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8.
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Az el0adas vazlata

A pajzsmirigy hormonalis rendellenességei
1. Hyperthyreosis
2. Hypothyreosis

Congenitalis elvaltozasok

Gyulladasos elvaltozasok = thyreoidisek
Graves-Basedow betegség

Diffuz és multinodularis struma

Neoplasiak

1. Follicularis neoplasiak (FN)

2. Papillaris thyroid carcinoma (PTC)

3. Medullaris thyroid carcinoma (MTC)
4. Ritka tumorok

A pajzsmirigy cytologiaja
A mellékpajzsmirigy patologiaja



1.1. Hyperthyreosis

* Def: pajzsmirigy tulmikodés (morfologiai és funkcionalis szinten)
e Hyperthyreosis # thyreotoxicosis (magas T3-T4)
* Hyperthyreosis # struma (pajzsmirigy megnagyobbodas)

* Thyreotoxicosis hyperthyreosis nélkdl:
e Thyroiditis (hormon raktar kitrulés)
* Struma ovarii
* Exogen hormon bevitel

e Struma hyperthyreosis nélkul
e Euthyroid multinodularis struma



A hyperthyreosis tipusai (HT)

* Primer HT
. , , TSH U4
* Focalis elvaltozas: autonom
nodulus/adenoma (malignus
pajzsmirigy tumor sosem termel '
T3-T4
hormont) T
e Diffus elvaltozas: kdros
folliculusham Focalis eltérés esetén a maradék allomany hypofunkcids

aktivacio(Basedow)
Secunder HT

* Secunder HT TSH AT
* Nagyon ritka x
* TSH termel6 hypophysis T3-T4 P t
adenoma
» Diffus pajzsmirigy hyperplasia
Diffus hyperplasia




Klinikai tinetek a pajzsmirigy hormona

e Szem tunetek
e Gl traktus

e Neuromuscularis

e Kardialis
Metabolikus
e Pszichés

HYPERTHYROIDISM

Intolerance to Heat

o

- Facial

Fin er NS
Clubbing

Tremors —
T Diarrhea

Menstrual Changes
(Amenorrhea)

Fine, Straight Hair

Bulging Eyes

Flushing

Enlarged Thyroid
Tachycardia

1 Systolic BP
Breast Enlargement
K _A87— Weight Loss

: B Muscle Wasting

' '; Localized Edema

g ©2007 Nursing Education Consuitan

(Coarse & Scaly)

s eltéréseiben

HYPOTHYROIDISM

intolerance to Cold

Receding Hairline
Facial & Eyelid Edema
Dull-Blank Expression

Hair Loss
Extreme Fatigue

Apathy Thick Tongue -
Lethargy Slow Speech
Dry Skin Anorexia

Brittle Nails
Muscle Aches & Hair
& Weakness

Constipation Menstrual Disturbances

Late Clinical Manifestations
Subnormal Tcmr
Bradycardia
Welght Gain
dLOC
Thickenzd Skin

Cardiac Complications




Mikroszkopos eltérések hyperthyreosis esetén




1.2. Hypothyreosis

* Pajzsmirigyszovet hianya
 Teljes atrofia (Hashimoto végallapota)
e Total thyreoidectomia

TSH M1

Aktiv T3-T4l L t

Hyperplasia=diffus struma

* Hormonhatas hianya x
 Jodhiany
* Enzimopathia (dyshormonogeneticus
struma)

Dyshormonogeneticus struma mechanismusa



2. Congenitalis elva

tozasok

* Ectopias pajzsmirigy
* Thyroglossus cysta/jarat mentén (nyelvgyoki golyva, thyroid carcinoma lehetséges
lokalizacidja)
* Mediastinalis

* Pajzsmirigy szovet kis inkluzidk el6fordulhatnak nyaki nyirokcsomaokban
(pajzsmirigyrak attéttél nehéz elkiilonités)

e Struma ovarii # ectopias szovet, hanem pajzsmirigy differenciacié az ovarium érett
teratomajaban

* Enzimopathia (dyshormonogeneticus struma)
* Thyroid peroxidase enzimhiba (PTO)
e ,Goitrogén kretenizmus”



3. Thyreoiditisek

Formai
* Hashimoto
e Subacut granulomatosus (de Quervain)
e Subacut lymphocytas
* Palpatios
* Ritka: Riedel




3.1. Hashimoto thyreoiditis

* A hypothyreosis leggyakoribb oka (kés6i szakban alakul ki)
* Lassu lefolyasu betegség

* Etioldgia: autoimmun
e Cytotoxicus (IV-es tipusu hypersensitivitas)
e Autoantitest dependens (ll-es tipusu hypersensitivitas)

* Egyéb autoimmun betegségekkel gyakran tarsul (SLE, Sjogren etc)

* A kronikus lymphocyta aktivacio klonalis proliferaciova alakulhat—>
MALT lymphoma



Makroszkopia

e Korai szakasz: nincs jele

» KOztes szakasz: enyhén nodularis
pajzsmirigy, szurke foltokkal

» Szoliter gob is kialakulhat

» \Végso allapot: teljes fibrosis (, kiegett
Hashimoto”
* Klinikailag: hypothyreosis, atrofias,
jodot nem felvevd pajzsmirigy

Vilagos teriilet:
lymphoid szdvet




Mikroszkopia

Thyroid folliculusok:

 Korai/kozépsé szakasz: valtozé
funkcio

Hirtle (oxiphyl) sejtes elvaltozas

* Mitochondrium-gazdag
cytoplasma

* Nagy, valtozatos magok

Végsd allapot: folliculusok teljes
eltlinése

Lymphoid follikulusok




3.2. Subacut granulomatosus thyreoiditis

* Fiatal-kozépkoru nék
* A pajzsmirigy fajdalmas megnagyobbodasa
e Spontan gyogyulas




