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ResuMEN: La patologiatiroidea en la poblacion pediétrica representa
el 5% de la patologiatiroidea total y sdlo el 1,2% corresponden alos
nddul os tiroideos solitarios infantiles. Lamayoria son asintoméaticosy
como Unico signo se aprecia un aumento de volumen en cara anterior
del cuello. Siempre se debe investigar |a historiafamiliar, dadala po-
sibilidad de carcinomamedular relacionada con neoplasias endocrinas
multiples. Las neoplasias malignas tiroideas representan e 0,5% de to-
doslos tumores, y de éstos el 10% son en menores de 21 afios.
Presentamos 13 pacientes con patologia tumoral tiroidea, que han re-
querido tratamiento quirdrgico, en € periodo comprendido de 1983 a
1997. Las neoplasias malignas tiroideas fueron: cinco carcinomas pa-
pilares, con edades comprendidas entre 7 y 14 afios, que debutaron con
unatumoracion cervical, funcién tiroidea normal, y un caso de carci-
nomamedular, en el marco de unaneoplasiaendocrinamditiple (MEN
112A). Enlos cinco casos de carcinoma papilar se realiz6 tiroidectomia
total y administracion de dosis ablativas de 3!l postoperatorias. En €l
caso de la nifia con carcinoma medular se realizé unatiroidectomiay
linfadenectomia radical. Otros siete pacientes con nédulo tiroideo so-
litario presentaron tumores benignos tiroideos (6 adenomas benignos
y 1 quiste coloide), de edades entre 8y 15 afios, todos ellos eutiroide-
0s. En todos se redlizd exéresistotal de lalesidn y se mantienen con
dosis supresivas de L-tiroxina sodicaoral.

Nuestro protocolo de estudio de nddul o tircideo solitario incluye: 1) gam-
magrafiatiroidea que permite conocer laintensidad de captacion del iso-
topo; 2) ecografia cervical; y 3) biopsiaintraoperatoria, debido a bajo
rendimiento de la puncion-aspiracion con agujafina (PAAF) del tiroides
en nifios, que desaconseja basar 1a estrategia quirdrgica en esta prueba.

PaLABRAS CLAVE: Nodulo tiroideo; Carcinoma tiroideo.

THE THYROID PATHOLOGY IN THE PAEDIATRIC POPULATION

ABSTRACT: The thyroid pathology in the paediatric population repre-
sents 5% of thetotal and 1,2% only thyroid pathology correspond to the
infantile solitary thyroid nodules. Most of them are asymptomatic and
asonly sign an increase of volumeis observed in the neck. Alwayswe
have to ask about the family history because the possibility of medu-
Ilary carcinoma related with multiple endocrine neoplasias should be
investigated (a patient of our series). The thyroid tumor represents 0,5%
of all the tumors and of these 10% isin younger than 21 years old.
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We present 13 patients with thyroid pathology that have required sur-
gical treatment, since 1983 to 1997. Five papilar carcinomas (ages: 7 to
14 years old) that debuted with a cervical nodule, normal thyroid func-
tion and a case of medullary carcinoma, in a multiple endocrine neo-
plasia(MEN 112A). Inthe 5 cases of carcinoma papilar we were carried
out total tiroidectomy and later on, postoperative ablative dose of 13
was administered. In the case of the girl with medullary carcinomawas
carried out atotal tumorectomy and limphadenectomy. Finally, seven
patients with nodule thyroid were thyroid benign tumors (benign 6 ade-
nomas and 1 cyst colloid, ages: 8to 15 yearsold). Inal of them we we-
re carried out total surgical excision of the thyroid nodules.

Our protocol of study of nodule thyroid includes: 1) thyroid gamma-
graphy to know theintensity of reception of the isotope; 2) cervica ul-
trasound; and 3) hiopsy or cytopathology of fine needle aspiration of
the thyroid gland in children that it dissuades to base the surgica stra-
tegy on thistest.

Key Worps: Thyroid nodule; Thyroid carcinoma.

