de habitantes procedentes de zona de en-
ﬁ‘i‘ma fallecidos por causa no tiroidea tienen
;'“.l:l"asgos que corresponderian a una fase ini-
4 Ge estruma coloide. No es una simple hi-

rp 481a tiroidea, ya que no existe propiamen-
rer{:;'ollfera‘cif')n celular y si s()lob aumento pon-
'f‘e-iicul?n ligero au.ment‘o f:iel dlan‘letro de las
ﬂizaciﬁs ¥ de! c‘llu}de. .berla_ una 12i‘5:q”d(? esta-
mrhacién uncional 'Piellungstadr'um ‘" sin per-

N en el tamafo de las células epitelia-

e

les ni del aspecto del niicleo. Sélo con algunas
zonas de reaccion linfoide *°, que quiza expre-
sara la vigilante situacién de compensacion a
expensas posiblemente de una actividad del 16-
bulo anterior de la hipdfisis *, aunque WEGE-
LIN *' no ha podido ver aumento de nédulos lin-
foides por la administracion de hormona tireo-
tropa.

Por esto mismo no se pueden comparar las
observaciones de estos tiroides con las image-
nes histologicas que solemos ver en los tiroides
de las ratas jovenes colocadas en zona de ende-
mia "', que mas necesitadas de actividad tiroi-
dea suelen presentar ademas de aumento pon-
deral una hiperplasia glandular con escaso co-

Fig. 14—Protocolo 376. Bocio hiperfuncional. Intensa proli-
feracién intrafolicular con niicleos tipo IV en un 27 por 100.
Inmersidn.

loide y niicleo celular més bien pequenio (tipo IT)
con aumento de la vascularizacién y respuesta
linfoidea ", Por el contrario, se puede compa-
rar con el tiroides de perros que habitualmente
viven en zona de endemia *' (aumento ponderal,
aumento de vesiculas y nucleos no siempre del
tipo I). En resumen: en los perros acostumbra-
dos a permanecer en las zonas de endemia su
tiroides, como sucede en el de las personas ha-
bituadas a vivir en dichas zonas, hay una ini-
ciacién de estruma coloide, en fase de compen-
sacion, con aumento en el peso y en el diame-
tro de las vesiculas con el nicleo de las célu-
las epiteliales del foliculo generalmente normal
(tipo I). Por el contrario, en las ratas jovenes
recién colocadas en zona de endemia hay una
hiperplasia tiroidea con aumento en el peso, co-
loide escaso y proliferacion celular con nucleo
pequeiio, tendencia picnotica (tipo II). Existi-
ria evolutivamente una fase inicial de hiperpla-
sia tiroidea y una fase posterior de compensa-
cion estabilizadora con iniciacion de un estru-
ma coloide.

Hasta qué punto se pueden comparar estas
modificaciones tiroideas econ los procesos alte-
rativos del tiroides conseguidos experimental-
mente por los alimentos (bocio de col) o por de-
rivados del azufre, no se puede concretar. Aho-
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ra bien, si se tiene en cuenta el efecto benefi-
cioso del iodo, en la profilaxis del bocio endémi-
co habria que pensar que se trata mas del pri-
mer grupo, es decir, del bocio de col. En el hom-
bre ya habituado a vivir en zona de endemia
no estd en la fase hiperplasica, sino en la fase
de estruma coloidal con regresion practicamen-
te a la normalizacion al dar iodo.

En una palabra, el tiroides del habitante de
zona de endemia que no tiene clinicamente bo-
cio y se comporta aparentemente como un nor-
mal, no tiene fracaso de la actividad iodasa y
si s6lo una inadaptacion de sus células epitelia-
les a las insuficientes aportaciones de iodo (si
se acepta una hipétesis exclusivamente de de-
ficit en iodo) o a la combinacién con otros fac-
tores que dificultan la fijacion del iodo por las
células (si se acepta una teoria mixta de deficit
en iodo y de existencia de sustancias bocioge-
nas). Nosotros nos inclinamos a lo primero,
aunque no dejamos de reconocer que por lo me-
nos en nuestras observaciones  y ** la adminis-
tracion de iodo a las ratas jovenes en zona en-
démica o que bebian agua procedente de dichas
zonas no se logré una recuperacion absoluta de
la imagen tiroidea,

