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Tiroidin Hyalinize Trabekiiler Tumoriu

Hyalinizing Trabecular Tumor of the Thyroid
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Tiroidin folikiiler hiicrelerinden gelisen, trabekiiler biiylime paterni
ve intratrabekiiler hyalinizasyon ile karakterli, nadir gériilen hyalinize
trabekiiler timor olgusunu literatiir bilgileri esliginde sunmayi
amagladik.

Multinodiiler guatr nedeniyle takip edilen 57 yasinda kadin hastaya
tiroid ince igne aspirasyon biyopsisi uygulandi. Sitolojik incelemede,
papiller karsinoma benzer hiicrelerin varligi nedeniyle olgu kuskulu
sitoloji tanisi ald1. Operasyon karar1 alinan hastaya total tiroidektomi
uygulandi. Tiroid materyalinin makroskopik incelemesinde gaplar1
3-7 mm arasinda degisen kolloidden zengin nodiil yapilar1 yani
sira sag lobda 5 mm ¢apinda gevreden diizgiin sinirla ayrilmus gri-
beyaz renkte, solid bir nodiil yapsi izlendi. Mikroskopik incelemede,
tanimlanan bu nodill, gevre tiroidden diizgiin sinirla ayrilmis, belirgin
trabekiiler patern olusturmus, niikleer gentik ve psodoinkliizyon
iceren uzamus ve poligonal hiicrelerden olusmaktaydi. Intratrabekiiler
hyalinizasyon nadir alanlarda dikkati ekti. Immiinhistokimyasal
incelemede tiimorde tiroglobulin ile pozitif, kalsitonin ve HBME-1
ile negatif sonug alindi. MIB-1 giigli membranéz immiunreaktivite
gosterdi. Histolojik ve immiinhistokimyasal bulgularla olguda
hyalinize trabekiiler timor tanisina varildi.

Hyalinize trabekiiler tiimor, tiroidin papiller karsinomu veya mediiller
karsinomu ile karisabilen genellikle benign klinik gidis gosteren bir
timordir. Ayiricr tanida, intratrabekiiler PAS pozitif hyalinizasyon
varligl, imminhistokimyasal bulgular, 6zellikle de giiglis MIB-1
membranéz pozitifligi yararli bulgulardar.

Anahtar Sozciikler: Tiroid neoplazmlari, Hyalinize trabekiiler timor,
MIB-1

ABSTRACT

We aimed to present a rare case of hyalinizing trabecular tumor that
was of follicular cell origin with a trabecular growth pattern and
intratrabecular hyalinization.

Thyroid fine needle aspiration biopsy was performed in our patient, a
57-year-oldwomanwhowasbeingfollowed upbecause of multinodular
goiter. On cytological examination, the diagnosis was suspicious due
to cells similar to papillary carcinoma cells. She underwent a total
thyroidectomy. Macroscopically, besides numerous colloid-rich
nodules with diameters ranging from 3 to 7 mm in the right thyroid, a
5 mm wide, well-circumscribed, gray-white colored, solid nodule was
seen. Microscopically, the nodule was well circumscribed and had a
trabecular growth pattern of elongated and polygonal cells, nuclei
with grooves and cytoplasmic pseudoinclusions. Intratrabecular
hyalinization was seen focally. Immunohistochemically the tumor
was thyroglobulin positive, and calcitonin and HBME-1 negative.
It showed strong cell membrane immunoreactivity with MIB-1.
The pathological diagnosis was hyalinizing trabecular tumor with
histological and immunohistochemical features.

Hyalinizing trabecular tumors that may be confused with papillary
carcinoma of thyroid or medullary carcinoma usually show benign
clinical behavior. The presence of PAS-positive intratrabecular
hyalinization and immunohistochemical features and especially
strong cell membrane positivity of MIB1 are useful features in the
differential diagnosis.

Key Words: Thyroid neoplasms, Hyalinizing trabecular tumor,
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GIRIS
Hyalinize trabekiiler timér (HTT), folikiiler hiicrelerden
gelisen, belirgin trabekiiler patern ve intratrabekiiler
hyalinizasyon ile karakterli bir tiroid tiimoriidiir. Ilk kez
1987 yilinda Carney ve ark. (1) tarafindan 11 olguluk bir
seride belirgin trabekiiler patern ve hyalinize stromadan
olusan timor olarak tanimlanmistir. Olgularinin benign
klinik gidisi nedeniyle bu tiimorleri hyalinize trabekiiler

adenom olarak isimlendirmislerdir. Ancak yapilan genetik
caligmalarin sonuglar1 ve papiller karsinom niikleuslarina
benzer niikleer 6zellikleri nedeniyle bu tiimoérler hyalinize
trabekiiler tiimor olarak isimlendirilmis ve 2004 Diinya
Saglik Orgiitii Tiroid Tiimérleri siniflamasina alinmigtir

(2).