INTRODUCCION

Laglandulatiroides congtituye una de las estructuras en-
docrinas de mayor tamafio. Desde el punto de vista embrio-
[6gico, surge de una proliferacion del suelo delafaringe que
empieza a observarse en la tercera semana de la vida em-
briol6gica. Entre las relaciones anatomicas de laglandula des-
tacan las que se establecen con |os nervios recurrentes la-
ringeos, que surgen del nervio vago adiferentes nivelesy con
las gléndulas paratiroides. Los dos pares de glandul as para-
tiroides estan habitualmente situados en la superficie poste-
rior delosldbulostiroideos, aunque presentan frecuentes va-
riaciones de localizacion. El cirujano pediétrico debe cono-
cer exactamente |as relaciones anatdmicas de estas estruc-
turas y las técnicas precisas para evitar su lesion durante el
procedimiento quirtrgico.

Lapatologiatiroideatiene unaincidenciabagja (5%) en la
poblacion pediatrica respecto alahallada en los adultos. Las
neoplasias malignas tiroideas representan el 0,5% de todos
los tumores y de éstos el 10% aparecen en menores de 21
anos+3), La probabilidad de malignidad de unalesion dela
glandulatiroides variade acuerdo alanaturalezade lalesion
y alaedad del paciente, yaque la prevalencia de malignidad

Tumorestiroideos en lainfancia 65



Tablal

Relacion de pacientes or denados cr onol 6gicamente desde 1983 a 1997

N° Dx Edad Sexo Ant. Localizacion Evolucion Tratamiento

1 Adenoma 9 M No L 6bulo derecho 2 meses Nodulectomia

2 Adenoma 11 \Y No Lébulo izquierdo 6 meses Hemitiroidectomia

3 Ca. papilar 7 M No Lébuloizquierdo 5 meses Tiroidectomia total
Linfadenectomia

4 Ca. papilar 9 M Si L6bulo izquierdo 1 afio Tiroidectomiatotal
Linfadenectomia

5 Adenoma 8 \Y Si L 6bulo derecho 3 meses Nodulectomia

6 Ca. papilar 11 M Si Mdltiple 5 afios Tiroidectomia total
Linfadenectomia

7 Adenoma 15 \Y No Lébuloizquierdo 4 meses Hemitiroidectomia

8 Ca. papilar 11 \Y No L 6bulo derecho 1 mes Tiroidectomiatotal

9 Ca. papilar 13 M No L 6bulo derecho 3 meses Tiroidectomia total
Linfadenectomia

10 Adenoma 8 M Si Mdltiple 1 semana Nodulectomia
| stmectomia

11  Quiste coloide 13 M No Lébulo derecho 3 meses Hemitiroidectomia

12 Adenoma 13 M No Lébulo izquierdo 7 meses Nodulectomia

13 Ca medular 9 M Si Lébulo izquierdo 2 meses Tiroidectomiatotal
Linfadenectomia

de un nédulo tiroideo es muy superior en € nifio (15-20% en
lainfanciay 4% en e adulto)@ 49,

Es preciso conocer |os antecedentes de radiacion previa®
7, sintomas generales secundarios a la alteracion de la fun-
cion tiroidea, signoslocales (ritmo de crecimiento, sintomas
compresivos) y |os antecedentes familiares, especialmente en
los casos de carcinoma medular que se benefician en la ac-
tualidad del estudio molecular citogenético parael despista-
je de otros miembros portadores de la mutacion responsable.
L os medios exploratorios diagnosticos no invasivos no al-
canzan una sensibilidad ni especificidad para distinguir con
fiabilidad si unalesion es benignao maligna. Debido alaba
jafrecuenciade nodul os tiroideos en lainfancia, analizamos
la conducta diagndsticay pauta terapéutica ante la patolo-
giatumoral tiroidea en la edad pediatrica que hemos aplica-
do en nuestra serie( 4.8.9,

MATERIAL Y METODOS

Presentamos el estudio retrospectivo de 13 nifios con
tumores tiroideos, que han requerido tratamiento quirdrgico,
en €l periodo comprendido de 1983 a1997 (Tablal). El diag-
ndstico inicial en todos |os casos se dehi6 ala aparicidn de
un «noddulo cervica», encontrando cinco carcinomas papila-
res de tiroides, siete nddulos benignos (6 adenomas tiroide-
osy 1 bocio coloide) y un carcinoma medular; todos ellos
con funcion tiroidea normal.

