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Histopatologia del bocio de Hashimoto

Por el DR. CLEMENTE VILLASEROR

Con el nombre de struma lymphomatosa, Hashimoto deseri-
bié en 1912 una forma especial de bocio, caracterizada por una
infiltracién de células linfaticas y formacién de foliculos linfcides,
que coexisten con alteraciones estructurales fel parénquima tiroi-
deo y del tejido conjuntivo intersticial.

Hashimoto refirié cuatro casos de un tipo particular de bo-
cio linfoide, afirmande que la lesién no habia sido descrita ante-
riormente, y la separé de la enfermedad de Riedel o tiroiditis le-
fiosa, v de las tiroiditis crénicas especificas y no especificas.

Durante log diez afios siguientes, la comunicacién de Hasghi-
moto fué casi olvidada, hasta que James Ewing, en 1912, basan-
dose en cuatro observaciones, concluye que la enfermedad de
Hashimoto y la de Riedel son log extremos primero y ultimo de
un mismo proceso aue denomina granuloma benigno del tiroide.

En 1931, Mc Cullagh y Graham, revisando 104 casos publi-
cados por diversos autores, separan 41 casos de Riedel, 24 de
Hashimoto y log 39 restantes los catalogan entre lag tiroiditis erd-
nicas, la atrofia, la fibrosis, etc.

Cecil A. Joll en 1932, en su tratado ‘“Enfermedades de 1a
Glandula Tiroide”, establece la separacién de ambas entidades no-
solégicas, sefalando 51 casos de bocio de Hashimoto y diez casos
de enfermedad de Riedel en un total de 5650 tiroidectomias.

Er 1939, Joll publica un extenso estudio anatomo-clinico de
la enfermedad de Hashimoto, ingistiendo en el diagnéstico di-
ferencial con la enfermedad de Riedel.

Arthur E. Hertzler, en su libro “Diseases of the Thyroid
Gland” publicado en 1942, describe por separado ambas entidades
clinicas, haciendo una minuciosa degeripeién anatémica del bocio
linfoide, y llama la atencién sobre las células que él lama de Has-
himoto, v que le son peculiares.

Nuestro material consta de 6 casos, de los cuales b fueron
diagnosticados y operados por el Dr. Don Dario Fernandez, guien

# Trabajo de ingreso, leide en la sesién del 15 de marzo de 1944,
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llamé nuestra atencién sobre el padecimiento, Los cineo cascs for-
man parte de una serie de 46 tiroidectomias recientes.

Frecuencia.—Las estadisticas inglesas hasta 1939, deducidas
de las de Graham, Renton, Charteris y Heggie, Keynes y Joll, en
un total de &,338 tiroidectomias, sefialan 81 bocios de Hashimoto
o sea 0.98 por ciento,

Edad.—Es mas frecuente enfre los 40 y los 60 afos, Joll re-
fiere un caso extremo de una nifia de 10 afios y Graham el de
un anciano de 75.

Sexo.—Es notablemente mas frecuente en la mujer, sobre
todo después de la menopausa. Nuestros casos corresponden en
su totalidad a individuos del sexo femenine.

Distribucién geografica.—Aun poco estudiada la enfermedad
existen pocas estadisticas regionales, pero se encuentra siemprs
que se busca, y séio tenemos conocimiento de que es frecuente en
Ingiaterra, Norteamérica y- Japén. Nuestra corta casuistica habla
en favor de su frecuencia en México.

Por la indole de este trabajo, solamente haremos un resumen
de su etiologia, patogénesis y sintomatologia.

Su etiologia es completamente obscura.

Briinger (1915) y Eason (1917) pensaron en un fendmeno
inflamatorio, pero la clinica nunca lo comprueba.

Me. Carrison (1929), en ratas alimentadas con una dieta de-
ficiente en vitamina A, que contenga yodo, produce estados se-
mejantes al bocio de Hashimoto. Este heche no se ha observado
en la especie humana.

Simmonds encuentra foliculos linfoides en un 5 por ciento
de tiroides normales, siendo mas frecuentes en individuos mayores
de 30 afios y con preferencia por el sexo femenino. Los encuen-
ira en el 15 por ciento de los bocios simples y en el 75 por ciento
de log de Graves, y supone que las alteraciones cualitativas y
cuantitativag de la seerecién son estimulo suficiente para la pro-
liferacién del tejido linfoide.

