PUVODNI
PRACE

Kazuistika — Warthin-like papilokarcinom
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SOUHRN

Warthin-like papilokarcinom $titné Zlazy je vzacnou variantou papilokarcinomu s velice dobrou prognézou. Casto byva asociovan s lymfocytarni thyreoiditis.
Pro svuj typicky histologicky obraz pfipominajici WarthinGv tumor slinnych zlaz nebyva histologicka diagnéza obtiznd, obvykle nevyzaduje doprovodné
imunohistochemické vysetieni a je zalozena na pritomnosti jadernych znaku typickych pro papilarni karcinom a pfitomnosti onkocytli na pozadi tvoreném
bohatym lymfocytarnim infiltratem. Uskali pfinasi predoperaéni cytologické vysetieni, kdy obdobny obraz miize mit fada dal3ich Iézi. Postihuje ¢ast&ji Zeny.
Objevuje se o dekadu dfive nez klasicka varianta. Klinicky se projevuje obdobné jako konvenc¢ni papildrni karcinom.

V nasi kazuistice bychom radi prezentovali pfipad 56leté zeny s netoxickou mnohauzlovou strumou, u které histologické vysetreni odhalilo pfitomnost této
vzacné varianty papilarniho karcinomu.
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Warthin-like papillary carcinoma: Case report

SUMMARY

Warthin-like papillary thyroid carcinomaiis a rare variant of papillary carcinoma with a very good prognosis. It is often associated with lymphocytic thyroiditis. Due
to its typical histological picture resembling Warthin’s salivary gland tumor, the histological diagnosis is not difficult, usually does not require an accompanying
immunohistochemical examination and is based on the presence of nuclear features typical of papillary carcinoma and the presence of oncocytes in
a background of rich lymphocyte infiltrate. The preoperative cytologic examination is challenging, as many other lesions may have a similar picture. Women are
more likely to get affected. It appears a decade earlier than the classic variant. Clinically, it presents similarly to a conventional papillary carcinoma.

In our case report, we would like to present the case of a 56-year-old woman with non-toxic multinodular goiter, in whom the presence of this rare variant of

papillary carcinoma was revealed by histological examination.
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Papildrni karcinom stitné zZlazy je maligni epitelidIni tumor
s diferenciaci smérem k folikuldrnim burikdm, nejcastéji papilar-
né usporadany, s charakteristickymi jadernymi znaky. Nezfidka
jsou pritomny také folikularni formace. Je nejcastéjsim typem
karcinomu $titné Zlazy v zemich s dostatkem jodu a nejcastéj-
$im typem karcinomu $titné zIazy u déti. Objevuje se v kterém-
koli véku, nejcastéji vsak ve 3. - 5. dekadé, vice u zen (1,2). Jeho
prevalence narQsta, a to kvali ¢astéjsimu vyuZiti zobrazova-
cich metod, zvlasté ultrazvuku, ktery dokédze zachytit i drobné
asymptomatické tumory. Prognéza je ve srovnani s ostatnimi
typy karcinomu stitné zlazy nejpfiznivéjsi. Z hlediska etiologie
hraje velkou roli ionizujici zéfeni, dale genetickd predispozice
a nadbytek jédu. Dobfe zndma jaderna havérie v Cernobylu
v roce 1986 méla za nasledek az 500krat navyseny nardst pa-
pilarniho karcinomu $titné zlazy po 6-7leté latenci, predevsim
u déti. Klinicky mze byt asymptomaticky nebo se projevuje
jako hmatna rezistence/uzel na krku, nékdy doprovazeny zvét-
$enim krénich uzlin. Vypada jako solidni, Spatné ohrani¢ené bé-
lavé lozZisko, od mikroskopické velikosti po nékolik centimetrd.
Nadory do prdméru 10 mm se oznacuji jako mikrokarcinomy.
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Méné ¢asto muize byt opouzdieny, ¢i cysticky, papildrniho vzhle-
du. Histologicka diagnéza je zaloZzena na architektonickych
a predevsim cytomorfologickych znacich. Typicky byva papilar-
ni rast (nemusi byt vzdy), pfitomnost psammomatéznich télisek
a zahusténého koloidu. Rozhodujici pro diagnézu jsou jaderné
znaky: zvétseni, nepravidelnosti velikosti a tvaru, nahlouceni,
prekryvani, jaderné zarezy, jaderné pseudoinkluze a zvlasté ty-
pické zmény chromatinu - opticky prazdnd jaddra s marginaci
chromatinu kolem jaderné membrany (tzv. matnicova jadra) (1).

Existuje nékolik morfologickych variant, jednak papildrni mi-
krokarcinom, opouzdiend varianta, folikularni, makrofolikularni,
onkocytickd (jejimz subtypem je Warthin-like varianta), svétlo-
bunécnd, solidni, kribriformé - moruldrni, s lipomatéznim stro-
matem, se stromatem pfipominajicim fibromatézu a s vieteno-
bunécnou metaplazii, jejichz progndza se od klasického typu
nelisi.