Creemos merece un breve comentario lo ob-
servado en los tiroides de enfermos que no pro-
cediendo de zona de endemia habian fallecido
por procesos tuberculosos pulmonares, cirroti-
cos y cardiacos: existen, en el primer caso, nu-
cleos picnoticos (tipo 11 y 111, el 65 por 100);
en el segundo, con nucleos picnoticos (tipo 1I y
II1, el 5o por 100), y en el tercero, sin casi nu-
cleos picnoticos y si predominio de los de tipo 1
(el 65 por 100) (véase fig. 2). Es posible que
en aquellos casos existiera una mayor exi-
gencia tiroidea, sobre todo en los tuberculosos
donde se han descrito como muy frecuentes ti-
toiditis subagudas y cronicas ** y *, que hace
adopte el tiroides un aspecto nuclear similar al
que veiamos en las ratas jovenes que son lleva-
das a zona de endemia,

2.° Consideraciones sobre el aspecto del ti-
roides de enfermos bociosos obtenidos por exé-
resis quirurgica.—En nuestro protocolo de 40
casos se deducen hechos muy significativos:

Por un lado, imigenes de bocio tipicamente
hiperfuncionales con vesiculas de tamamo va-
riable, pero con proliferacién del epitelio y for-
macién de espolones y yema, escasa reaccion
intersticial y nticleos esencialmente grandes y
ovalados (tipo IV). La presencia de ntcleos de
este tipo es muy frecuente en estas formas de
bocios téxicos con componente principalmente
hiperpituitario (véase protocolos 303 y 346, con
85 por 100 y 27 por 100, respectivamente, de
nucleos IV). En cambio, el mismo epitelio po-
liestratificado con formacién de yemas, pero
con niicleos de tamafio y caracteres normales
(tipo I) en los bocios hiperfuncionales sin com-
ponente hiperpituitario (véase protocolo 300,
con 98 por 100 de niicleos tipo I).

30 abr g
Sin embargo, aunque esta diferencig del
pecto del niicleo en relacién con 1l partiei;:

cion de la actividad hipofisaria eg una
hipétesis, no parece que sea exclusiva de log b
perfuncionales, ya que, por ejemplo, en Jog y"
tocolos 285 y 286, que corresponden 3 bg?'ﬁo.
clinicamente normofuncionales e hipofuncigl
les, sin embargo tienen un 70 y un 50 por fg
de nicleos tipo IV e igualmente en | s

. s 08 cretinog
(véanse protocolos 130 y 325), en log que

: no
obstante se ha hablado de estado de hipet;
reosis . ¥

Esto nos sugiere que el niicleo de las célyly
epiteliales del tiroides se modifica y va pagay.
do del tipo I al II, IIT y IV en relacién con
participacion de la hormona tireotropa y por
ello la formula nuclear es tan distinta en jog ti-
roides de los normales y de los bociosos en és.
tos, en gran parte con desviacion hacia ¢
tipo IV. Es sabido, por un lado, la intima rels.
cién de la hormona tireotropa (T. S, H.) sobre
la actividad de la célula del epitelio tiroideo
sobre todo para captar iodo ™ y por otro lado
que las células tiroideas mas activas tienen pars
algunos autores un nicleo mayor *,

Ahora bien, no siempre los cuadros histols-
gicos del bocio son tan concordantes con su cus
dro funcional. Existe un abismo ** entre la cli.
nica y la anatomia patologica de los procesos
tiroideos y de modo concreto en los hipertiroi-
dismos. En una revision presentada por Ber
NARD ™ de 1.000 bocios, 9,1 por 100 tenian ms-
nifestaciones de hipertireosis y de ellos sdlo un
20 por 100 mostraban los signos histologicos de
aumento de la actividad funcional (estruma de
Basedow). En los jovenes el paralelismo es mis
marcado que en los viejos. Asi, por ejemplo, en
la estadistica que acabamos de comunicar,
mientras la concordancia era del 50 por 100 en
los sujetos hipertiroideos comprendidos entre
quince y treinta afios, en los de mayor edad el
porcentaje iba progresivamente disminuyendo
Se ha pensado si esta discordancia podria de
berse a que existieran microadenomas que por
su tamafo podrian pasar inadvertidos en un
somera exploracién anatomopatologica del trr
roides y sin embargo en esas estructuras ap:
rentemente inadvertidas radicaria la capacidad
hiperfuncionante de aquel bocio. De todas m#
neras, esta posible explicacién no puede reso
ver satisfactoriamente en muchos casos la &
z6n intima de la disparidad histopatologicd J
funcional.