Histolojik olarak HTT’tin karakteristik bulgular,
diizgtin sinirl olmasi, igsi tiimor hiicrelerinin trabekiiller
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olusturmast, niikleer gentik ve psddoinkliizyon iceren berrak
nitkleuslarin varlig1 ve amiloidi animsatan hyalinizasyonun
varligidir (1). Bu tiimorlerin sitolojik ve histolojik olarak
tiroidin papiller ve mediiller karsinomu ile karisabilmesi
Kklinik agidan ¢ok 6nemlidir.

HTTde, giiglit membrandz ve sitoplazmik MIB-1 pozitifligi
ilk kez Hirokawa ve ark. (3) tarafindan bulunmustur.
HTT disinda higbir tiroid lezyonunda saptanmayan MIB-
1 boyanma paterninin bu tiimoérlerin ayirici tanisinda
o6nemli oldugu vurgulanmaktadir (4). Bu makalede,
malign tiroid lezyonlar: ile karisabilen bir HTT olgusu
klinikopatolojik bulgular1 acisindan literatiir bilgileri
esliginde sunulmustur.

OLGU

Bogaz agris1 sikayeti nedeniyle yapilan tetkiklerde
multinodiiler guatr saptanan 57 yasinda kadin hastanin
takip ultrasonografisinde heterojen tiroid parankimi
zemininde, parankim icerisinde tiroid sag lobunda 6x3mm
caplarinda, ileri hipoekoik, hafif ondiile kenarli ve solid; sol
lobda ise 3x1mm c¢aplarinda, izoekoik ve solid bir nodiil
izlendi. Nodiillerin Doppler ultrasonografik incelemesinde
ise sag lob yerlesimli nodiilde santral kanlanmanin oldugu
gozlendi. Takip altinda olan hastanin takip siirecinde sag
lobdaki nodiiliin ultrasonografik olarak kuskulu 6zellikler
igerdigi ve soldaki nodiilin yeni gelistigi rapor edildi.
Sag lobdaki nodile ultrasonografi esliginde ince igne
aspirasyon biyopsisi uygulandi. Sitolojik incelemede,
hiposelliller yaymalarda bir alanda, ¢entik yapilari ve
sitoplazmik psédoinkliizyon igeren niikleuslarla karakterli
pleomorfik hiicre kiimesi goriildii. Papiller karsinomu
animsatan hiicrelerin varligi nedeniyle olgu kuskulu
sitoloji tanis1 aldi. Operasyon karari alinan hastaya total
tiroidektomi uyguland1. Tiroid materyalinin makroskopik
incelemesinde ¢aplar1 3-7 mm arasinda degisen kolloidden
zengin nodill yapilar1 yani sira sag lobda 5 mm ¢apinda
cevreden diizgiin sinirla ayrilmis sari-ten renkte, solid bir
nodil yapist izlendi. Mikroskopik incelemede, tanimlanan
bu nodiil, gevre tiroidden diizgiin sinirla ayrilms, belirgin
trabekiiler patern olusturmus (Sekil 1), ntkleer ¢entik ve
psodoinkliizyon igeren uzamis ve poligonal hiicrelerden
olusmaktaydi (Sekil 2). Intratrabekiiler hyalinizasyon nadir
alanlarda dikkati cekti. Immiinhistokimyasal incelemede
timorde tiroglobulin ile pozitif, kalsitonin ve HBME-
1 ile negatif sonu¢ alindi. MIB-1 giigli membrandz
imminreaktivite gosterdi (Sekil 3). Histolojik ve
immiinhistokimyasal bulgularla olgu hyalinize trabekiiler
tiimor olarak degerlendirildi.

TARTISMA

Hyalinize trabekiiler timor, 1987 yilinda Carney ve ark.,
(1) tarafindan tanimlanmis nadir bir tiroid timoradir.
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Sekil 1: Tamor hiicrelerinde belirgin trabekiiler patern (H&E,
x200)
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Sekil 2: Centik (kaln ok) ve psddoinkliizyon (ince ok) iceren
oval, poligonal tiimor hiicreleri (H&E, x400)
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Sekil 3: Timor hiicrelerinde giiglit membranéz MIB-1 pozitifligi
(x400)
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Bu tiimoriin tani kriterleri diizglin sinirh veya kapsilli
olmas, trabekiiler patern gosteren igsi, oval veya poligonal
hiicrelerden olusmasi, intratrabekiiler hyalinize stromanin
bulunmast olarak belirtilmistir.

