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LINFOMA PRIMARIO DA TIREOIDE é uma neoplasia rara e representa 2%

dos tumores malignos da tiredide (1,2). Este tumor se origina dos lin-
focitos B (3) e raramente das células T. Quase todos os casos ocorrem asso-
ciados 4 tireoidite de Hashimoto com ou sem hipotireoidismo (4-10). Para
o diagndstico do linfoma da tircdide pode ser utilizado a pungio aspirativa
por agutha fina (7,11-13), bidpsia por agulha grossa (9) ou bidpsia a céu
aberto (14-17). Em adi¢io, a imunocitoquimica, utilizando anticorpo
monoclonal especitico para células B (18) ¢ a andlise de citometria de fluxo
(19) ajudam a confirmar o diagnéstico. Além disso, a tomografia com-
putadorizada ou a ressondncia magnética da tiredide ajudam a estagiar a
extensdo da doenga (20,21). Descreveremos a seguir nosso método diag-
nostico ¢ de tratamento baseado no seguimento de 155 casos tratados no
Kuma Hospital desde 1963 até o momento.

PACIENTES E METODOS

Foram avaliados um total de 155 casos de linfoma da tiredide no Kuma
Hospital, Kobe, Japio, sendo 38 homens ¢ 117 mulheres. As idades vari-
aram de 26 a 82 anos, com média de 60 (mais ou menos 12 anos). O diag-
noéstico final do linfoma de tireéide toi feito baseado no exame histologico
de tecidos tireoidianos obtidos por bidpsia a céu aberto.

Exame dos tecidos

O diagnéstico citologico de linfoma da tiredide se baseou nos achados de
infiltragio monomorficas de células linfoéides pobremente diferenciadas
(13). Os critérios histoldgicos para o diagndstico incluiram a natureza
monomoérficas dos linfécitos, infiltrado de linfécitos ao redor do endotélio
dos vasos e esfacelamento da arquitetura com destrui¢do das estruturas foli-
culares (22). O grau de malignidade foi classificado, de acordo com o méto-
do da working formulation (23), em trés grupos de prognodstico: baixo,
intermediario ¢ alto grau de malignidade, bascado na morfologia do tumor.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Aspectos Clinicos

O linfoma primario da tiredide ocorreu 2,5 vezes mais em mulheres que em
homens. O pico de incidéncia esteve entre 50 a 80 anos de idade. Em con-
traste, os carcinomas papiliferos ¢ foliculares foram observados em pacientes
entre 20 a 60 anos de idade (24). Portanto, o linfoma ocorre em uma po-
pulagio mais idosa que os carcinomas bem diferenciados da tiredide. A irra-
dia¢do da cabeca e pescogo é um fator que predispde ao surgimento dos
cinceres diferenciados da tircbide, mas nio se sabe se a irradiagio do
pesco¢o ¢ um fator de risco para o linfoma da tiredide. A infecgio pelo virus
HIV tem sido associado com linfoma da tiredide (25). Nenhum dos nossos
pacientes tinha historia de irradiagio prévia do pescogo ou infecgio pelo
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virus HIV. Alguns dos nossos pacientes tinham
infecgdo pelo virus Epstein Baar (26), sugerindo que o
virus possa cstar relacionado com o surgimento do lin-
foma em alguns casos. Os sintomas do linfoma da
tirebide estdo resumidos na tabela 1.

Tabela 1. Sinfomas do linfoma da tiredide em 155
pacientes.
Sintomas %
Bocio 100
Bécio difuso 57)
Bocio nodular 43)
Répido crescimento do bbcio 81
Dispnéia 7
Paralisia do nervo recorrente 5
Febre 2

Uma das principais caracteristicas dos pacientes
com linfoma da tiredide foi a associagio com a
tireoidite de Hashimoto com ou sem hipotircoidismo.

Em nosso estudo 68% dos pacientes apresen-
tavam anticorpos anti-microssomais positivos. A asso-
ciagdo com tireoidite de Hashimoto tem sido relatada
em 27 a 100% dos pacientes (5). Nos 65 pacientes que
tiveram o tecido peritumoral examinado, havia evidén-
cia histolégica de tireoidite de Hashimoto. Nossos
achados estdo de acordo com Ansocomb (5) que rela-
tou 100% de incidéncia de tireoidite de Hashimoto cm
pacientes com linfoma da tiredide; 45% dos nossos
pacientes apresentavam hipotireoidimo clinico ou sub-
clinico. A incidéncia de hipotircoidismo fol mais alta
em nosso cstudo quando comparada a de outros
autores. Isto se deve d inclusio do hipotircoidismo
subclinico. Tivemos um  paciente com doenga de
Graves que apresentou linfoma da tiredide descoberto
incidentalmente ¢cm exame histolégico.