Son muy frecuentes las iméagenes mllCI'DHD;
dulares en los bocios nodulares. Bs decir, @
de la misma manera que en ellos se ohservanli
palpan estas formaciones nodulares, igualmen
te sigue esta distribucién en el campo Mm%
copico. Se van formando brotes de gmcronodl;
los de tejido glandular “* que crece incluso c::l-
estructuras muy diversas: en unos microne
los, los foliculos son més o menos gmﬂdest:&
epitelio plano y coloide abundante, y en ¢

.
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epitelio incluso poliestratificado con gran ri-
0 ,EL nuclear y escaso coloide. Entre ellos, zo-
g e tejido parenquimatoso e intersticial o
ouso fibroso con yariable reaccion. Es por
md ello dificil precisar por el aspecto histo-
llggiofo las caracteristicas funcinna](}}i.

Se comprende perfectamente el trz_lnsito de ti-
roides hiperplasico al estruma coloide y al bo-
o hiperfunciunf}ll difuso. Ahora bien, _por el
contrario, €s dii.lcl! en estos otros bocios tan
complejos, constituidos a base de brotes nodu-
ares de estructura a veces tan _pollmm‘fa_y por
ende de valoracion interpretativa tan discuti-
ple, Se separan tntal_mcnte de las imagenes ex-
crimentales. Es posible que del hacer y desha-
«or de necesidades del organismo y posibilida-
des compensadnras_sur'Jan estas im_étgenes tan
sbigarradas como incluso hemos v:stq en‘lns
cretinos, en que alternan zonas de parénquima
iotalmente degenerado con otras de incluso as-

to de proliferaciéon celular (véanse protoco-
Jos 120 y 286).

CONCLUSIONES,

Tras una breve consideraciéon sobre las ca-
racteristicas evolutivas del tiroides de los ha-
bitantes de zona endewlica bociosa y del crite-
rio ponderal sobre los limites de la normalidad,
se recuerda la importancia de las llamadas “sus-
tancias bociogenas”, estableciéndose la diferen-
¢ia, como lo hace BLuM *', entre el bocio expe-
rimental por coles y por azufre. En este senti-
do se hace hincapié sobre la diferencia evoluti-
va de la imagen histologica de la hiperplasia
tiroidea en ambos bocios experimentales en re-
lacién con la administracion de iodo, lo que sir-
ve de base para enjuiciar la influencia del iodo
én la profilaxis del bocio endémico humano. Y
en el tratamiento de los enfermos con Basedow.

Sobre estas previas consideraciones etiopa-
logénicas se pretende establecer, sobre la base
del estudio de 100 tiroides de las mas distintas
procedencias, la relacién entre la imagen his-
topatologica y las caracteristicas clinicas y fun-
tionales de los enfermos. Con este fin se reco-
gen tiroides procedentes, en unos casos, por ne-
tropsia de fallecidos pertenecientes a zona libre
de endemia y cuyo exitus no tuvo relacion con
tnfermedades tiroideas; en otros, en las mis-
Mas condiciones, pero que procedian de zona
eidémica; y, finalmente, por biopsias de tiroi-
les extirpados quirtirgicamente por pertenecer
?uglp'fermos con enfermedades de} tiroides, es-
Udiandose en todos las caracteristicas ponde-
tales, Macroscopicas y microscopicas. Entre és-
8 se estudia tamaio vesicular, altura del epi-
flo, ete., y de una manera especial el caracter

t:] nﬁe}eo (tipo I, normal; II, picnético; III, in-
mrmedlo en la picnosis, y IV, grande, con for-

4 generalmente ovalada).

rendEI Primer grupo, procedentes de zona li-
¢ éndemia, e] tiroides pesaba entre 15 y

ten‘gr" estando de acuerdo con el criterio sos-

do por EGGENBERGER. Microscépicamente la
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imagen puede considerarse como normal, esta-
bleciéndose ciertas diferencias entre el tiroides
de los tuberculosos, cardiacos y cirrdticos. En
los primeros predominan (65 por 100) los na-
cleos picnéticos de los tipos II y III con mar-
cada densidad celular.

En el segundo grupo, tiroides procedentes de
zona endémica sin enfermedad del tiroides, su
peso era entre 25 y 55 gr. Microscopicamente
las vesiculas son algo mayores (en el primer
grupo, oscilan entre 200 y 400 micras de diame-
tro, y en éstos, entre 200 y 600). La altura del
epitelio folicular es como en el grupo anterior,
de 8 a 10 micras. Aparecen algunos foliculos lin-
foides. La formula nuclear pertenece al tipo I,
como en el caso anterior. Coincide el aumento
del tamano del tiroides con lo que experimen-
talmente se conoce. Microscopicamente hay di-
ferencias, ya que en las ratas jovenes colocadas
en zonas de endemia el tiroides esta formado
por células con nicleos pequenios y picnéticos.

