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Bocio amiloide secundario a artritis
reumatoide. A propésito de un caso

Amyloid goiter secondary to rheumatoid
arthritis. a case report

La amiloidosis incluye a diferentes enfermedades que se
caracterizan por el depodsito de proteinas extracelula-
res insolubles y toxicas en diferentes tejidos y drganos.
La forma mas comin de amiloidosis sistémica es la
amiloidosis primaria (AP) de cadenas ligeras y la amiloi-
dosis secundaria (AS) debida a enfermedades inflamatorias
cronicas'™.

En estudios autdpsicos, el material amiloide esta pre-
sente en la tiroides en el 80% de los pacientes con AS, y
en 50% de los pacientes con AP>6,

El bocio amiloide (BA) es una entidad rara que se
caracteriza por la infiltracion del tejido tiroideo por mate-
rial amiloide, lo que causa el aumento de tamano de la
glandula®’. En la AS, el depésito de la proteina amiloide A
(AA) estd asociado con atrofia de los foliculos tiroideos’:2.
En estos pacientes, el cuadro clinico se caracteriza por
un crecimiento rapido e indoloro de la glandula tiroides,
que se puede asociar a disfagia, disnea o ronquera. En la
mayoria de los casos, no existe alteracion de la funcién
tiroidea >7.

A continuacion, describimos el caso clinico de una
paciente con bocio amiloide asociado a amiloidosis secun-
daria por artritis reumatoide.

Mujer de 46 anos, con antecedente de artritis reuma-
toide desde los 21 afios de edad. Fue traida a urgencias
de nuestro hospital con una historia de 8 meses, caracteri-
zada por aumento gradual e indoloro de la glandula tiroides.
Desde tres meses antes de su ingreso, presentaba disfagia,
odinofagia, tosy fiebre. Su tratamiento regular incluia pred-
nisona (15 mg/dia) y metotrexate (7,5 mg/dia). La paciente
no tenia historia de insuficiencia renal, ni alteracion de la
funcion tiroidea. El examen fisico mostré PA: 100/60 mmHg,
FC: 102 latidos/minuto, FR: 22 respiraciones/minuto y T
oral: 37° C. Otros hallazgos fueron piel palida, multiples ade-
nopatias cervicales, glandula tiroides aumentada de tamario
(grado 1b), con mdultiples nédulos a la palpacion, de con-
sistencia aumentada; y deformidad de las articulaciones sin
sinovitis activa. En urgencias, la ecografia de tiroides mostrd
un bocio multinodular.

Los analisis de laboratorio mostraron leucocitos
16.000/mm?3, hemoglobina 8,3g/dl, albiumina 1,9g/dl,
creatinina 1,7mg/dl, glucosa 90mg/dl, TSH 1,24 uIU/dl
(VN, 0,4-4,0), T4 libre 1,61 ng/dl (VN, 0,8-1,9), depuracion
de creatinina 56 ml/minuto, y proteinuria de 24 horas
1,9g/dia. La velocidad de sedimentacion fue de 70mm/h
y el examen de orina mostré leucocituria, por lo que se
agreg6 al tratamiento ceftriaxona via endovenosa.

Debido a los sintomas compresivos, y antes de la cirugia,
se realizd una tomografia computarizada (TC) que mostré
un bocio multinodular sin compresion de la traquea (fig. 1).
Debido a la disfagia y la disnea progresiva, la paciente fue
sometida a una tiroidectomia total. El estudio anatomopa-
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Figura1 Tomografia axial computada del cuello, que muestra
glandula tiroides aumentada de tamaiio, con multiples nodulos.

tologico de la pieza quirdrgica mostré una glandula tiroides
aumentada de tamano, con multiples nddulos, de consisten-
cia aumentada y con areas similares a tejido adiposo (fig. 2).
El estudio microscopico mostré una infiltracion extensa del
parénquima tiroideo por un material amorfo y eosindfilo, sin
células neoplasicas.