Los enfermos no presentan antecedentes patoldgicos que pue-
dan relacionarse con el padecimiento.

No se implanta sobre un bocio preexistente.

No es manifestacion de enfermedad constitucional alguna.

Comienza silenciosamente; su crecimiento es lento.
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Es de tamafio mediano e interesa uniformemente todas las
partes de la glandula; es asimétrico cuando la glandula lo era pri-
mitivamente.

En sus principios pueden observarse sintomas de hipertiroi-
dismo (pérdida de peso, nerviosidad y elevacion moderada del
metabolismo basal), en relacién con cambios hipertréficos en el
epitelio tiroideo. En su periodo de estado, el hipotiroidismo y los
fenémenos compresivos sobre la laringe y. la tragquea, dominan
la escena (fatiga, disnea moderada, aumento de peso, a veces dis-
fonia).

Evoluciona fatalmente hacia el mixedema,

Anatomia Patologica.—Aspecto macroscépico—La glandula
esta aumentada de volumen sin pérdida de su forma; el crecimiento
afecta igualmente las expansionmes sub-esternal, piramidal y re-
trolaringeas cuando existen, originando en este ultime caso un
bocio circular compresive.

El crecimiento es moderado, alcarzando eventualmente un
peso de 25 gramos, segin observaciones de Jaffé (1937).

La superficie es lisa, ligeramente lobulada y poco vascula.
rizada.

La capsula es gruesa, no adherente a misculos o aponeurosis
vecinos. Frecuentemente se adhiere a la traquea.

Su consistencia es uniforme, firme, variable segiin la edad
del padecimiento.

Color salmén palido o blancoe grisiceo.

Es registente al corte y la superficie de seccidn es uniforme,
grisacea con un fino moteado rojizo, y no muestra contenido co-
loide a la simple vista.

No se observan focos hemorragicos, ni quistes; no presenta
necrosis. calcificacion, ni abscesos.

Su seccién en el microtomo de congelacién es mas facil que
en el tiroide normal v que en las otras variedades de bocio; los
cortes no muestran tendencia a aglutinarse.

Histopatclogia,—1.—Capsula.—Es gruesa, aleanza en algunos
sitios 450 micras y estd constituida por laminas conjuntivas co.
lagenas.

Ne presenta infiltrados leucocitarios.
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De su cara interna se desprenden tabiques de espesor variable
que lobulan el parénquima.

En su jntimidad se alojan numercsos vasos sanguineos.

2—Vesiculas.—Su numero depende de tres facteores:

a) cantidad de foliculos linfaticos,

by extension de los infiltrados linfocitarios,

¢) proporcién de vesiculas alteradas.

Las formaciones vesiculares constituyen la mayor parte del
volumen del érgano en las formas ligeras. Esta proporcion varia
en lag formas de mediana intensidad en favor de los elementos
linfaticos v de los elementos tiroideos avesiculares. En lag for-
mas avanzadas, las vesiculas tipicas son escasas y el drgano pierde
su arquitectura alveolar. '

Las vesiculas coloides son de talla media; el promedio de sus
diametros es de 39 micras. No se observan jamis vesiculas guis-
ticas.

Contienan substancia coloide coagulable y acidéfilo en las for-
mas ligeras. En las formas medianas y avanzadas, sobre todo
en lag vesiculas cuyo epitelio presenta fendmenos de exfoliacion,
la cavidad aparece vacia del producto de seerecibn.

3.——Células tirocideas.—Las ecélulas de las wvesiculas tipicas
son de escasa altura, dando al epitelio un aspecto endotelial.

Poseen un citoplasma cargado de mitocondrias granulares os-
tensibles con la primera variante de Rio-Hortega al método de
Achucarro.

Su nicleo es de dimensiones sensiblemente iguales a log del
tiroide normal eliptico dada la escasa altura de las células
del epitelio. Los nucléolos no ofrecen particularidades en cuanto a su
mimero, talla y situacién subcortical.

4.—Células de Hashimoto.—El fendmeno mas notable en las
alteraciones del epitelio vesicular en struma lymphomatosa, es la
exfoliacién intravesicular de las células tircideas.

Estas células exfoliadag son citadas por Hertzler con el nom-
bre de células de Hashimoto.