En el tercer grupo, tiroides procedentes de
extirpacion quirtirgica en enfermos tiroideos,
se confirma la disparidad ya establecida por
otros autores ™ entre las caracteristicas fun-
cionales y anatomopatologicas. Para poder pun-
tualizar sobre estos extremos se analiza de
modo especial los cuadros mas representativos:
en cretinos, hipofuncionales, normofuncionales
e hiperfuncionales.

Se llama la atencion de modo muy preferen-
te al comportamiento del ntcleo. Mientras en
los tiroides obtenidos por necropsia y falleci-
dos por causa no tiroidea, bien sean proceden-
tes de zona endémica o libre de ella, dominan
los nicleos del tipo I, salvo algunas excepcio-
nes, en los tiroides obtenidos quirurgicamente
en enfermos bociosos dominan, o por lo menos
hay una franca desviacion, hacia el tipo IV, y
ello sobre todo en aquellos casos en los que cli-
nicamente se sugiere una intervencién del fae-
tor hipofisario. Factor que no es exclusivo en
los enfermos con bocio hipofuncional, sino tam-
bién en formas hipofuncionales e incluso en cre-
tinos. En éstos es frecuente la observacion de
niicleos grandes.

RESUMEN.

Estudiando comparativamente el tiroides de
enfermos fallecidos por causa no tiroidea y los
obtenidos quirurgicamente en enfermos bocio-
sos, se obtiene:

1. EI peso del tiroides de los habitantes de
zona de endemia es mayor que los que vivieron
en zona libre.

2. El tamano de las vesiculas es algo ma-
yor en los de zona de endemia.

3° La formula nuclear (tipo I, normal;
tipo II, picnético; III, menos picnético, y IV,
grande) es igual en los procedentes de ambos
grupos, existiendo un gran predominio del tipo I
y practicamente nulo del tipo IV. Sélo en los
tuberculosos y cirréticos parece apreciarse una
tendencia a los tipos II y IIL
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4. En los tiroides obtenidos quirirgicamen-
te en enfermos bociosos se acepta la dificultad
en muchas ocasiones para establecer un parale-
lismo entre el cuadro clinico y el anatomopato-
légico. Sin embargo, en los hiperfuncionales
con mucha frecuencia se obtienen las imagenes
tipicas del llamado bocio-basedow. Se acepta
una cierta diferenciacion histologica en la es-
tructura de los micronddulos,

5. La formula nuclear en estos tiroides ob-
tenidos quirurgicamente tiene una tendencia a
la presentacion de nucleos del tipo IV indepen-
diente de las caracteristicas funcionales. En al-
gunos cretinos se obtienen imagenes.de nucleos
francamente monstruosos, Se sugiere una cier-
ta interrelacion entre esta desviacion de la
férmula nuclear y la actividad tireotropa.
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SUMMARY

A comparative examination of thyroids ot

patients whose death was not due to thyroid
causes and others surgically obtained from p&
tients with goitre revealed that:

1. The thyroids of people living in endemic

districts weigh more than those of people in
free zones,

2. The size of the vesicles is slightly greate!
in endemic zones.

3. The nuclear formula (type I nor
type II, pyknotic; type III, less pyknotic:

mal:
tpye

IV, large) was the same in the thyroids obt"

ned from both groups, Type 1 prevai

led remal”

kably and type IV was practically exceptiot
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perculous and cirrhotic patients appeared to
: Tumbit a certain tendency towards types Il
[

an;i H}n the thyroids surgically obtained from
ti.euts with goitre it was d_li'hcult in many
nees 1o establish a relationship bet_ween clmf-
bal jecture and anatomicopatnological condi-
fimpj-luwever, the typical images of the so-
calléd basedowified goitre were tound in hyper-
functional cases, A ce_:rtaln histologic difteren-
fation 1S accepted in the structure of the
micronodules. ‘ _ .

5 The nuclear formula in the thyroids sur-
ut:z;lly obtained showed a'tendexllcy towards
?mg presence of the type 1V nuclei, regardiess
o tne functional features. In some cretias
images of tfrankly h'eukl_sh nuclei were Iour_ld,
A certain interrelation is suggested to exist
petween such a deviation of the nuciear formula
and the thyrotropie activity.