L os pacientes con carcinoma papilar de tiroides fueron
cinco, tres nifiasy dos varones, con edades comprendidas en-
trelos 7'y 13 afios, con una media de 8 afios en e momento
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del diagndstico. Todos presentaron tumoracion cervical con
funcion tiroidea normal. La tumoracion se localizaba en un
caso en el |6bulo izquierdo, tres en |6bulo derecho y uno mul-
ticéntrico. El tiempo de evolucion hasta el diagnosticoy tra
tamiento quirdrgico oscild desde 1 mesa5 afios. En todos los
casos se ha aplicado nuestro protocolo de actuacion diag-
nosticay terapéutica (Tablall). El estudio de funcion tiroi-
deaincluyd niveles detiroglobulina (Tg), T4, T3, TSHy an-
ticuerpos antitiroideos. Dos casos presentaban antecedentes
familiares de bocio. Se realiz6 ecografiatiroidea (Fig. 1),
gammagrafia (Fig. 2) y radiografia de térax. En la gamma-
grafiatiroidea (Fig. 2) se encontraron cuatro nédulos friosy
un nédulo hipercaptante. Se practicaron en todos PAAF, en
las que en cuatro se confirmd el diagnostico en labiopsiain-
traoperatoriay solo en un caso se registré un falso negati-
vo. El tratamiento quirurgico realizado en todos |os pacien-
tes consistid en tiroidectomiatotal y en cuatro casos se com-
plement6 con linfadenectomia. El estudio anatomopatol égi-
co de las piezas (Fig. 3B) describia una disposicion arbo-
rescente con estromaaxial fibrovascular papiliforme con ba-
jo indice de proliferacion celular y escasas mitosis compati-
ble con € diagndstico de carcinoma papilar diferenciado de
tiroides. En los cinco, inmediatamente después de la cirugia
se inicio tratamiento con dosis supresivas de L-tiroxina so-
dica. En todos €llos, antes de |os dos meses post-cirugia se
realizo rastreo con 13!, administrando dosis ablativas del mis-
mo. Después del procedimiento quirtrgico hemos registrado
unalesion por compresion extrinseca unilatera del nervio re-
currente laringeo izquierdo que cursd con disfoniaen e pos-
toperatorio inmediato y que se resolvié espontdneamente en
2 semanas, Y un caso de hipoparatiroidismo transitorio. El se-
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Tablall Protocolo de estudio, indicacidn quirGrgicay pauta

de seguimiento

Ha Personal
H2 Familiar

Exploracion

v

Niveles T4, TSH
Anticuerpos, Tg
Ecografia

GamHTﬁaﬁa
v

Biopsiaintraoperatoria
CIRUGIA

v Ty

Nodulectomia Tiroidectomia + tto. supresor L-T,
L obectomia Suspendido 4 semanas
+ T, durante 3 semanas
Niveles T4, TSH +
+ No tto. durante 1 semana
Control en
Tto supresor un afo
L-tiroxina sodica Rastreo 13|
TSH
-<—Tg —>"*
Dosis ablativas
con 13

guimiento hasido entre 14y 1 afio. En los sucesivos con-
troles mediante nuestro protocolo de rastreo con 13, deter-
minacidn de tiroglobuling, radiologia de térax, tomografia
computadorizada (TC), en un paciente se detectd laaparicion
de metéstasis pulmonares alos 3 afios de latiroidectomia. En
el resto delos casos no se ha detectado recurrenciadel tumor,
hallandose libres de enfermedad, asintométicosy en la ac-
tualidad mantienen tratamiento supresivo con tiroxina sodi-
caordl.