A déle agresivni varianty - difuzné sklerézujici a difuzné foliku-
larni, z vysokych bunék, z cylindrickych bunék a hobnail varian-
ta, jejichz biologické chovani je méné priznivé (2,3,4).

Nase kazuistika se bude zabyvat vzacnou Warthin-like varian-
tou papildrniho karcinomu stitné zZlazy.

POPIS PRIPADU

56letd Zena lé¢end pro depresivni syndrom byla pfijata na
chirurgické oddéleni nasi nemocnice k planované totalni thy-
roidektomii pro netoxickou mnohauzlovou strumu. Z predchozi
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tenkojehlové aspiracni cytologie z uzlu levého laloku $titné zIa-
zy bylo vysloveno podezieni na folikularni neopldzii (kategorie
IV. dle Bethesda System for Reporting Thyroid Cytopathology,
2017). Fyzikdlni vysetteni potvrdilo zvétseni stitné Zlazy s hmat-
nym uzlem vlevo. Kréni lymfatické uzliny nebyly zvétSené.V roce
2002 pacientka podstoupila excizi melanomu, blizsi informace
se nepodaifilo zjistit. Pacientka byla propusténa 5. den po opera-
ci Stitné zlazy. Pooperacni pribéh byl bez komplikaci.

Makroskopicky nalez

Na nase oddéleni byla dodana cela stitna Zlaza. Pravy lalok
rozmérl 55x25x15mm byl oznacen stehem, levy lalok mél roz-
méry 50x25x21 mm. Hmotnost fixovaného preparatu byla 21 g.
Na fezu pravym lalokem byla nalezena drobna splyvajici bélava
loZiska.V levém laloku byl pomérné dobfe ohrani¢eny sedozluty
uzel rozmérl 32x22x19 mm (Obr. 1).

Mikroskopicky nalez

Odebrané vzorky fixované v 10% formolu byly zpracovany
standardnim zpUsobem a barveny hematoxylinem-eosinem.
V pravém laloku byla vyrazna fokalni chronickd lymfocytarni
thyreoiditis s uzlovitou prestavbou parenchymu, misty naby-
vajici az difizniho charakteru. V jednom fezu byla zastizena
folikularni varianta papilarniho mikrokarcinomu o maximalnim
rozméru 4 mm. V levém laloku byl obdobny obraz zanétlivych
zmén a uzlovité prestavby jako v pravém laloku (Obr. 2). Mak-
roskopicky popsany uzel prdméru 30 mm odpovidal papilarni-
mu karcinomu s onkocytarnimi elementy s charakteristickymi
jadernymi znaky a bohatym lymfoidnim stromatem (Obr. 3).
Nebyla zastizena extrathyreoidalni extenze nadorovych struktur
ani presvédciva lymfatickd invaze. Na zakladé histologického
vysetfeni jsme stanovili diagnézu Warthin-like papilokarcino-
mu Stitné Zlazy. Nasledné jsme pfipad odeslali na druhé ¢teni
do Fakultni nemocnice Hradec Krélové, kde byla nase diagnéza
potvrzena.

DISKUZE

Warthin-like varianta je vzacna forma papilarniho karcino-
mu, povazovand za subtyp onkocytédrni varianty. Diagno6za
onkocytéarni varianty je zalozena na pfitomnosti jadernych
znakl typickych pro papilarni karcinom a pfitomnosti on-
kocytli — bunék s objemnou jemné zrnitou eozinofilni cyto-
plasmou. Pfedpoklada se, Ze pfitomné onkocytarni zmény by

Obr. 1.V levém laloku stitné zlazy je pfitomen pomérné dobie ohraniceny
Sedozluty uzel rozm. 32x22x19 mm.

Obr. 2. Vyrazna chronicka lymfocytarni thyreoiditis v okoli tumoru (HE, 40x).

mohly mit souvislost s lymfocytarni thyreoiditis, kterd u této
varianty byva pfitomna castéji nez u klasické formy papilar-
niho karcinomu (5,6). Tyto naddory mohou byt opouzdiené
¢i neopouzdiené, jejich morfologie mlze byt papildrni nebo
folikularni, nebo muze pfipominat Warthintv tumor slinnych
Zlaz.

Obr. 3. A. Tumor tvofeny strukturami papilokarcinomu s onkocytarnimi elementy s bohatym lymfoidnim stromatem (HE, 40x). B. Jaderné znaky
charakteristické pro papilokarcinom (HE, 200x).
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Tato varianta byla poprvé popsana v roce 1995. Postihuje ¢as-
t&ji Zeny. Objevuje se o dekddu dfive nez klasickd varianta, s nej-
vyssi prevalenci ve ¢tvrté dekadé. Klinicky se projevuje obdobné
jako konven¢ni papilarni karcinom — malé tumory jsou asymp-
tomatické, vétsi se zpravidla projevuji jako zdufeni ¢i hmatny
uzel stitné Zlazy, pokrocilé nddory mohou zplisobovat polykaci
¢i hlasové potize (7).