ZUSAMMENFASSUNG

tellt zwischen den Schilddruesen, die von FPa-
tienten stammten, die nicht aut Schilddruesen-
tasis gestorben waren und zwischen dea Schild-
druesen, die von Patienten stammten, bei denen
der Kropf chirurgisch entfernt worden war.
Dabei san man:

1. Das Gewicht der Schilddruese der Be-
wohner aus endemischen Zonen ist groesser als
dans von denen, die in einer treien Zone
wohnen.,

2. Die Groesse der Blaeschen ist etwas
groesser bei den Schilddruesen der endemischen
Loae,

3. Die Kernformel (Typ I = normal; Typ
I[= pyenotisch: Typ III = weniger pycnotiscn;
TyplV = gross) ist bei den Gruppen der keiden
lonen gleich, Es besteht eine grosse Vorherrs-
thaft von Typ I, wogegen Typ 1V fast Null war.
Nur bei Patienten mit Tuberkulose und Cy-
those scheint man die Tendenz zu Typ II und
Il beobachten zu koennen.

L Bei den chirurgisch erhaltenen Schild-
druesen war es oft schwierig, eine Paralelle
fWischen dem klinischen und pathologisch- ana-
‘mischen Bild festzustellen. Dagegen beobach-
e man haeufig bei den Schilddruesen mit
Ueberfunktjon typische Bilder des sogenanten
“Sedow -Kropfes. Man beobachtet eine gewisse
Stologische Differenzierung in der Struktur
dEI_' Mikrolobuli,

E;" Die Kernformel hat bei den chirurgisch

Maltenen Schilddruesen eine gewisse Neigung

uftreten von Kernen des Typus IV, ganz

. l.la,engig von den funktionellea Eigenarten.

fhigen Kretinen sieht man Bilder mit ganz
a e""hEﬂ monstruoesen Kernen. Man moechte
ﬁbwgle bestimmte Beziehung zwischen dieser

ichung der Kernformel und der Schild-
“¥htaetigkeit erkennen.

* Es wurde ein vergleichendes Studium anges-

RESUME

En étudiant comparativement le thyroide de
malades décedés par causes non thyroidieanes
et les obtenus chirurgicalement chez des mala-
des goitreux, on obtient:

1." Le poids du thyroide des habitants de
zone d'endemie est plus grand que chez ceux
qui vécurent en zone libre.

2. La dimension des vésicules est un peu
plus grande dans ceux de la zone d'endémie.

3. La formule nucléaire (type I, normal;
type II, pycnotique; type 1L, moins pycnotique
€t type 1V grand) est la meme dans ceux qui
procedent des deux groupes, existant une gran-
de predominance du type I et practiquement
nul du IV. Seulement cnez les tuberculeux et
les cirrhotiques on semble apprécier une ten-
dance aux types 1I et ILI.

4. Dans les thyroides de malades goitreux
obtenus chirurgicaiement on accepte bien sou-
vent la ditticuite qui existe pour établir un
parallelisme entre le tableau cunique et I'ana-
tomopathnologique. Cependant dans les hyper-
foncuonnels on obtient frequemment les images
typiques du dit “goitre ktasedow”. On accepte
une certaine differentiation histologique dans
la structure des micronodules.

0. La formule nucleaire dans ces thyroides
obtenus chirurgicalemeat a une tendance a la
presentation de noyaux du type IV independant
des caracteristiques fonctionnelles. Dans cer-
tains crétins on obtient des images de noyaux
franchement monstrueux. On suggére une cer-
taine inter-relation entre cette deviation de la
formule nucleaire et l'activité thyréotrope.

RESULTADO DEL TRATAMIENTO CON BU-
TAZOLIDINA DE DISTINTAS AFECCIONES
REUMATICAS

J. Pule LEAL.

Clinica Médica Universitaria. Profesor: Doctor C. JimExez
Dlaz. Servicio de Reumatismo.

WiLHELMI, PULVER, GSELL y MUELLER intro-
dujeron en la clinica un producto medicamen-
toso llamado Irgapirina, compuesto de Amino-
pirina y Fenilbutazona a partes iguales, medi-
camento que esta indicado en diversos procesos
reumaticos.

Pronto se comproboé que la acecion de la Irga-
pirina era superior a la que se obtenia con la
Aminopirina sola, y por tanto este efecto podia
ser debido a la Fenilbutazona, que se utilizaba
como disolvente de la primera. Estudios poste-
riores confirman estos hechos, y se observa que
tanto las acciones farmacologicas como los re-
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