Como lesiones benignas presentamos siete pacientes (5
nifiasy 2 varones) con nddulos tiroideos, delos que seiseran
adenomas benignosy un quiste coloide. El rango de edad os-
cilaba entre 8 y 15 afios, con unamedia de 12 afios. El mo-
tivo de la consulta fue la aparicion de un nddulo cervical,
de evolucion entre una semanay siete meses (edad media=
2,5 meses). En ninguin caso se referian antecedentes perso-
nales de irradiacion previa de cabeza o cuello. En dos pa-
cientes existia historia familiar de patologiatiroidea (un fa-
miliar con carcinoma papilar y otro caso con antecedente fa-
miliar de bocio). Siguiendo nuestro protocolo de actuacion
en casos de nodulo tiroideo solitario se realizaron (Tablall)
estudio de la funcidn tiroidea, estudios morfol dgicos (eco-
grafiay gammagrafiatiroidea) y PAAF. Lalocalizacion del
tumor en tres pacientes fue en € 16bulo izquierdo, tres en el
|6bulo derecho y uno multicéntrico. En todoslos pacientesla
gammagrafia demostro |a ausencia de captacion del radio-
trazador en los nédulostiroideos. De las PAAF redlizadas no
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Figura 1. Ecografia: A) Adenomatiroideo: Nodulo de ecoestructura
mixta con predominio de parénquima solido. Refuerzo posterior con
&reas quisticas en su interior. B) Carcinoma papilar: Nodulo de natu-
raleza hipoecoica de carécter mixto.

se llego d diagndstico en tres pacientes. La pauta de actua-
cion quirargicafue, en primer lugar biopsiaintraoperatoria
Y, unavez descartada malignidad, reseccion total delalesion.
L os procedimientos quirargicos incluyeron dos nodul ecto-
mias aidadas, dos nodulectomias con istmectomiasy tres he-
mitiroidectomias. La estancia hospitalaria media fue de 48
horas, sin complicaciones postoperatorias. El seguimiento se
ha realizado durante un periodo maximo de 10 afios, con evo-
lucién favorable, manteniéndose todos |0s casos sin recidiva
delalesion en tratamiento supresor con tiroxinasodicaoral.

En el dltimo afio hemos tenido la oportunidad de tratar
aunanifia de 9 afios de edad con un carcinoma medular de
tiroides en e seno de unaneoplasia endocrinamtiltiple (MEN
2A). Entre los familiares de nuestra paciente, laabuela habia
fallecido por feocromocitomay carcinoma medular de ti-
roides, lamadre habia sido intervenida por presentar un car-
cinoma medular tiroides y un hermano esta pendiente de la
cirugia de carcinoma medular de tiroides (Tablalll). Enlos
estudios de citogenética se aisl6 una mutacion en codon 634
(ex6n 11): TGC-TAC (Cys 634 Tyr) del gen RET en € cro-
mosoma 10 (10g11.2), en todos |os miembros de la familia
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Figura 2. Gammagrafiatiroidea: A) Nddulo «calientex»: hipercapta-
cion del radiotrazador y anulacion del resto de la gléandula tiroides.
B) Nodulo «frio»: defecto en la captacion del radiotrazador en la zo-
nadel ndulo.

afectados (Tabla l11). Latumoracién consistia en un nodulo
tiroideo de 3,5 cm de didmetro de consistencia dura.
Presentaba un aumento de los niveles de calcitoninay una
imagen de hipocaptacion en [6bulo izquierdo en la gamma
grafiatiroidea. Unavez redizado el diagnostico citogenéti-
co seindico € tratamiento quirdrgico que consistio en tiroi-
dectomiaradical y linfanedectomia. El estudio anatomopa
tol6gico demostraba la presencia de células con citoplasma
aumentado, débilmente basotfilo, de aspecto granular y nd-
cleos marcadamente pleomorfos con estroma esosindfilo (Fig.
3C). Latumoracion invadia el parénquimatiroideo normal
sin separacion por la capsula fibrosa con imagenes de per-
meacién vascular. Como tratamiento complementario se apli-
6 3! paraintentar por vecindad la eliminacion de restos mi-
croscopicos de células neoplésicas, pero a pesar de estame-
dida hemos registrado unarecidivalocal linfética que preci-
s6 larealizacion delinfadenectomiaradical como tratamien-
to complementario al primer procedimiento quirdrgico. Enla
actualidad se mantiene asintomética, en tratamiento sustitu-
tivo tiroideo y pendiente de seguimiento después de 6 meses
postoperatorios.

