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Souhrn

Je popsan piipad postiZeni §titné Zlazy u 73letého muZe se systémovou amyloidézou p¥i revma-
toidni artritidé. Stitna Zlaza byla masivné infiltrovana amyloidem a dale zde byla difuzné
rozptylena tukova tkan a solidni bunééna hnizda. Nahodnym a zcela neobvyklym nalezem pak
byla pritomnost cysty s dlazdicobunéénou vystelkou a malym mnozstvim lymfocyta v subepi-
telialnim stromatu. Tuto cystu lze klasifikovat jako cystu lymfoepitelialni, pravdépodobné
branchiogenniho puvodu. Prezentovany pripad predstavuje raritni projev koexistence amyloido-
zy s branchiogenni cystou stitné Zlazy. Je diskutovana moZna souvislost obou 1ézi a jejich
diferencialni diagnostika.

Kli¢ova slova: stitna zlaza - amyloidova struma - lipomatéza - solidni bunééna hnizda - lymfoe-
pitelialni cysta - branchiogenni cysta

Summary
Lymphoepithelial Cyst of the Thyroid Coexistent with Amyloid Goiter

A case of amyloid goiter in a 73-year-old man with systemic amyloidosis complicating long
lasting rheumatoid arthritis is reported. The thyroid gland was massively infiltrated with
amyloid and contained foci of fat tissue and epithelial solid cell nests. Incidentally, a cyst lined
by squamous epithelium, with small amount of lymphocytes in the subepithelial stroma was
found. This cyst fulfilled the criteria for the diagnosis of a lymphoepithelial cyst presumably of
branchiogenic origin. The herein described case of simultaneous occurrence of branchiogenic
cyst and amyloid goiter represents, to our best knowledge, a unique coexistence of these two
entities. The possible relationship between these lesions and their differential diagnosis is dis-
cussed.
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Amyloidéza se vyskytuje u 3 % pacientu s rev-
matoidni artritidou. U sekundarni amyloidézy je
Stitna zlaza Sestym nejcastéji postizenym orga-
nem (po ledvinach, jatrech, sleziné, lymfatickych
uzlindch a nadledvinach) (14). PostiZzeni S$titné
zlazy amyloidem je popisovano téz u primarni a-
myloid6zy. Amyloidéza Stitné zZlazy muze byt pro-
vazena lipomatoézou (3, 4, 9-11, 21, 23).

Solidni bunécéna hnizda jsou povazovana za
pozustatek ultimobranchialniho téliska. Vysky-
tuji se v 6 % Stitnych Zlaz, Sestkrat ¢astéji u Zen
nez u muzu (6).

Lymfoepitelidlni cysta, ktera se vzacné ve
§titné zlaze vyskytuje (nékdy soucasné se solidni-
mi bunéénymi hnizdy), je téz povazovana za
branchiogenni pozustatek (2, 7, 13, 18).

Prezentovany piipad predstavuje raritni vy-

skyt lymfoepitelidlni cysty v terénu masivni
amyloidozy Stitné zlazy.

Klinické udaje

73lety muz s 21 let trvajici revmatoidni artri-
tidou byl hospitalizovan pro herpes zoster v kréni
krajiné. Postupné doslo k rozvoji aseptické me-
ningoencefalitidy. Pacient zemftel za znamek
srdeéniho selhani p#i nékolikahodinovém trvani
piiznakt akutniho infarktu myokardu, i pfes ne-
komplikovanou implantaci stentu do odstupu
pravé koronarni arterie. V anamnéze nebyl zjis-
tén zZadny udaj o obtiZich svédcicich pro onemoc-
néni $titné zlazy.
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Material a metody

Pitva byla provedena 18 hodin po smrti.
Hlavnim pitevnim nalezem byla povSechni amy-
loid6za postihujici ledviny, slezinu, jatra, pankre-
as a $titnou zlazu. V plicnim parenchymu byly za-
stizeny perivaskularni lymfoidni infiltraty a dis-
perzni drobné fibrézy. Tento nalez odpovida posti-
Zeni plic pfi revmatoidni artritidé. V jadrech
ani cytoplazmé neuront mozku ani nervovych
ganglii nebyly nalezeny inkluze, které by svédci-
ly pro virovou infekci. Mozkové pleny i paren-
chym mozku a michy nejevily vyraznéjsi zanétli-
vou celulizaci. V myokardu byly nalezeny pouze
zcela diskrétni akutni ischemické zmény, kores-
pondujici s kratkou dobou trvani ptiznaka in-
farktu myokardu.

