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Nadir bir tiroit karsinomu varyantt olan Warthin benzeri tiroit karsinomu olgumuz, 3 cm capinda kapsiilli,
kismen kistik noduler yapidadir. Mikroskopik olarak papiller yapilart déseyen genis alanlarda onkositik, yer yer
papiller tiroit karsinomu hiicrelerine ait morfolojik 6zellikte hiicreler ve stromada yogun lenfositik infiltrasyon
mevcuttur. Tumor dist alanlarda lenfositik tiroidit gdriiniimi izlenmektedir. Son ¢alismalarda bu lezyonlarin
papiller karsinomun bir varyanti olarak kabul edilmesi gerektigi bildirilmektedir. Olgumuzu distk ve yiiksek
agirlikls sitokeratin, epitelial membran antijen (EMA), HMB-45, S-100, T ve B lenfoid belirleyiciler ile inceleyerek
timor Szelliklerini belirlemeyi amacladik. Distik ve yitksek agirlikli keratinler ve EMA ile boyanma saptadik.
Hiicre 6zellikleri papiller karsinom tall cell tipinden ayrimda 6nemlidir. Oksifilik tipte ise yogun lenfositik
infiltrasyon beklenen bir 6zellik degildir. Warthin benzeri papiller tiroit karsinomlarinda literatiirde bildirilen
olgularda prognozun iyi oldugu belirtilmektedir. Bu nedenle koti prognoza sahip bu iki tiroit karsinom tipinin
Warthin benzeri tiroit karsinomundan ayrimit tanida 6nemlidir.

Anahtar kelimeler: Tiroit, Warthin Benzeri Karsinom.
Warthin-Like Papillary Thyroid Carcinoma

We report a Warthin-like thyroid carcinoma as a rare variety of thyroid carcinoma. It is 3 cm in diameter,
capsulated with a partly cystic-nodular pattern. There are oncocytic cells and cells morphologically belonging to
papillary thyroid carcinoma in the large area covering a papillary pattern microscopically. There is dense
lymphocyte rich stroma and a lymphocytic thyroiditis appearance outside the tumor nodule. In recent studies, it
has been accepted as a variant of papillary carcinoma. In our case we attempted to determine the specifications of
the tumour by using low and high molecular weight cytokeratin, epithelial membrane antigen, HMB -45, S-100, T
and B lymphocyte markers. Tumor cells were positively stained with low and high weight cytokeratins and EMA.
Differential diagnosis of the lesion from tall cell variant of thyroid catcinoma can be done by histopathological
features. For the oxyphilic variant lymphoid infiltration is an uncommon feature. In literature, it was speculated
that Warthin-like papillary thyroid carcinoma had a good prognosis. Therefore, So that, the differentiation of
Warthin-like papillary carcinoma from those of the two variants, which have bad prognosis, has a great
importance.
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Papiller karsinomlar en sik gorilen ve en iyi progno za sahip tiroit karsinomlaridir. !> Bazi varyantlarinda prognozun
daha kéti oldugu bildirilmektedir.! Yeni tanimlanan bir varyant olan Warthin benzeri tiroit timotleri, lenfositik
stromaya sahip onkositik papiller karsinom yada yaygin lenfositik infiltrasyon gosteren tall cell varyant papiller
karsinom olarak da adlandirilmaktadir.?3 Prognozu kesin bilinmemekle beraber agresif tall cell varyanttan daha iyi
prognozlu oldugu ve ayrilmas gerektigi bildirilmektedir. > Warthin benzeri tiroit timorii olgumuzda klinik, morfolojik
ve immuinohistokim-yasal bulgulari literatiir esliginde gézden gecirdik.

OLGU
42 yasinda kadin hasta, sag lobda hipoaktif nodiil, tespit edilerek ince igne aspirasyon biyopsisi (IIAB) yapilmalk
tzere patoloji laboratuarina gonderilmistir. A spirasyonda papiller yapilar gérilmis ancak yaymalardaki hiicrelerinin
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buyiik bir kisminin hiirthle hiicre morfolojisi tasimasi
tzerine; “Malign lezyon, papiller karsinom olabilir an -
cak sitolojik 6zellikleri hiirthle hiicreli karsinomu du -
sundirmektedir” seklinde rapor edilmigtir (Resim 1).