68 J. Cerday cols.

Figura 3. Anatomia Patoldgica: A) Adenomatiroideo: cordones slidos
de células clbicas pequefias separadas por escaso estroma fibroso, sin
coloide. B) Carcinoma papilar: disposicidn arborescente complicada.con
estromaaxial fibrovascular papiliforme, con armazon cubierto de célu-
las cuboides regulares y bien orientadas. Nicleos ovales con vacuali-
zacion en su interior con cromatina en su periferia con bajo indice de
proliferacion celular con escasas mitosis. C) Carcinoma medular: célu-
las con citoplasma aumentado, débilmente basofilo, de aspecto granular
y nuicleos marcadamente pleomorfos con estroma eosindfilo.

DISCUSION

L os nédulos solitarios tiroideos tienen una bajainciden-
ciaen laedad pediétrica (1,2%) 39, Lamayoria son eutiroi-
deosy tan sdlo se aprecia un aumento de volumen en caraan-
terior de cuello como Unico signo. Cuando historiamos un ni-
fio con un nédulo solitario debemos investigar los antecedentes
personales de irradiacion previade cabezay cuello, yaque el
80% de las |lesiones malignas se relacionan con anteceden-
tes de irradiacion cervical superior a 120 rd® 7.1, La histo-
riafamiliar se debe explorar ante la posibilidad de carcinoma
medular relacionado con enfermedad tiroidea o neoplasiaen-
docrinamultiple (MEN). La presencia de hipertension arte-
rial con neurofibromas nos haran sospechar la existencia de
un carcinoma medular en el marco de un MEN |1 1),

Aunque afortunadamente en el 75% de los casos va a co-
rresponder a un adenoma benigno®- 1112, ante |a presencia de
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Tablalll Mutacion en codon 634 (exon 11) gen RET (10q11.2)

Carcinoma medular

O
-0

[] Mutacion en codon 634 (exon 11) gen RET /10q 11.2)

un nodulo frio solitario en laglandulatiroides en un nifio con
funcion tiroidea normal se debe descartar |a presencia de un
carcinoma (Tabla 11)®3. Esimprescindible la exploracion fi-
sicadel cuello (consistenciadel nddulo, adenopatias paratra-
queales 0 de otra cadena cervical, adherencias a planos pro-
fundos) y debemos descartar la existencia de unaneoplasiaen-
docrina mdltiple (neuromas, feocromocitoma, hiperparati-
roidismo). Laradiologiasimple de cuello nos es Util en los ca-
s0s de compresion extrinseca de las estructuras vecinas y pre-
sencia de cuerpos de psamoma. También se realizard unara-
diologiadetdrax en € estudio de extension del carcinoma pa-
pilar, que en casos de diseminacion a pulmaén se aprecian las
tipicasimagenes en «suelta de globos» de las metéstasis?3.9).

La gammagrafia tiroidea proporciona informacion so-
bre lasituacion, e tamafio, funciony lamorfologiade laglan-
dulao del tejido tiroideo ectdpico o residual en casos inter-
venidos previamente, En €l estudio de las lesiones nodu-
lares, seguin laintensidad de captacion del isdtopo, 1os no-
dulos se pueden clasificar en «frios» o hipocaptantes (50%
malignos), isocaptantes, y «calientes» 0 hipercaptantes (s6-
lo el 1% son malignos) respecto a parénquimatiroideo nor-
ma® (Fig. 3).

