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In cadrul complicatei patologii a glandei tiroide, leziuni distrofice,
hiperplazice, inflamatoare sau tumorale produc cresterea in volum a or-
ganului, de multe ori necaracteristici, generind importante dificultati de
diagnostic, solutionate de multe ori numai de examenul histopatologic.

Leziunile tiroidiene cu patogenezad autoimuni constituie un aspect
particular si deosebit de actual, apadrind uneori ca o etapd care continui
leziunile inflamatoare sau precede leziunile tumorale, in special limfoma-
toase. Susceptibilitatea tiroidei pentru leziuni autoimune este, dupi
Burnet(2) urmarea apartenentei sale printre organele ,excluse“, organe
a caror structura antigenica este mai putin imprimatd in codul de recu-
noastere imuna.

Anticorpi antitiroidieni sau modificiri microscopice sugerind o reac-
tie autoimuna pe cale de constituire sau constituitd pot fi pusi in
evidentd nu numai in formele tipice de boala tiroidiana autoimuni, in
tiroidita limfocitara sau in boala Hashimoto, dar si in alte boli, in diferite
tiroidite acute sau subacute, in stiri de hiper- sau hipotiroidism, in tumori,
in unele forme de gusd simpld sau nodulard sau chiar la persoane cu
tiroidd aparent normala. Patologia tiroidiand prezinti particularitatea exis-
tentei unei structuri imunoglobulinice, stimulatorul tiroidian cu actiune
indelungatd (LATS), numit in ultimul timp anticorp stimulator al tiroi-
dei sau anticorp al receptorului de tirotropind, care produce hiperplazia
hiperfunctionald a tesutului tiroidian. Caracteristic hiperplaziei tiroidiene
primare si formelor hiperfunctionale de gusa sau adenom, acest factor a
fost pus in evidenta uneori si la bolnavi cu gusd nodulard fiind incrimi-
nat de producerea leziunilor (1).

Toate aceste observajii sugereazd c3, pe lingd leziunile tiroidiene
autoimune tipice, si alte procese patologice tiroidiene s-ar incadra intr-
un complex autoimun tiroidian. In acest sens am considerat interesant
studiul modificarilor microscopice sugerind o reactie autoimuna pe piese
operatoare de la bolnavi cu hipertrofie tiroidiana asociatd uneori cu tul-
burdri functionale. Am urmairit de asemennea o posibild transformare a
unor astfel de leziuni in limfoame, tiroida facind parte dintre organele
in care se observa mai frecvent acest fenomen (5).

Material gi metodd

S-a executat examenul histopatologic al pieselor operatoare tiroidie-
ne provenite de la 50 bolnavi cu hipertrofie tiroidiana. In mod curent,
din fiecare pies3 s-au examinat 4 sectiuni la parafina colorate cu hema-
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toxilind-eozinga, tricrom van Gieson pentru fibre colagene si Brachet
cu verde metil-pironind pentru acizi nucleici.

La 28 din acesti bolnavi s-a urmairit prezenta de anticorpi serici
antitiroidieni, efectuindu-se reactia de hemaglutinare pasiva a eritrocite-
lor tanate adsorbite cu tireoglobulini care pune in evidenta anticorpi anti-
tireoglobulina; reactia a fost considerati pozitivd lz un titru superior
celui de 1/200. S-a executat de asemenea reactia de fixare a comple-
mentului care pune in evidenta anticorpi fixatori de complement fati de
componenta microsomala a epiteliului tiroidian,

Rezultate

Rezultatele studiilor microscopice si serologice sint expuse sinoptic
in tabelul nr. 1.

In unul din cele 4 cazuri de gusd simpld si in 9 din cele 29 cazuri
de gusd nodulard in parenchimul tiroidian s-au pus in evidentd infiltrate
limfoplasmocitare nodulare sau difuze, iar in ser prezenta de anticorpi
antitiroidieni. In special in formele nodulare de gusi aceste infiltrate apa-
reau in legiturd cu ruperea capsulei foliculare si producerea de hemoragii
interstitiale, uneori intilnindu-se celule gigante. In mod constant aceste
infiltrate contin plasmocite pironinofile.

Infiltrate limfoplasmocitare aseminatoare au fost prezente in toate
cele 4 cazuri de hiperplazie tiroidiand primard (boalad Graves-Basedow),
ca si in cele 3 cazuri de gusd hiperfunctionali, fara si se intilneascid
anticorpii antitiroidieni studiati.