Material odebrany pro histologické vySetfeni
byl fixovan 10% formalinem a zalit v parafinu.
Rezy byly barveny hematoxylinem eozinem,
Saturnovou Céerveni a alkalickou Kongo éerveni.
Imunohistochemicka barveni byla provadéna
streptavidin-biotinovou metodou s peroxidazo-
vym detekénim systémem (LSAB+, DakoCy-
tomation). Pouzité markery: AA amyloid (monok-
lonalni, m ¢ 1, 1:300, DakoCytomation), S-100
protein (polyklonalni, 1:4000, Bio-Genex), karci-
noembryonalni antigen (monoklonalni, II-7,
1:800, DakoCytomation), kalcitonin (polyklonal-
ni, 1:3000, DakoCytomation), chromogranin
A (monoklonalni, LK 2 H10, 1:1, Immunotech),
synaptofyzin (polyklonalni, 1:3000, DakoCyto-
mation) a CD 34 (monoklonalni, QBEnd 10, 1:50,
DakoCytomation).

Vysledky

Stitna #laza byla soumérné zvétsena (kazdy
z lalokt rozmérta 60 x 40 x 30 mm), tuzsi konzi-
stence, Sedobézové barvy. V pravém laloku zasti-
zeno uzlovité lozisko pruméru 20 mm — tkan uzlu
meéla barvu i konzistenci podobnou normalni tka-
ni §titné zlazy. V levém laloku byla septovana
cysta s hladkou vnitfni sténou, maximéalniho roz-
méru 30 mm (obr. 1).

Mikroskopicky byla tkan stitné zlazy difuzné
prostoupena razné objemnymi depozity amyloidu
usporadanymi cirkularné kolem folikula (obr. 2).
Intersticium bylo tvofeno prevazné tukovou tka-
ni, ve které byly ojedinéle piitomny univakuolar-
ni i multivakuolarni lipoblasty. Jednotlivé Zlazo-
vé folikuly byly lemovany oplostélymi burikami
s pravidelnymi jadry. Ve sténach arteriol bylo
amyloidu méné nez v okoli folikult. Amyloid se
silné barvil Saturnovou erveni, ale pouze velmi
jemné Kongo Cerveni, byl patrny zeleny dvojlom

Obr. 1. Hladkosténna, naznacené septovana cysta stitné
zlazy stérbinovité vybihajici do okolniho parenchymu

Obr. 2. Depozita amyloidu usporadana cirkularné ko-
lem folikula §titné Zlazy, oddélena tukovou tkani. HE,
100krat

v polarizovaném svétle. Lozisko v pravém laloku
bylo tvoreno hyperplastickym uzlem, ve kterém
chybéla tukova tkan a mnozZstvi amyloidu bylo
vyrazné mensi nez v okolnim parenchymu. Vyse
popsana cysta méla Stérbinovity tvar a byla vy-
stland nékolika radami dlazdicového epitelu,
misty s naznadenym rohovénim; loziskové byl
epitel deskvamovan. Pod epitelem se nachazelo
jizveni, v jednom fezu byly zastiZeny téz choles-
terolofagické granulomy. V nevelkém mnozstvi
byly pritomny lymfocyty, a to pouze ve sténé
a blizkém okoli cysty; ojedinéle byly patrny drob-
né lymfocytarni agregaty, nikoli v§ak lymfatické
folikuly se zarodeénymi centry. Dale byla naleze-
na solidni bunééna hnizda tvoiena prevazné bun-
kami epidermoidniho charakteru s kulatym jad-
rem a bohatou, misty jemné zrnitou cytoplazmou.
V centru dochazelo k cystické degeneraci solidni-
ho bunééného hnizda, nékdy jen naznacené zmé-
nou charakteru bunék, které zde byly spise
oplostélé s tmavsimi jadry a eozinofilnégjsi cyto-
plazmou. Nékteré bunky na periferii loziska p¥i-
pominaly C buriky, mély drobné tmavé jadro a ob-
jemngjsi svétlou cytoplazmu. LoZiska byla ¢asto
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$térbinovita a byla uloZena v blizkosti cysty (né-
kdy na cystu primo navazovala) nebo v blizkosti
pouzdra $titné zlazy (obr. 3 a 4).