Cuando la exfoliacién afecta a todas las células de la vesicula,
ésta se transforma en una colonia maciza, pierde su forma re-
gularmente esfériea que le imponia su funcién de almacenar co-
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ioide v se vuelve irreconocible en las preparaciones tefiidas con
hematoxilina.

Cuando este fenémeno afecta grandes extensiones o la tota.
lidad de la glandula, ésta toma un aspecto carcinoide.

Perdida la ordenacién vesicular, numerosas células de Hashi-
moto parecen independizarse y formar pequeflos grupos.

Las células de Hashimoto son de mayor talla que las tiroideas
normales. v h .

No poseen membrana celular aparente. Su citoplasma con-
tiene numerosisimas mitocondrias y, algunas de ellas, gruesos gra-
nog de secrecién.

El centrosoma es enmascarado por el condrioma, En algunas
células es posible observarlo.

Sus nucleos son grandes, su didmetro medio es de 10.2 mi-
cras, alcanzando en algunos hasta 15.

Su forma es esférica para la mayor parte de ellos, observan-
dose formas elipsoidales y ovoideas.

Estan limitados por fina membrana.. Su croratina es fina-
mente granular.

Los nucléolos por su nimero y situacién recucrdan a los de
la glandula normal. Son en namero de 2 6 3 para cada nueleo,
habiendo algunos con 1 y escasos con 4.

Su diametro medio es de 1.82 micras, alcanzando en algunos
hasta 3. Presentan estructura granular,

No se observan. en lag células de Hashimoto, fenémenos de
divisién celular.

5. Formaciones linfaticas—Numerogos foliculos linfaticos es-
tin diseminados en el seno de los tiroides con struma lymphoma-
tosa. Su nimero es muy variable; en unos casos son poco abun-
dantes, siendo preciso recorrer varios campos microscbpicos para
encontrar alguno. En otros casos son tan abundantes que se pue-
den reunir hasta tres en el mismo campo, observindose frecuen-
temente la fusién de variog foliculos en una secla masa linfatica.

Su arquiteciura es tipica. Poseen grandes centros germi-
natives en linfopoyesis activa, observindose numerosas mitosis.

Filas concéntricas de linfocitos rodean a los centros germi-
nales.

Méas hacia afuera, los linfocitos se disponen de manera di-
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tusa insinudndose -entre las vesiculas tiroideas vecinas o entre los
acimulos de células de Hashimoto.

Numerosos plasmocitos se observan en el infiltrade linfoci-
tario,

6.—Estructuras fibrilares precoligenas.—Su impregnacién se-
lectiva con las téenicas argénticas de nuestro maestro Pio del Rio-
Hortega, aflade un nuevo capitulo a la histopatologia del bocio de
Hashimoto.

Er lag formas vesiculares, el armazén de fibras precoligenas
de los alvéolos tiroideos es semejante 2l de la glindula normal. Cons-
ta de dos drdenes de fibras. Unas gruesag (de 1 a 1.5 micra de
espesor) que forman una red de amplias mallas en cuyos espa-
ciog rarecen engastadas las vesiculas: toman origen en ias bandas
coligenas que surcan el parénquima y en el conjuntivo adventicial
de los gruesos vasos.

El segundo sistema fibrilar precoligeno esti representado
por un delicado reticulo ds mallas apretadas, formado por finisi-
mas hebras anastométicas (0.2 miera de espesor), que se unen
con sus congéneres que existen en torno de los capilares sangui-
neos intervesiculares. Forman a cada vesicula una cota que la
rodea por todas partes.

En las formas avesiculares, en agquellas en que las técnicas
generales revelan una disposicién sincicial de las células de Hasghi-
moto, la impreghacién selectiva de las fibras precoligenas de-
muestra una muy diferente manera de agruparse.

La precoligena divide en grupos a las células especificas, Es-
tos grupos ocupan las jaulas fibrilares que ocupaban las vesiculas:
pero su forma esti modificada, pues ya no la rige la tensién del
coloide. Algunos grupos celulares se funden con los vecinos por
dehiscencia de los enrejados fibrilares,

Distinguense los dos 6rdenes de fibras descritos anteriormen-
te.

En lag formas avanzadas hay incremento de material cola-
geno de esclerosis.