Aspirasyon sonrast uygulanan total tiroidektomi
materyalinde makroskopik olarak tiroit sag lobunda
5x4x3 cm Olgilerinde solid beyaz renkte, kismen
kistik 6zellikte, yer yer papiller yapilar iceren
kolloidden fakir, kapsiile nodil saptanmis olup nodiil
dist alanlarda kolloidden orta derecede zengin
gorinim mevcuttur (Resim 2)

GEREC VE YONTEM

Alinan doku 6rnekleri %10’luk formolde tespit edil-
mis, rutin takip islemi sonrast kesitler Hematoksilen -
Eozin (H&E) ile boyanarak deg erlendirilmistir. Tu-
moér ve tumor dist alanlardan secilen kesitlere PAP
metodu ile immunohistokimyasal olarak dusiik mole-
kal agithikls sitokeratin (DMSK) (sitokeratin 8), yiiksek
molekil agithikl sitokeratin (YMSK) (sitokeratin 1, 5,
10, 14'e kargilik gelen reaksiyon), epitelial membran
antijen (EMA), vimentin, HMB-45, S-100, T lenfosit
(CDA45 RO), B lenfosit (CD 20), Kappa ve Lamba ha-
fif zincir belirleyicileri uygulanmistir.

BULGULAR

Nodiilden alman 6rneklerde kistik alanlarda tipik ti-
kirtk bezinin Whartin tiimérine benzer, limen icine
dogru gelisen, stromast yogun lenfositik infiltrasyon
iceren, yizeyi oksifilik htcreler ile doseli papiller-
psodopapiller yapilar meveuttu (Resim 3). Nodil dist
alanlarda yer yer yassi, daha az (%25'den az) hurthle
hucre iceren, lenfositik tiroidit alanlart izlendi.

Papiller yapilarda genis alanlarda niive yapist
pleomorfism gdsteren, bazilarinda niikleol segilebilen,
iri nuveli oksifilik hiicreler (Resim 4) ile ddseli olup
daha az hicrede (tlimoriin %10-20’si) nive berrak
gortinimde izlemekteydi (Resim 5). Bu niivelerde
centiklenme ve st Uste dizelenme secilmekteydi.

Tumoral alanlarda hucrelerde DMSK, YMSK ve
EMA (Resim 6) ile kuvvetli sitoplazmik boyanma
saptanirken Vimentin ve S-100 ile daha zayif olmakla
beraber yine diffiiz boyanma saptandi. HMB-45 ile
timoral hiicrelerde boyanma goézlenmedi. Tamor dist
alanlarda tirositlerde aymi boyanma Ozellikleri izle-
nirken pozitivite timéral alanlara gére daha zayift.
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Resim 1. [TAB de onkositik degisiklikler iceren papiller yapt x200.

Resim 2. Tiroid makroskobisi; kismen kistik, kolloidden fakir,
kapsulli nodul.

Resim 3. Stromast lenfositlerden zengin oksifilik hiicreler ile
doseli papiller yapilar ile tiitkriik bezi Warthin timériine benzer
gorinim, HE x200.

Tumér ici ve timor digt alanlarda T lenfosit baskinligt
ve poliklonal boyanma izlendi. Timér dist alanlarda
germinal merkezlerde B lenfositler yogun olarak
boyandi.
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Tablo 1. Papiller karsinom ve Hurthle hiicreli tiimotlerinin immunohistokimyasal 6zelliklerinin olgumuz ile karsilastirilmast (3,4,5).

Papiller Ca Hiirthle hiicreli Tm Olgu

DMSK + + +
YMSK + - +
EMA +/- ? +
S-100 + + +
HMB45 . +/- -
Vimentin + + +

TARTISMA

Tiroidde Warthin timore benzer karsinomlar

Resim 4. Papiller yapilar1 déseyen onkositik 6zellikte hiicreler,
stromada lenfoid infiltrasyon x 400.

Resim 5. Papiller karsinom sitolojik 6zelliklerini tasiyan alanlar
x400.

Resim 6. Timor hiicrelerinde immiinohistokimyasal olarak EMA
pozitivitesi x 200.
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literatirde az sayida olguda bildirilmistir. 27 Bu
timorler papiller karsinomlarin bir subtipi olarak
tanimlanmakta, sitolojik olarak tikirik bezinin
papiller  kistadenoma lenfomatozumu ile aymt
mortfolojik Ozellikleri tagimaktadir. Bu  timotler
tiroidin  benign lenfoepitelial lezyonlari, Hurthle
hicreli karsinom ve papiller karsi nom tall cell varyant
ile hem IIAB hem de histolojik incelemede
karisabilmektedir.> Olgumuzda sitolojik olarak hiirthle
hiicreli morfolojisi histolojik olarak tikrik bezinin
Warthin timérii ile benzerlik gbzle nmekle beraber
timorin %10-20 sinde papiller karsinom  sitolojik
Ozellikleri mevcuttur. Bu varyant ilk ta nimlandiginda
papiller karsinom ya da hirthle hiicreli karsinom
arasinda tanisal  belirsizlik mevcuttur. Biz de
olgumuzda her iki timor tipine ait 6zelliklerin beraber
varligi nedeni ile immunohistokimyasal olarak tiroit
karsinomlarindaki bilinen ayiricr tant  Szelliklerini
tasiyan paneli uyguladik. Olgumuzda saptadigimiz
sonuglar ve bilinen papiller karsinom ve hirthle
hicreli tim6r immiinohis tokimyasal 6zellikleri Tablo
1 de gosterilmistir. 8910