Imunohistochemicky se jednalo o amyloid
typu AA. S-100 protein byl exprimovan pouze
v ojedinélych tukovych bunikach, z nichz nékteré
mély charakter lipoblasti. Antigen CD 34 byl pa-
trny v kapilarni siti, lipoblasty byly prevazné CD
34 negativni. Karcinoembryonalni antigen byl
exprimovan v solidnich bunéénych hnizdech.
Kalcitonin byl kompletné negativni, nenabarvila
se ani solidni bunééna hnizda, ani jednotlivé roz-
ptylené C bunky. Negativni nalez byl téz v prua-
kazech synaptofyzinu a chromograninu. Protoze
imunohistochemick4 barveni byla provadéna na
pitevnim materialu, domnivame se, Ze se muze
jednat o faleSnou negativitu zptsobenou autoly-
tickym poskozenim C bunék.

Obr. 3. Cysta s dlazdicobunéénou vystelkou; okolni pa-
renchym stitné zlazy obsahuje hojna depozita amyloi-
du. HE, 100krat

Obr. 4. Detail stény cysty — dlazdicobunéény epitel s na-
zna¢enym rohovénim, lymfocytarni infiltrat subepite-
lialng, v dolni ¢asti obrazku solidni bunééné hnizdo.
HE, 200krat

Vyrez: Solidni bunééné hnizdo. CEA, 200krat

Diskuse

Ve §titné zlaze je mozno setkat se prakticky
s jakymkoliv typem amyloidu, snad vyjma sta-
feckého. Specificky pro Stitnou zlazu je amyloid
endokrinniho puvodu, ktery je produkovan bun-
kami medularniho karcinomu. Takzvana lokali-
zovana amyloidéza, projevujici se depozity amy-
loidu s lymfocytarni infiltraci, je ve Stitné zlaze
velmi vzacna (3). Dalsi typy amyloidu se vy-
skytuji p¥i systémové amyloidéze. Casté&jsi je
amyloid AA, vyskytujici se p¥i chronickych zanét-
livych onemocnénich, méné ¢asty je amyloid AL,
vznikajici pfi plazmocytarnich dyskraziich (14).
Také heredofamiliarni amyloidéza p#i familidrni
sttedozemni horeéce muZe postihovat S$titnou
zlazu (1).

Postizeni §titné zlazy amyloidem je pii systé-
mové amyloidéze pomérné casté (az v 80 % pii
sekundarni amyloidéze a v 50 % pii primarni
amyloidbze), vyraznéjsi zvétSeni Stitné zlazy —
amyloidova struma — v8ak vznika pomérné ziid-
ka (3). K ovlivnéni funkce $titné zlazy zpravidla
nedochazi, vzacné ale muze byt pfitomna jak hy-
potyredza, tak hypertyreéza. Zmény hormonéalni
produkce nejsou zavislé na stupni postizeni zlazy.
Nejéastéjsim projevem amyloidové strumy je
rychle se zvét§ujici masa na krku budici podezie-
ni z malignity (10, 11, 21).

Tukova tkan se ve §titné zlaze vyskytuje
velmi vzacné, a to jako piimés v adenomech (ade-
nolipomy nebo tyrolipomy) nebo difuzné (lipo-
matéza). Tukové stroma muze byt pFitomno
i v papilarnim i folikularnim karcinomu $titné
zlazy (23). Kombinace s amyloiddzou je relativné
Casta (3, 4, 9-11, 21, 23). Tukova tkan miva pii
amyloidéze pomérné charakteristickou lokaliza-
ci, byva od folikulid oddélena vrstvou amy-
loidu (11).