Laecografiaesde gran utilidad paradiferenciar tumora-
ciones solidas, solido-quisticas (sospechosas de malignidad),
0 quisticas benignas (quistes coloides). Lapracticade laeco-
grafiacervica mediante un transductor de altaresolucion re-
sulta de gran utilidad para €l estudio de localizacion de los
nddulos en la glandula tiroides, detectando lesiones nodula-
res intratiroideas pequefias de hasta 13 mm de didmetro y per-
mitiendo distinguir si la ecoestructura es solida, quisticao
mixta. En laactualidad, la ecografiatiroidea de alta resolu-
cion se considera latécnica de eleccidn paralavaloracion
morfologicainicial de laglandulatiroides por su inocuidad
y rendimiento(® 48 11.12),

LaPAAF del tiroides para el estudio citol6gico del ma-
terial obtenido se utiliza extensamente en e diagndstico delas
afecciones tiroideas. La precision de latécnica ha sido am-
pliamente demostraday se acepta que en manos de citopato-
logos hien entrenados supera la eficacia diagndstica de otros
métodos de exploracion. Ante el diagndstico de «prolifera-
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cion folicular», €l citdlogo se plantea el diagnostico diferen-
cial entre hiperplasianodular, adenomafolicular y carcinoma
folicular por lo que serd necesarialabiopsiaparaacanzar un
diagnostico definitivo. Es unatécnica de bajo riesgo y senci-
[lade readlizar pero el problema principa de la PAAF se de-
be alanecesidad de contar con la colaboracion de un pato6-
logo con experiencia (dificil por labajaincidencia de patolo-
giaen lainfancialo que supone una corta curva de entrena-
miento) paradisminuir el ndmero de falsos resultados (hasta
un 10% de falsos negativos) y dada esta posibilidad, €l ren-
dimiento de la PAAF en nifios desaconsejan esta técnica co-
mo Unico método diagndstico en e que basar la estrategia qui-
rargica por lo que es preciso complementarla con labiopsia
intraoperatoria. Una PAAF negativa no excluye la presencia
de carcinoma (como ocurrié en un caso de nuestra serie), ade-
mas en contrade laPAAF estalanecesidad de sedar alos pa-
cientes que no colaboren (frecuente en edad pediétrica) y las
dificultades técnicas por las peculiaridades anatdmicas (cue-
[lo pequefio en los nifios)® 419, A la hora de plantear nuestra
estrategiaquirlrgicaconfiamos més en labiopsiaacielo abier-
to intraoperatoria, con resultados mas fiables por facilitar la
labor del pat6logo al aportar muestra suficiente que permite
realizar multiples estudios para asegurar €l diagnostico® 12,

Nuestra pauta terapéutica en |os casos de carcinomati-
roideo hasido latiroidectomiatotal, ya que se eliminala po-
sibilidad de transformacion de un diferenciado en indiferen-
ciado y disminuye €l porcentaje de recurrencias, a pesar de
que en los nifios suelen ser de histologia diferenciado (95%),
con crecimiento lento y menos agresivo que en adultos. El fac-
tor prondstico mas importante es la edad, ya que la mortali-
dad del carcinoma de tiroides en la edad pediétrica no supe-
rael 18% 9. Estos tumores en los nifios suelen ser TSH de-
pendientes por lo que con la terapéutica supresiva con tiro-
Xina postoperatoria se eliminalaposibilidad del crecimiento
esperado de restostiroideos. A pesar de ser un tumor de mor-
talidad muy baja, el 80% de |as recurrencias ocurren dentro
del primer afio y es por ello laimportancia del seguimiento
estrecho con las determinaciones de: 1. Niveles de tiroglobu-
lina(Tg), TSH, T4, anticuerpos antimicrosomalesy antitiro-
globulina (en un periodo variable seguin laedad del paciente).
Latiroglobulina es un magnifico marcador tanto de recurren-
cialocal como de metéstasis (siempre tras retirar previamen-
te el tratamiento con T4, yaque presenta una sensibilidad pa
rametéstasis del 83% sin T4y del 50% si se mantiene), con
menos fal sos negativos para detectar recurrencias que lagam-
magrafia (sensibilidad 88%, especificidad 99% y eficacia
96,5%) 19, Por otra parte, no tiene relacion con el carécter
benigno o maligno, ni con laanatomia patol dgica, aunque a-
gunos estudios encuentran relacion entre su ausenciay lain-
diferenciacion tumoral. 2. Rastreo con 3! cada 6 meses, sl s
negativo cada 1, 2, 5 afios. 3. Radiografia de térax anual. La
mortalidad depende de |as metéstasis pulmonares (7%), Sis-
tema nervioso, obstruccion traqueal y esofégica® 1. 12),