Infiltrate limfoplasmocitare au fost puse in evidentd si in unul din
cele 4 cazuri de adenom simplu, in timp ce la 3 din ele au fost pusi in
evidentd anticorpi. Un adenom hiperfunctional a prezentat infiltrate in-
terstitiale dar nu anticorpi.

Intr-un caz, extensiunea infiltratelor limfoplasmocitare. tendinta lor
spre confluent3, prezenta de centri germinali, fard modificiri regresive
ale epiteliului tiroidian a permis diagnosticul de tiroiditd limfocitara; la
acest caz nu s-au decelat anticorpi.

In doud cazuri, inlocuirea progresivd a tesutului tiroidian cu tesut
limfoid cu dispozitie foliculard indica existenta tiroiditeli Hashimoto, in
unul din cazuri demonstrindu-se si prezenta anticorpilor antitiroidieni.
Intr-un caz de tiroiditd Riedel, in contrast cu lipsa anticorpilor serici,
persistenta, in tesutul fibros care inlocuia in cea mai mare parte {esutul
tiroidian de infiltrate limfoplasmocitare continind numeroase plasmocite
pironinofile si chiar foliculi atrofici sugera derivatia leziunilor dintr-o
tiroidita limfomatoasid Hashimoto.

In sfirsit, in cazul unei femei de 51 ani, s-a putut urmadri prin inter-
mediul a doua biopsii transformarea tiroiditei Hashimoto in limfom malign
(limfom limfocitar putin diferentiat difuz).

Discutii §i concluzii

Observatiile efectuate permit urmatoarele comentarii:

1. Leziunile tiroidiene cu patogenezd imuni sau posibilid patogenezi
imuni prezintd o pronuntatd predilectie pentru sexul femenin. Acest

fenomen poate fi explicat prin susceptibilitatea mare a sexului respectiv
la stresul emotional. producator, prin intermediul hipersecretiei de gli-
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Tabelul nr. 1

Examindri microscopice gi serologice la bolnavi cu hipertrofie tiroidiand

Infiltratii limfoide

Reactii serologice

Diagnostic Nr. F Virsta pozitive
histopatologic cazuri medie Virsta
Total % B F medie | HHT % RFC %

1 2 4 5 (] 7 8 9 10 11 12 13 14
Gugi simpl!d 4 4 39,25 1 25,00 -—_ 1 23,00 1 25,00 1 25.00
Gus& nodulard 29 28 44,06 9 31,03 1 8 45,55 8 27,59 9 31,03
Hiperplazie 297 29.75 — — —_ —
tiroidianaA primar 4 3 9,75 4 100,00 1 3 s
Gus& hiperfunctionald 3 2 39,33 3 100,00 1 2 39,33 -—_ —_ —_ 75,00
Adenom simplu 4 4 39,00 1 25,00 —_ 1 30,00 3 75,00 3 -
Adenom hiperfunc- 1 24,00 1 | w000 | — 1 | 2400 | — - — -
t 1 1 3 ,
Tiroidita limfocitara 1 1 53,00 ‘1 100,00 - 1 53,00 - — - —
Tiroiditd Hashimoto 2 2 40,00 2 100,00 — 2 40,00 1 50,00 —_— —
Tiroiditd Riedel 1 —_ 51,00 1 100,00 1 — 51,00 —_— —_— _ —_
Limfom tiroidian 1 1 54,00 1 100,00 — 1 54,00 — —_ —_ —_
Total general 50 46 41,34 24 48,00 4 20 38,95 13 26,00 13 26,00




cocorticoizi, a unor tulburari imunologice, in special a unei deficiente in
functia limfocitelor T supresoare, mai ales in cazul existentei anumitor
antigene de histocompatibilitate.

2. Prezenta expresiei microscopice sau serologice a unui proces auto-
imun pe cale de constituire in unele forme de gusa, in special nodulara,
sugereazd cd §i aceste leziuni ar putea fi una din cauzele bolii tiroidiene
autoimune. Ruperea epiteliului tiroidian ca revirsarea coloidului in te-
sutul interstitial, fenomen caracteristic gusei nodulare, poate si induca,
in conditii de susceptibilitate imunogenetica, procesul autoimun.