Pavod tukové tkané ve stitné zlaze je vysvét-
lovan dvéma zpusoby. MuzZe jit o embryonalni po-
zustatek, protoze tukova tkan je v embryonalnim
obdobi pfitomna v norméalni §titné zlaze spolu
s pri¢né pruhovanou svalovinou (23), nebo muze
vznikat metaplazii z pluripotentnich mezenchy-
malnich bunék, pravdépodobné v dasledku hypo-
xie (4). Druhym zptsobem byva zduvodnovan
i vznik tukové tkané pii amyloidéze (11).

Solidni bunééna hnizda jsou zbytky embryo-
nalni struktury — tzv. ultimobranchialnich téli-
sek. Vyskytuji se az u 89 % pitvanych novorozen-
cu (5), ale jen u 6 % dospélych (6). Jsou tvorena
bunkami hlavnimi, které jsou podobné dlaz-
dicovym epiteliim, a C buitkami produkujicimi
kalcitonin. Hlavni bunky exprimuji cytokeratin
a karcinoembryonalni antigen, C bunky pak na-
vic kalcitonin (6, 15). Novéji je v literature uda-
véana pozitivita proteinu p63, jako markeru pri-
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mitivnich kmenovych bunék (15) a galectinu-3
(8) v hlavnich bunikach. Bunky solidnich bunéé-
nych hnizd neexprimuji tyreoglobulin, jsou vsak
popisovany smiSené folikuly, kde folikularni
bunky prechazeji v burnky solidniho bunééného
hnizda.

Cysty oznaéované jako lymfoepitelidlni nebo
branchiogenni maji dlazdicobunéénou vystelku,
nékdy kombinovanou s vicefadym cylindrickym
epitelem s fasinkami a poharkovymi burnkami.
Mohou byt pfitomny samostatné (2, 13, 18) nebo
spolu s vyskytem solidnich bunéénych hnizd (2, 7,
18). Mnozstvi lymfatické tkané ve sténé cyst ne-
ma jednoznacnou zavislost na zakladnim one-
mocnéni §titné zlazy — Hashimotova tyreoiditida
a chronicka lymfocytarni tyreoiditida jsou udava-
ny pouze v poloviné piipadu lymfoepitelidlnich
cyst (7).

Pavod jak solidnich bunéénych hnizd, tak
lymfoepitelialnich cyst je nejspiSe branchio-
genni (6, 22). Vétsina autoru odvozuje vznik lym-
foepitelialnich cyst z cysticky degenerovanych
solidnich bunéénych hnizd (2, 7, 18).

Diferencialni diagnostika solidnich bunéé-
nych hnizd i lymfoepitelialni cysty je pomérné
pestra.
odliseni od ostravka hyperplastickych C bunék
pri syndromu mnohocetné endokrinni neoplazie
(MEN II). Hyperplastické C burnky maji v barve-
ni hematoxylinem eozinem svétlejsi barvu nez
hlavni bunky solidnich bunéénych hnizd.
Normalni C bunikky jsou jednotlivé rozptyleny
na periferii solidnich bunéénych hnizd a v jejich
okoli — tomu odpovida pozitivita kalcitoninu pou-
ze v jednotlivych burikach. Lozisko hyperplazie
C bunék naproti tomu jevi pozitivitu ve vSech
bunkach. Solidni bunééna hnizda mohou byt za-
ménéna za papilarni mikrokarcinom, protoze
buriky hlavni mohou mit jaderné zatezy; nemaji
vSak matnicova jadra (6).

Do diferencialni diagnostiky solidnich bunéé-
nych hnizd i lymfoepitelidlni cysty patii vSechny
léze stitné zlazy obsahujici dlazdicobunéény epi-
tel, jehoZ puvod lze rozdélit na tymicky, ultimo-
branchialni, tyreoglosalni, metaplasticky a nado-
rovy (12).

Dlazdicovy epitel dysontogenického puvodu
ptichazi v 1dvahu zejména v diferencialni
diagnostice lymfoepitelialni cysty, kterou je
tieba odlisit od ostatnich cystickych utvaru na
krku.