La lobulacién interna de la glandula se conserva atin en los
cagos avanzados.,

La precolagena de los nédules linfaticos.—Los nédulos linfa-
ticos no presentan barrera fibrilar limitante. EI centro germina-
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tivo es muy pobre en fibras precolagenas y dependen de los es-
casos capilarse que lo irrigan. Estas fibras son gruesag y con-
traen anastomoesis entre ellas.

La zona periférica de los nédulos linfaticos es méas rica en
fibras precoldgenas, las cuales siguen trayectos paralelos a las
filas de linfocitos neoformados que circundan al centro germina-
tivo, insinuandose entre ellas y anastomosindose unas con otras.

En la parte mas externa de los foliculgs linfaticos, en donde
los linfocitos se esparcen en forma difusa, las fibras precolagenas
se srastomosan de manera caprichosa, formando una red en cu-
vas mallas quedan alojados numerosos linfocitos. Estas fibras
se anastcmosan con similares perivasculares y con las gruesas
fibras del sistema vesicular circundante.

Conclusiones

El bocio de Hashimoto tiene una fisonomia histopatolégica
bien definida.

En todos los casos se observan cuatro hechos gue deben con-
siderarse caracteristicos: '

1.—Exageracién del contenido normal de formaciones linfo-
poyéticas.

2 —Infiltracién linfocitaria intersticial a partir de dichas for-
maciones.

3. —FExfoliacion de las células del epitelio vesicular y su trans.
formacién en células de Hashimoto.

4 .—Sistematizaciéon organoide de las estructuras fibrilares
precelagenas, semejante al de la glandula normal.

La infiltracién linfocitaria no debe considerarse como infla-
matoria, pues no se origina por diapedesis, ni se acompafia de
hiperhemis, exoserosis, ni de alteraciones parenguimatosas seme-
jantes a las que se observan en los procesos inflamatorios.

Es diferente de los procesos neopldsicos malignos: la glandula
conserva su forma v su lobulacién interna, la cdpsula es respetada,
lag células de Hashimoto no presentan actividad fumoral y no se
observan en ellas indicios de multiplicacién.
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1—Bacic de Haghimoto. Forma vesicular

2.—Forma avesicular.

Gaceta Médica de México
Tomo LXXIV Nim. 4
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3.—Vesfculas exfoliadas e infiltracion
linfocitaria intersticial.

4—Detalle de la figura anterior.

Gaceta Médica de México
Tomo LXXIV Nim, 4
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5 y 6.—Inoarquitectura. Forma avesicular.

Gaceta Médica de México
Tomo LXXIV Nim. 4
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Comentario al trabajo de ingreso del Dr. Clemente

Villasefior *

Por el DR. TOMAS G. PERRIN,
Académico de nimero,

El doctor don Clemente Villasefior, uno de los mas jévenes,
competentes v entusiastas cultores de la Histopatologia en Mé.
xico, nog presenta un trabajo de ingreso que por bueno y por bre-
ve es doblemente bueno, segtiin la maxima de Gracian.

La importancia del tema escogido, el dominio del asunto Ia
disciplinada ordenacién expositiva y una contribucién personal,
doctrinaria y técnica, dan al trabajo del doctor Villasefior todo el
decoro que debe exigirse a una aportacién académica.

El asunto es importante, mas que por la gravedad del pro-
ceso, por €l debatido tipo de las lesiones y por su desconocida etio-
logia. Soslaya con prudencia Villasefior este iltimo punto, perc
tacitamente mos permite sospechar que la relaciona con la oculta
génesis de las neoformaciones, ya que rechaza abiertamente la
tndole inflamatoria de la linfomatosis caracteristica de la enfer-
medad de HMashimoto y no parece seducirle la intervencién de un
influjo carencial del vitamin A, como apunta Me, Carrison. Cler-
to es que respecto a procesos inflamatorios excluye en modo con-
cluyente a los de predominio exudativo, no aludiendo a los de
tipo celular, proliferante, granulomatoso, que pueden llegar hasta
ambiguos estados intermedios entre granulomas infecciogos y neo-
plasias.

También resueltamente se sitia Villasefior entre los dualis-
tag (Mec. Culiagh y Graham, Joll, Hertzler, Lit, Boyd) eontra los
unicistas (Ewing, Williamson, Pierce, Vaux); el hecho mismo
de que no figuren en el trabajo las razones aducidas por unos y
otros para separar o unir el bocio lefioso y el linfomatoso, debe-
mos estimarle como que esta dualidad es ya, para el autor, cues-
tién zanjada.