Warthin-like varianta makroskopicky obvykle vypada jako
dobre ohranic¢eny Sedobily uzel, velikosti 0,3 cm - 5 cm, s me-
dianem 1,5 cm, omezeny na $titnou zlazu. Vzacné mohou byt
pfitomny cystické nebo hemoragické oblasti (8).

Nador tvofi papilarni nebo folikularni struktury vystlané on-
kocyty s jadernymi znaky typickymi pro papilokarcinom. Ve
stromatu je vyrazny lymfoplazmocytarni infiltrat, ktery je klico-
vy pro diagnézu (3). Vaskularni a kapsuldrni invaze jsou vzacné.
Vyjimecné Ize zastihnout anaplastické oblasti. Jejich pfitomnost
zhorsuje progndzu, kterd jinak byva velice dobrd, obdobnd jako
u konven¢niho papildrniho karcinomu doprovazeného lymfocy-
tarni thyreoiditis (2,9). Lepsi progndza byva pfipisovana nizsimu
vyskytu metastdz do uzlin a pfitomnosti intratumoralniho lym-
foidniho infiltratu, ktery zifejmé brani progresi (8).

Nador pozitivné reaguje s protildtkami proti HBME-1, Ga-
lectinu 3, cyklinu D1 a cytokeratinu 19. Imunohistochemické
vysetieni vsak obvykle neni pro stanoveni diagndzy nezbytné.
Vzhledem ke specifickému vzhledu je konvencni barveni hema-
toxylinem-eosinem zcela postacujici. Mnohem obtiznéjsi je pre-
doperacni diagndza z cytologie ziskané tenkojehlovou aspiraci,
nebot hojné lymfocyty a onkocytérni folikularni bunky (Hirthle-
ho buriky) nachazime u fady lézi asociovanych s lymfocytarni
thyreoiditis. Pro diagnézu je nezbytnd pfitomnost jadernych
znakl charakteristickych pro papildrni karcinom (svétlejsi jadra
s intranukledrnimi ryhami ¢&i pseudoinkluzemi), bunék s onko-
cytarni cytoplazmou (bohatou jemné zrnitou Sedomodrou ci
narlzovélou) a pozadi, tvofeného lymfocytarnim infiltratem s
Ucasti histiocytd, které byva bohatsi nez u konvenéniho papilo-
karcinomu (10,11).

Diferencidlni diagnéza zahrnuje Hashimotovu thyreoiditis
(chybéji papily i jaderné zmény typické pro papilokarcinom),
klasicky papilokarcinom s fokalnimi onkocytarnimi zménami

(onkocytarni zmény jsou pouze fokalni a chybi lymfoidni stro-
ma), folikuldrni neoplazii s onkocytérnimi zménami (chybéji ja-
derné znaky papilokarcinomu, obvykle i papily a lymfoplazmo-
cytarni infiltrdt), variantu papilokarcinomu s vysokymi burikami
(papily lemované onkocyty, jejichz vyska je 3x vétsi nez Sitka
a chybi lymfoplazmocytérni infiltrat ve stfedu papil a vzhledem
k jejich agresivné;jsi povaze nachazime castéji angioinvazi, kap-
suloinvazi ¢i metastatické postizeni uzlin), onkocytarni variantu
papilokarcinomu a Hirthle cell karcinom (u obou rovnéz chybi
lymfoplazmocytarni infiltrat ve stiedu papil).

Lécba je obdobnd jako u konvencniho papilokarcinomu
a odviji se od stadia onemocnéni a pfitomnosti negativnich
prognostickych faktord jako je napt. familiarni vyskyt a anamné-
za ozareni kréni oblasti. Na prvnim misté je chirurgické feseni
v podobé totélni thyreoidektomie nésledované lé¢bou radiojo-
dem ¢i lymfadenektomii u pokrocilejsich pfipadt (7).

ZAVER

Warthin-like papilokarcinom stitné Zlazy je vzacnou variantou
papilokarcinomu s velice dobrou prognézou. Casto byva aso-
ciovan s lymfocytarni thyreoiditis. Pro svij typicky histologicky
obraz pfipominajici WarthinCv tumor slinnych ZIdz nebyva his-
tologicka diagnéza obtizna a obvykle nevyzaduje doprovodné
imunohistochemické vysetreni. Uskali pfinasi predoperaéni cy-
tologické vysetieni, nebot obdobny obraz mlize mit fada dal-
sich 1ézi.
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