3. Existd o lipsd de concordantad perfectd intre expresia microscopica
§i serologicd a reactiei autoimune. Dintre cei 28 bolnavi la care s-au
executat si reactiile serologice menfionate, numai la 4 reactiile serologice
pozitive au coincis cu prezenta de leziuni microscopice in sensul feno-
menului autoimun. In 7 cazuri, prezenta infiltratelor limfoplasmocitare
nu era insotitd de modificiri serologice. In 10 cazuri anticorpii serici
pozitivi nu corespundeau unor leziuni microscopice. In 7 cazuri ambele
categorii de investigatii au fost negative.

Observatia coincide cu discutiile recente asupra complexitatii reac-
tiei imune, in special cu afirmatiile lui Gupta si Good (4) ci alteratii
minime ale fenomenului de reglare imund, ale ansamblului de mecanisme
care determind importanta, intensitatea, durata si ritmul reactiei imune
pot duce la aparitia de boli, de multe ori grave. Intrucit in reglarea imu-
na intervin atit celulele participante la desfasurarea reactiei imune, cit
si anticorpii, dereglarea se poate produce uneori pe linie celulari. alteori
pe linie umoral3, existind insd si situatii cind ambele componente cola-
boreaza la producerea leziunilor.

4. Boala tiroidiani autoimuni apare ca un complex patologic a cirui
expresie tipici o constituie hiperplazia tiroidiana primarj, tiroidita lim-
focitarad si tiroidita Hashimoto, boli care pot fi insd precedate si probabil
determinate de diferite alte leziuni inflamatoare (in special virale) dar
si distrofice (unele forme de gusa in special nodulari). Posibilitatea evo-
lutiei unor forme de tiroiditd Hashimoto in tiroidita Riedel este de ase-
menea sugeratd de studiul bolnavului cu ultimul tip de boald pe linia
concluziilor unor observatii mai vechi (3).

5. Tiroidita Hashimoto face parte dintre bolile cu recunoscuta ten-
din{a de complicare cu leziuni neoplazice, carcinomatoase sau limfoma-
toase, care ar apirea in 5—20 %% din cazuri (6). Lenert si colab. (5) cred
c3 multe leziuni interpretate anterior ca fiind carcinoame nediferentiate
au fost de fapt limfoame. In unul din cazurile de tiroiditi Hashimoto
hiperplazia limfoida foliculard caracteristica bolii prezenta in anumite zone
tendinta de a deveni difuzid si avea un caracter exuberant; la o noua
biopsie executati peste citeva luni leziunile prezentau un aspect net lim-
fomatos. Transformarea neoplazici intilnitd in unul din cele 4 cazuri de
tiroiditd autoimuni subliniazi tendin{a evolutivd in acest sens a bolii
respective. .

In concluzie, boala tiroidiana autoimuni apare ca un complex pato-
logic generat de conditii diverse, exprimat caracteristic prin hiperplazia
tiroidiana primard, tiroidita limfocitara si tiroidita Hashimoto, care poate
conduce uneori, in ultimele 2 forme de boal, la tiroiditd Riedel sau la
limfom malign. L

In conformitate cu datele din literatura de specialitate, ea apare in
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special la persoane prezentind tulburiri ale reglirii imunologice legate
mai ales de incompetenta limfocitelor T supresoare de a controla acti-
vitatea celorlalte categorii de limfocite, atit T cit si B, fata de tesutul
tiroidian. Defectul imunologic apare de multe ori conditionat genetic
fiind legat de prezenta unor antigene de histocompatibilitate. (7).
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MICROSCOPIC ASPECTS OF THE RELATIONSHIP BETWEEN INFLAMMATCRY,
AUTOIMMUNE AND LYMPHOMATOUS DYSTROPHIC LESIONS
OF THE THYROID GLAND

The authors have studied the microscopic modifications suggesting an autoim-
mune reaction on 50 operative specimens, from patients with thyroid hypertrophy;
in 28 of them they have also examined the presence of certain antithyroid anti-
bodies by serological reactions.

In addition to some characteristic cases of autoimmune thyroid disease (primary
thyroid hyperplasia, lymphocytic thyroiditis, Hashimoto's thyroiditis), microscopic
modifications suggesting autoimmune, reactions, sometimes associated with serolo-
gical modifications, occurred in other thyroid lesions, too, especially in nodular
goiters. Goiter, mostly the nodular type, might be a cause of provoking autoimmune
thyroid disease.

In one of the 4 autoimmune thyroiditis cases it was possible to follow up
through 2 biopsies the transformation of the autoimmune process in malignant
lymphoma.