Papiller karsinomlarda 6zellikl e sitokeratin (SK) 19 ol -
mak tzere SK 17, 19, 20 nin papiller karsinomlart
diger benign ve malign folikiler lezyonlardan
ayirmakta yardimer olacag: bildirilmektedir. ¢ Litera-
tirde 1 olguda Warthin benzeri lezyonda da SK 19
pozitivitesi saptanmustit.” Olgumuzda dusik molekul
agirlikli SK'lerden sitokeratin 8 ve yuksek molekil
agirlikli SK ile boyanma mevcuttur. Literatiirde
belirtilen DMSK'lerden SK 17, 19 ve 20 calisila -
mamigtir.

Papiller karsinomlarda EMA  pozitivitesi g6steren
papiller karsinomlarin daha kéti prognoz goster-
dikleri bildirilmigtir.” Hirthle hticreli karsinomlatt bu
acidan degerlendiren literatiirde galigmaya rastlanma -
mustir. Olgumuzda da timoér hiicrelerinde  yaygin
EMA pozitivitesi mevcuttur. Literatirde 3 olguyu
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iceren bir calismada EMA pozitivitesi saptanmistir.!!
Warthin benzeri timétlerin  prognozu  tartismali
olmakla beraber genel kani tipik papiller karsinomlar
ile benzer Ozellikte oldugudur.?*> Ancak timor
prognozu agisindan bu tiir olgularda EMA pozitivitesi
saptanmasinin daha kéti prognoz yoniinde uyarict
olmasi gerektigini diisinmekteyiz.

Olgumuzda timo6r dist alanlarda lenfositik tiroidit
izlenmekte olup timér ici ve dist alanlarda T lenfosit
dstinligi gérulmustiir. Literatirdeki olgularda da bu
birliktelik bildirilmektedir.*> Bu birliktelik patogenez-
de immiunolojik mekanizmalarin rol oynayabilecegini
akla getirmektedir. Otoimmiin tiroditlerin mekaniz-
masi tam olarak aciklanmamis olmakla beraber T stip-
resor lenfositlerdeki organ spesifik defektin ana rolu
oynadigr disiinilmektedir.” Yogun lenfositik infiltras-
yonun varligt iyi prognozla iligkili bulunmustur.!!

Tiroit karsinomlarindan hiirthle hicreli timétlerin
prognozu tartismalt olup papiller karsinomlardan da-
ha sik uzak metastaz gérialdigi ve yasam suresinin
daha kisa oldugu belirtilmektedir.”!? Ancak papiller
karsinomlarin tall cell varyantt gibi bazt subtiplerinde
de prognoz kotidir.” Bu varyantta hiicrelerde oksifi-
lik 6zelliklerin olmast, stromada siklikla yogun lenfoid
infiltrasyonun varligi olgumuz ile kesisen 6zellik-
lerdir.! Ancak papiller karsinom tall cell varyantinda,
hiicrelerin ytikseklik ve genislik oraninin 2 den yiiksek
olmasi karakteristiktir, olgumuzda ise bu sitolojik
Ozellik izlenmemesi ile tall cell varyant olarak
degerlendirilmemistir. Warthin benzeri olgular daha
iyi prognozlu oldugu icin papiller karsinom tall cell
vatyanttan ayrilmalidir. Oksifilik varyantta lenfositik
infiltrasyon beklenen morfolojik Ozellik degildir.
Olgumuzda baskin olan lenfositik infiltrasyon bu
varyant ile uyumlu degildir. Yine galigmalar papiller
karsinomun oksifilik varyantinin da kéti prognoza
sahip oldugunu gostermistir.” Her ne kadar Warthin
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benzeri karsinomlarda prognozun papiller karsinoma
benzedigi distunilse de oksifilik varyantla morfolojik
iligkisi, literatiirde ve olgumuzda saptanan EMA pozi-
tivitesi kot prognostik 6zelliklerdir. Olgu sayist az
oldugu icin Warthin benzeri tiroid karsinomu
olgularinda oksifilik alanlarin ve papiller karsinom
6zelligi tastyan alanlarin, mevcut lenfositik infiltrasyon
varliginin ile yogunlugunun belirtilmesinin prognozda
rol oynayabilecegini diisinmekteyiz.
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