Debido al compromiso renal caracterizado por insuficien-
cia renal moderada y proteinuria, se realizd6 una biopsia
renal, cuyo resultado mostroé infiltracion renal por amiloide.
La paciente fue dada de alta sin molestias y con trata-
miento sustitutivo con levotiroxina 75 ug/d y ciclofosfamida
25mg/d. Una semana después, la paciente fue readmitida
al hospital por dolor epigastrico severo, diarrea y deshidra-
tacion. En la endoscopia alta no se hallé Ulcera, pero la
biopsia de la mucosa gastrica también mostro infiltracion
por amiloide.

La amiloidosis sistémica puede ser una complicacion
severa de las enfermedades inflamatorias, como la artri-
tis reumatoide, que generalmente se presenta 8-10 anos
después del inicio del compromiso articular®'. En nues-
tra paciente, se demostré compromiso de los rifiones, la
glandula tiroides y el tracto gastrointestinal.

El BA fue descrito por primera vez en 1858 por Beckman.
Es una complicacién rara tanto de la amiloidosis primaria

Figura 2 Pieza quirlrgica de la tiroidectomia total, que
muestra ambos lobulos tiroideos aumentados de tamafio, con
multiples nodulos.

como secundaria®. El BA también esta asociado con el can-
cer medular de tiroides, pudiendo estar presente en 50-70%
de los casos®, sin embargo, en estos casos, el constituyente
principal del amiloide es la calcitonina, que se localiza en
el area del tumor, sin infiltrar el resto de la glandula"’"".

Clasicamente, los pacientes con BA tienen un creci-
miento rapido, difuso e indoloro de la glandula tiroides.
Este crecimiento se puede acompanar de sintomas com-
presivos como disfagia, odinofagia, disnea o ronquera. En
la palpacion, lo mas frecuente es el aumento difuso de
la glandula, sin embargo, también pueden individualizarse
nodulos. En casos de crecimiento rapido de la glandula
tiroides, se deben descartar la presencia de una neopla-
sia primaria de tiroides, como linfoma primario o carcinoma
anaplasico®’.

Generalmente, la evaluacién del BA incluye una eco-
grafia tiroidea, que muestra los depositos de amiloide
como masas hipoecogénicas®. En nuestra paciente la
ecografia demostré un bocio multinodular con areas
hipoecogénicas.

La puncidn aspiracion con aguja fina (PAAF) es otra herra-
mienta Gtil para el diagnéstico del BA'3, sin embargo, debido
a la disposicion heterogénea del amiloide dentro de la glan-
dula, en algunos casos los resultados de la PAAF pueden
no ser definitivos’, en general la sensibilidad de la PAAF es
mayor al 90%'%13,

Generalmente, las pruebas de funcion tiroidea son nor-
males, como en nuestra paciente, pero se han descrito
casos de hipotiroidismo, hipertiroidismo o sindrome de T3
bajo“““.

La histologia del BA se caracteriza por el deposito
perifolicular de amiloide con tejido adiposo alrededor,
lo cual deforma la arquitectura normal de los foliculos
tiroideos®’. En nuestro caso, no se realizo la tincién con
rojo Congo, aunque la tincion con cristal violeta mos-
tro infiltracion extensa del parénquima por un material
eosinofilico consistente con amiloide. Para el diagnostico
de amiloidosis, la tincion de eleccion es rojo Congo, que
muestra la tipica birrefringencia verde bajo la luz pola-
rizada; sin embargo, también son Utiles las tinciones con
cristal violeta o tioflavina T>. Estas tinciones no pue-
den diferenciar las diferentes proteinas que forman el
amiloide, por lo cual, se requieren métodos inmunohistoqui-
micos con anticuerpos antiamiloide AA para el diagnostico
definitivo®.

La mayoria de pacientes son sometidos a tiroidecto-
mia total debido a los sintomas de compresion, pero en
algunos casos los pacientes pueden someterse a tiroi-
dectomia programada en los casos de bocio de gran
tamano®’.