Cysty vzniklé z ektopické tkané tymu maji
hojnou lymfatickou tkan a Hassalova téliska.
Byvaji vystlany epitelem kubickym ¢i cylindric-
kym nebo epitelem vrstevnatym dlazdicovym ¢i
respira¢nim (16, 19).

Tyreoglosalni cysty se vyskytuji na krku
vyhradné ve stiedni ¢afe a vzacné mohou byt
pritomny téz primo v istmu §titné zlazy. Maji

dlazdicovy i vicefady cylindricky epitel s fasinka-
mi a poharkovymi bunikami, vzacné Ize nalézt téz
slizniéni zlazky. Zanétlivy infiltrat v okoli cysty je
sekundarni (17).

Dlazdicovd metaplazie je popisovana
u Hashimotovy tyreoiditidy i v jinych tyreoiditi-
déch a v nékterych nadorech $titné zlazy. U papi-
lokarcinomu se vyskytuje v 20-40 % piipadu, ve
folikularnich nadorech je vzéacna. Histogeneze
vzacného mukoepidermoidniho karcinomu §titné
zlazy je nejasna, predpoklada se puvod ze solid-
nich bunéénych hnizd, z metaplazie folikularnich
bunék nebo z papilokarcinomu. Sekundarni po-
stizeni §titné zlazy dlazdicobunéénym karcino-
mem je relativné vzacné, nejéastéjsi je prorustani
nadoru z okoli (hrtan) nebo metastazy ze vzdale-
nych organu (plice) (16).

Zvlastni skupinou 1ézi, u kterych jsou ve
§titné Zzlaze piitomny tkané normalné se zde
nevyskytujici, jsou teratomy. Ve zralé varianté
se Casto vyskytuje dlazdicovy epitel i tukova
tkan, spolu s dal§imi diferencovanymi tka-
némi (20).

Prezentovany piipad je raritni kombinaci
amyloidézy a lymfoepitelidlni cysty. Domnivame
se, Zze pres mensi mnozstvi lymfocytt pod epite-
lem cysty jde o cystu lymfoepitelidlni. Na§ zavér
se opira zejména o striktni lokalizaci lymfocytar-
niho infiltratu ve sténé cysty a v jejim tésném
sousedstvi a dale o p¥itomnost solidnich bunéé-
nych hnizd v okoli cysty. V literatute jsme nalez-
li nékolik obdobnych pripada. Hamed a kol. (10)
i Kennedy a kol. (11) popisuji napadné protazeni
folikulti pii amyloidéze a lipomatéze Stitné zlazy.
V obou souborech je popisovan piipad s dlazdico-
bunéénou metaplazii v téchto deformovanych
folikulech az cystach. Mohlo by jit o stejnou 1ézi,
jako zde prezentovany piipad.

Zavér

Nalez lymfoepitelidlni cysty v amyloidové
strumeé je raritni kombinaci dvou vzacnych nena-
dorovych afekci §titné zlazy. P#i¢inny vztah obou
jednotek nelze jednoznaéné dolozit, 1ze snad uva-
zovat o vlivu amyloidézy na cystickou degeneraci
piitomnych solidnich bunéénych hnizd. V dife-
rencidlni diagnéze je nutno vyloucit nadorové
procesy jako jsou papilarni karcinom s dlazdico-
bunéénou metaplazii, piipadné mukoepidermoid-
ni karcinom.

Podékovani
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HAMRA v Ndchode.
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Hughestiv postieh:

Trebaze jste lampicky nékolikrat vyzkouseli, jakmile jimi ovésite cely diim, vyhodi vam pojistky.

Jonesuv zikon publikovani:

Nékterych chyb si ¢lovék v§imne, az kdyZ je kniha na trhu.

Zakon dopisu:

Chcete-li, aby vas jesté néco nového napadlo, vlozte dopis do obalky a peclivé ji zalepte.

Zakony objektivniho zpravodajstvi:

1. Cim vic toho o uddlosti vite, tim vic omyli odhalite v novinové reportaZi.
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2. Cim méné toho o udalosti vite, tim vice v&fite novinam.
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