L os adenomas tiroideos de nuestra serie eran todos no-
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dulosfrios, con funcién tiroideanormal. El 80% delos casos
se presentaron como nédulo solitario y s6lo en un caso te-
niamultipleslocalizaciones. Ladificultad diagnosticade los
nddul os tiroideos se debe a su baja frecuencia en la edad
pedidtrica, afiadido aladificil exploracion fisicay a que los
métodos complementarios disponibles son imprecisos. Hemos
realizado tres PAAF en las que no se lleg6 a un diagnostico
Yy (ue en nuestra serie precisamos la biopsiaintraoperatoria
paraindicar la pauta terapéutica. En un caso la ecografia
demostraba la presencia de un quiste coloide, que fue rese-
cado completamente, no considerandose benigno hasta que
fue completado € estudio histol6gico de la pieza para des-
cartar que lalesion quistica no se debieraanecrosisy dege-
neracion de un carcinoma, como ya se ha publicado en lali-
teratura®. Laintencion terapéuticahasido reseccion delale-
sion benigna en cuatro casos y dos hemitiroidectomias.
Realizamos un estrecho seguimiento de laevolucion del pa-
rénquima con ecografiay gammagrafia, y en todos |os casos
mantenemos terapia supresiva.con L-tiroxinasodicaoral, con
laintencion de frenar el crecimiento de nuevos adenomas.
El carcinoma medular procede de las células parafolicu-
lares (neuroendocrinas) 6 C, productoras de calcitoninay de-
rivados de la cresta neural. Tiene unaincidenciadel 17% de
los carcinomas de tiroides en la edad pedidtrica. El 20% tie-
ne un mecanismo de transmision hereditaria que es de tipo
autosdmico dominante con un elevado nivel de penetrancia
en | os casos de carcinomamedular familiar en € contexto de
una neoplasiaendocrinamultiple (MEN) tipo 1. Existen dos
formas hien conocidas, pero el MEN2A en la que se encua
dra nuestro Gltimo paciente suele asociarse con carcinoma
medular de tiroides, feocromocitoma o hiperplasiade las pa-
ratiroides. Los estudios de ligamiento genético han permiti-
do localizar el gen responsable del carcinoma medular de
tiroides en el locus que se encuentra en la region centromé-
ricadel cromosoma 10. En los estudios de ligamiento gené-
tico paraMENZ2A se sospechd que el oncogén RET podiate-
ner relacion con un receptor de tipo tirosincinasa, se expresa
en tumores derivados de |a cresta neural, en médula espinal
y en células leucémicas. Se han identificado varias muta-
cionesen € oncogén RET en casos de carcinomamedular fa-
miliar, lamayoria en los exones 7 y 89, Curiosamente, las
mutaciones detectadas se producen en codones codificantes
para cisteinas, sugiriendo que los cambios provocan altera-
ciones importantes en la estructura secundariay terciariadel
producto de RET mutado. El oncogén RET no es un gen su-
presor de tumores, pero mutaciones en €l dan lugar a pre-
disposicidn neoplésica. Creemos que hay que anticiparseala
clinica, realizando un screening, que antes se realizaba de-
terminando calcitoninatras la estimulacidn con pentagastri-
nay calcio, que ahora se sustituye por el estudio molecular.
Laimportancia de la deteccidn precoz estriba en la dificul-
tad de tratar &l carcinoma medular evolucionado. En los ca-
S0S COMO nuestra paciente con RET positivo se considera que
el carcinoma medular es multicéntrico y se indicaratiroi-
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dectomia con linfadenectomia antes de los 5 afios de realizar
€l diagndstico (en los MEN 2B es antes del afio). El sequi-
miento se realiza con lamonitorizacion de los niveles de cal-
citonina plasmética basal, se complementara con estudios de
imagen (ecografia, TC, gammagrafiaDMSA) y se monitori-
zaran 1os niveles de catecolaminas en orina para €l despis-
taje del feocromocitoma (hasta en el 50% de los casos)®@.
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