El diagnostico preoperatorio de BA debe considerarse en
los pacientes con antecedente de amiloidosis sistémica o
enfermedad inflamatoria de larga evolucion, que acuden por
crecimiento rapido de la glandula tiroides. En la mayoria
de casos, la PAAF nos va permitir descartar una neoplasia
primaria.
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Carcinoma papilar de larga evolucion

Long-standing differentiated thyroid
carcinoma

El carcinoma papilar de tiroides se ha definido como
un tumor epitelial maligno que muestra evidencia de
diferenciacion folicular y que se caracteriza por la for-
macion de papilas y/o de un grupo de cambios nucleares
caracteristicos'. El carcinoma papilar es la neoplasia tiroi-
dea mas frecuente y constituye entre el 50 y el 90% de los
carcinomas tiroideos diferenciados de células foliculares?.
La mayor parte se diagnostica entre los 30y 50 anos de edad,
predominando en mujeres. Aproximadamente un tercio de
los pacientes tiene adenopatias clinicamente evidentes en
el momento de la presentacion. Solo entre 1 y el 7% de
los pacientes tienen metastasis a distancia en el momento
del diagnostico. Alrededor de un 15% sufren recidiva de la
enfermedad e incluso un porcentaje menor (5%) tienen un
prondstico mortal®.

Presentamos el caso de un varon de 51 afos con ante-
cedentes de infeccion respiratoria que se diagnosticdé de
tuberculosis pulmonar a los 28 anos de edad (para la cual
el paciente no completd el tratamiento correctamente),
neumotoérax izquierdo hace 15 anos y fumador activo de
60 cigarrillos al dia.

Ingresa en el hospital, en planta de infecciosos, por pre-
sentar artralgias y mialgias de un ano de evolucion. En
la exploracion fisica destaca a la palpacion una adenopa-
tia de aproximadamente 4cm de diametro de localizacion
laterocervical derecha. En la radiografia de térax se visua-
liza multiples nddulos pulmonares. Teniendo en cuenta los

antecedentes del paciente, se sospecha posible tuberculosis
miliar. Se realiza estudio completo: bioquimica, bacilosco-
pia, broncoaspirado, siendo todo negativo en el contexto
de posible infeccion. En la nueva radiografia de térax al
ingreso, se visualizan nddulos pulmonares bilaterales fun-
damentalmente basales, y una imagen de condensacion a
nivel de lobulo superior derecho y otra en lébulo superior
izquierdo. Se solicita TC toracico que informa de un nddulo
espiculado a nivel del segmento posterior de lobulo superior
derecho, junto con un segundo nodulo a nivel del segmento
posterior del l6bulo izquierdo. Se visualizan mUltiples nédu-
los pulmonares bilaterales en campos medios e inferiores.
Ademas existen nddulos laterocervicales derechos en la zona
adyacente del muUsculo esternocleidomastoideo.

Se solicita PET / TC en el que se observa captacion del
radiotrazador a nivel de los dos nddulos descritos en el
informe de TC, localizados a nivel del segmento posterior de
ambos ldbulos superiores. El resto de los nddulos no presenta
captacion.

Tras los resultados obtenidos en las sucesivas prue-
bas, se cree poco probable que se trate de una infeccion
tuberculosa activa. Por lo que ante la sospecha de un
proceso neoplasico, se solicita puncion del noédulo supe-
rior izquierdo, la biopsia transbronquial del lobulo medio
derecho y ademas, la puncion de la adenopatia cervical
dominante.

La anatomia patologica del nodulo pulmonar informa de
la existencia de células de carcinoma de célula grande de
pulmén. Sin embargo, los resultados obtenidos de la biopsia
transbronquial y de la puncion de la adenopatia son compa-
tibles con metastasis de un carcinoma papilar tiroideo, no
diagnosticado hasta el momento.
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