HTT nadir olmasina ragmen tartismali bir antitedir. Carney
ve ark. (1), bu lezyonlarin benign lezyonlar oldugunu 6ne
sirmisler ve takipte olgularinin hi¢birinde niiks veya
metastaz goriilmedigini vurgulamislardir. Ancakliteratiirde
kapstil veya damar invazyonu ile karakterli malign formlar:
yani sira metastaz yapan HTT olgular1 bildirilmistir (5-8).
Livolsi (9), malign HTT olarak yayinlanan olgularin Carney
ve ark. (1), belirttigi HTT tani kriterlerini kargilamadigini
one strmektedir. Bizim olgumuzdaki tiimor, diizgiin
sinirli olup, ¢evresinde kapsiil yapisi icermemekte ve
damar invazyonu veya g¢evre tiroid dokusuna invazyon
gostermemekteydi.

HTT, igsi hiicreler ve stromal amiloidi animsatan
intratrabekiiler hyalinizasyon varligi nedeniyle tiroidin
mediiller karsinomu ile karigabilir. Immiinhistokimyasal
incelemede  tiimor  hiicrelerinde  tiroglobulin ile
pozitif, kalsitonin ile negatif immiinreaktivite yani
sira  hyalinizasyon alanlarinda Kongo-kirmizis1 ile
negatif reaktivite bu tiimorlerin mediiller karsinomdan
ayrilmasinda yardimer yontemlerdir (10). Bizim olgumuzda
da immiinhistokimyasal incelemede tiroglobulin pozitif,
kalsitonin ve Kongo-kirmizisi negatif saptandi. Histolojik
olarak HTT'de izlenen niikleer ¢entik yapilari, intraniikleer
psodoinkliizyonlar ve psammom cisimleri bu tiimérlerin
tiroidin papiller karsinomu ile karigmalarina neden olabilir.
Fonseca ve ark. (11), tanimlanan bu histolojik bulgularin
yani sira HTT’lin tiroidin papiller karsinomu ile birlikteligi
ve benzer sitokeratin alt tiplerinin (Sitokeratin 1, 5/6, 13 7,
8, 18 vel9) ekspresyonu nedeniyle bu tiimérlerin papiller
karsinomun kapsiillii varyant: olarak siniflandirilmasinin
uygun olacagini vurgulamaktadirlar. Bizim olgumuzda
tiroidde HTT® eslik eden papiller karsinom izlenmemis,
diger alanlarda multinodiiler guatr ile uyumlu ¢ok sayida
nodil gorilmistir.

MIB-1 antikoru, hiicre siklusunun G1, S, G2, M fazlarinda
eksprese edilen antijenlerle reaksiyon veren monoklonal
antikordur. Bu antikorun yitksek oranda niikleer
immiinreaktivite gostermesi tiimorlerin klinik olarak
agresif gidis sergileyecegi ile iligkilidir. Ilk kez Hirokawa ve
ark. (3), iki hyalinize trabekiiler adenom olgusunda MIB-
1 ile yogun sitoplazmik immiinreaktivite saptadiklarini
yaymlamiglardir. Yine ayni yazarlar, ikisi daha once
yayinladiklar1 olmak iizere, toplam 15 hyalinize trabekiiler
adenom olgusunda giiclit membranéz ve sitoplazmik MIB-
1 porzitifligini bulmuslar ve baska hicbir tiroid lezyonunda
ayni paternde MIB-1 porzitifliginin yayinlanmadigini
vurgulamiglardir (4). Ayni caligmada, seyrek olarak normal
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tiroid foliktl hiicrelerinde de MIB-1 ile membranéz
boyanma saptadiklarini belirtmislerdir. Hirokawa ve ark.
(4) hem hyalinize trabekiiler adenom hiicrelerinin, hem
de normal tirositlerin, niikleer proliferasyon antijenine
benzeyen sitoplazmik bir epitop igerdigini, ayrica her iki
hiicrenin sitoplazmasinda anti-MIB-1 antikoru ile ¢apraz
reaksiyon veren antijen bulundugunu one stirmiislerdir.
Bizim olgumuzda da literatiirle uyumlu bir sekilde MIB-1
ile giiclit membrandz ve sitoplazmik immiinreaktivite elde

edildi.

Sonug olarak, bazi yazarlar tarafindan HTT’iin papiller
karsinomun varyanti olarak degerlendirilmesi vurgulansa
da, MIB-1 antikorunun papiller karsinomda seyrek niikleer
pozitifligi, HTTde giicli membranéz ve sitoplazmik
imminreaktivitesi bu iki tiimoriin farkli antiteler oldugunu
diisiindiirmektedir (4). HT T’ler benign klinik gidis gosteren
tiimorler olmasi nedeniyle histolojik olarak karigabildigi
tiroidin papiller ve mediiller karsinomunun ayirici tanisinda
mutlaka akilda tutulmalidir.
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