En esta misma alta tribuna defendimos un dia el homenaje
que debe tributarse a quien méis sagazmente estudia una enferme-

* I:eido en la sesién del 15 de marzo de 1944,
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dad dando a ésta el nombre de aquél. No hemos de regatear ahora
al preceso estudiado por el habil cirujano y brillante endocrindlogo
nipén el justo titulo de Enfermedad de Hashimoto. Pero dar este
nombre —como hace Hertzler— a células bien conocidas, nos pa-
rece excesiva condescendencia. Rio Hortega completé el hallazgo
de ciertos gliocitos descubiertos a medias por Bevan-Lewis y Ro-
bertson v de ninguno de ellos llevan el nombre. Fué preciso gue
Cajal descubriera dos tipos de totalmente ignorados elementos pa-
ra que se nombrase a uno de ellos Cajal’sche zellen y preciso fué
también que en un campo afarosamente espigado miera a micra
por nutrida legién de avezados histélogos, con Cajal y con Golg
a la cabeza, demostrara Rio Hortega que aun era posible hallar
insospechados elementos, para que éstos fueran las Hortega cells.
Pero las que Hertzler llama células de Hashimoto son, por su-
puesto, elementos hipertréficos v dislocados del epitelio secretor,
aspectos pavclogicos de las mismas células que, ha tiempo, levan
el nombre ne de uno sino de dos investigadores, de Lagendorff, en
etapa de células principal, Ehrlich-Biendi negativa, sin coioide
aparente con gran niicleo vesiculoso basal, y aparate de Golgi
frecuentemente infranuclear, v de Bensley, en actividad hiperse-
cretora, con grumos coloides, ndcleo pequeiio picnético y central;
aparato reticular supranuclear, v FKhrlich-Biondi positiva.

Quc el mismo clemente, alterado por un proceso reaccional
{mas hien en su volumen, en su morfologia ¥y en su topografia,
que en su estruc’cum), cambie de nombre, no nos parece, en modo
alguno, necesario. Acaso no lo sea ni para la fama del =abio
oriental cimentada en sus estudios sobre hipofisotomia axil, sobre
las reacciones térmicas tras inyecciones neuroventriculares de pi-
tuitrina en animales hipofisoprivos, sobre las necrcsis del miocar-
dio en el hipertiroidismo experimental, la intervencidn esplénica
en el metabolismo de las proteinas hepaticas, la hiperexocrinia
pancreatica en la,alimentacién tiroidea, y otros importantes tra-
hajos experimentales,

Las estructuras de sostén del bocio de Hashimoto, congide-
radas antes de un modo general en su aspecto masivo, esclerégeno,
de reaccién colagena fibroide adulta, son objeto por parte del
doctor Villasefior de un completo y cuidadoso estudio en las am-
plias reticulaciones periféricas y en la tramula intima fibrilar pre-
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colagena de soporte pericelular, tanto en vesiculas y sincitos glan-
duloides, cuanto en nédulos e infiltrados linfocitarios. Original
y concienzuda labor realzada por un perfecto dominio de la tée-
nica inoscépica que constituye un nuevo e importante conocimien-
to en la histopatologia del proceso y que extendida a la tiroiditis
fibrosa progresiva, a las hiperplasias adenolinfoides ¥ a los estados
tirolinfaticos, permitird seguramente no sélo anadir un sélide ar-
gumento mis a los cuatro esgrimidos por Boyd para separar la
tiropatia de Hashimoto de la de Riedel, sino contribuir en modo
brillante a la redaccidn de un eapitulo de histologia diferencial
entre las complejas hiperplasias y neoformaciones linfocitarias, no-
dulares o difusas, de sede tiroidea.

Elogiada la sustanciosa brevedad del trabajo, no incurriré en
el contradictorio error de prolongar el comentario. Dentro de
breves momentos nuestro Presidente dara la bienvenida al nuevo
académico; doyla yo a su-escrito inaugural en el que se acusa la
recia personalidad cientifica del auter; honra de maestros mexi-
canos y de maestrog espafioles, de Rio Hortega, de Tello, de Gon-
zalez Guzman.