DIAGNOSTICO

O diagnoéstico de linfoma da tiredide deve ser sus-
peitado em pacientes com tireoidite de Hashimoto
que apresentam crescimento rapido do bocio. Basca-
do em nossa experiéneia, recomendamos os seguintes
procedimentos para avaliagdo inicial: ultra-som da
tircdide ¢ PAAF.

O ultra-som da tircdide é muito Gtil para detec-
tar ¢ diagnosticar o linfoma da tireéide. O linfoma da
tiredide, ao ultra-som, geralmente apresenta-se como
uma lesdo nodular acentuadamente hipoecodica (pseudo
cisto) ou com um padrio de crescimento “brocoli-like”
em 93% dos pacientes. Em nossa experiéncia, somente
11% dos pacientes com tireoidite de Hashimoto sem
linfoma apresentaram esse¢ padrdo. A lesdo pscudo cis-
tica deve ser o local escolhido para a PAAF.
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O estudo citolégico demonstrou abundante
quantidade de linfocitos monomérticos. No entanto, a
diferenciagdo entre tircoidite de Hashimoto e linfoma
da tiredide pode ser dificil cm alguns casos, particular-
mente quando o linfoma é de baixo grau de malig-
nidade. Quando o namero de células obtidas pela
bidpsia é pequena ¢ o tamanho dos linfocitos varia de
tamanho, o diagnoéstico provavel é de tircoidite de
Hashimoto. Quando a quantidade de células obtidas ¢
maior ¢ ndo hi variagio do tamanho dos linfécitos o
diagnostico provavel ¢ de linfoma de tircbdide. De 83
pacientes submetidos a PAAF, 65 pacientes tiveram o
diagnéstico correto, 10 pacientes com resultado duvi-
doso ¢ 8 pacientes sem evidéncia de malignidade. Por-
tanto, 90% dos pacientes com linfoma da tirebide tive-
ram diagnoéstico correto pela PAAF. Tivemos também
4 casos suspeitos de linfoma ao exame citolégico que,
apos a bidpsia a céu aberto, tiveram diagnéstico de
tircoidite de Hashimoto. Quando o cxame ultra-
sonogratico ¢ o exame citolégico siao inconclusivos,
recomendamos a bidpsia a céu aberto ou a repeti¢do
da PAAF mensalmente. O propésito da bidpsia a
céu aberto ¢ confirmar o diagnostico citologico ¢
determinar o grau de malignidade. O exame
imunohistoquimico com o anticorpo monoclonal
para células B pode ser utilizado para confirmar o
diagnostico (18, 27).

Estadiamento do linfoma da tiredide

Como em outros linfomas, o estadiamento ¢ impor-
tante para estabelecer o prognédstico e determinar o
local para radioterapia. A tomografia, MRI ¢ a cintilo-
grafia com gallium 67 do térax e abdémen ¢ recomen-
dado apos o diagnostico do linfoma.

TRATAMENTO

O tratamento do linfoma da tireéide ndo cstd bem
estabelecido ¢ as recomendagdes para o tratamento
incluem cirurgia, radioterapia, quimioterapia ou com-
binagdes dos trés métodos (8,17,28-30). Em nossa
série, um grupo de pacientes se submeteu a radiote-
rapia ¢ mais 6 ciclos de ciclofosfamida, adriamicina,
vineristina ¢ prednisolona (CHOP) ¢ apresentou
sobrevida de 100% em 8 anos. Um outro grupo de
pacientes que se submeteu a radioterapia ¢ um ou dois
ciclos de CHOP ou mostarda nitrogenada, vincristina,
procarbazine e prednizolona (MOPP), apresentou
sobrevida de 75% em oito anos. A adi¢io de 6 cursos
de CHOP terapia melhorou a sobrevida dos pacientes.
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PROGNOSTICO

A presenga de alto grau histologico de malignidade,
idade avangada, extensio extra-tireoideana ¢ metas-
tases a distdncia sio sinais de mau prognéstico
(1,8,17). Nosso estudo sugere que o diagndstico pre-
coce e o tratamento imediato é importante para o
prognoéstico, além da escolha da terapia.

Em resumo, o linfoma da tiredide apresenta-se
como uma massa de crescimento rapido em pacientes
portadores de tireoidite de Hashimoto ¢ idade
avangada.

Tabela 2. Survival curves of patients freated with two diffe-
rent metholds
(%)
1007 (A) group
907 L““\_{—L— n=16
i e (W group

70

n~21
601 A: 1 course of CHOP therapy

Radiation therapy (40 to 60Gy)

Survival
o
9

30+ S courses CHOP therapy

B: Radiation therapy

1 or 2 courses of CHOP or MOPP therupy

I I I

1000 2000 3000 Dias

Days after treatment
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