3.3. Subacut lymphocytas thyreoiditis

* Hasonldsag a Hashimotoval

* Postpartum megjelenés

* Fajdalmatlan

 Ritkan okoz hypothyreosist, mivel a gyulladas nem destruktiv jellegi



3.4. Palpatios thyreoiditis

* ,Traumas” behatasra a folliculusok megrepednek - a kolloidot idegen
anygként ismerik fel a makrofagok - granulomatosus reakcio

* Fajdalmatlan, nincs klinikai jelent6sége
» Altaldban incidentdlis mikroszkdpos lelet



3.5. Riedel thyreoiditis

* Nagyon ritka

* Diffus, ,infiltrativ” jelleg( fibrosis

* Pajzsmirigy melletti sz6vetekre terjed

* Klinikailag: kemény, fixalt szovetszaporulat (malignitas mertl fel)
* Etiologia: 1gG4 asszocialt betegsegcsoport része



4. Basedow-Graves betegseg

* Autoimmun rendellenesség, mely nem jar gyulladassal
e Autoantitest determinalt (ll-es tipusu hypersensitivitas)
* F6szerepld TSH receptor elleni IgG - permanens follicularis aktivacio

* Nincs destruktiv gyulladas - ha a pajzsmirigy hormontermelése
gyogyszeresen nem visszaszorithato, sebészi eltavolitas sziikséges



Morfologia

e Makro: diffus struma

* Mikro: follicularis hyperfunctio

* Gyogyszeres kezelés hatasara
kilonboz6 sejtszint( eltérések
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5. Diffus és multinodularis struma

e Classic diffus forma ritka

* Jodhiany

* Endemicus: a népesség 10%-anal nagyobb arany érint az adott régioban
* Nodularis struma: multifactorialis betegség

* Sporadikus, f6leg nbket érint

e Hyperthyreosis: autonom gob (Plummer syndroma)

e Euthyreoid struma (gyakori)

 térfoglalas: trachea obstructio, dysphagia

* Rak riziko ign csekély (follicularis tumor)



Makroszkopia

e Aszimmetrikus pajzsmirigy
megnagyobbodas

e Az 6sszeolvado folliculusok
kolloid cisztat alkotnak

* Gyakori a degeneratio: vérzés,
calcificatio, fibrosis




Mikroszkopia

* Kolloid cysta: lapos
hammal bélelt

e Adenomatosus nodulus
—cellularisabb

* Hemosiderin/
cholesterin lerakodas




Neoplasiak



Pajzsmirigyrak — tulélési statisztikak

o AZ egy| k I eggya ko i b b Estimated New Cases in 2018 53,990

% of All New Cancer Cases 3.1%

human raktipus, nagy részik 98.1%

50 éves kor alatt alakul ki

o AZ egyik Iegkevésbé hala’los % of All Cancer Deaths T

raktipus )
* N6vekvd incidencia, a javuld o
képalkotd vizsgalati :
pontossag miatt P

A R A R R R R A A A A A A A A A e

1992 1996 2000 2004 2008 2012 2015
Year

Mew Cases - SEER 13 ' Deaths - U5,



6.1. Follicularis neoplasiak

* Def: encapsulalt follicularis tumor

* Klinikailag: solitaer nodulus

e Gyakrabban hormonalisan inaktiv (aktiv forma: ,toxicus adenoma”)
e Gyakori a RAS mutacio

* Benignus: follicularis adenoma

* Malignus: follicularis carcinoma
* Ezek sejt szinten nem kulonithetbk el
* Diagnosztikus kritériumok: tok és/vagy vascularis invasio
 Hematogén terjedés: agy, tido, csont attétek



Makroszkopia

Jol korulirt gob vékony tokkal
* VViszonylag kis méret

* Normal szerkezetd
pajzsmirigyszovet

* A metszlap homogén




Mikroszkopia

e Altalaban mikrofollikularis
mintazat

e Jol differencialt

* A tok/ér invazié megitélése
szigoru kovetelmények alapjan
torténik: sok metszet
vizsgalata!

o TP

# Ry
e y '
.ﬂ“d’&. »

Vascularis invasio: follicularis carcinoma =

e ST



6.2. Papillaris thyroid carcinoma

* A pajzsmirigy rak leggyakoribb tipusa
* lonizald sugarzas fontos rizikofaktor

* Minden PTC malignus, nincs tumormegel6z6 allapota (pici ,
tumor=microcarcinoma, mely gyakorlatilag sosem ad attétet, és gyakori

V4

incidentalis lelet egyéb okbol e%tévoll'tott pajzsmirigyben)

* Fiatalokban gyakori
* |d6sekben rosszabb a progndzisu formak el6fordulnak

e Sosem termel hormont

* Klinikailag: fajdalmatlan solitaer gob

e Gyakran alakul ki nyaki nyirokcsomo attét (lymphaticus invasio)
* Tavoli attét ritka (ha van: tudo)

* Ret/PTC atrendez6dés a leggyakoribb genetikai eltérés



Makroszkopia

e Jol korilirt vagy infiltrativ tumor,
ritkan lehet encapsulalt is

e Szlirke tomott daganat

* Gyakori mikorkalcidikacié (amit
lat az UH)




Mikroszkopia

 Altalaban el6fordulnak papillaris
strukturak, de tisztan papillaris forma
igen ritka, inkabb papillaris-follicularis
tertletek keveredése jellemzd6

e Viszont létezik tisztan follikularis
forma

* Sejtmagi torlodas (,keritéslec szer(
elrendez6dés”)

e Psammoma testek

* A PTC diagnozis sejtmagi eltéréseken
alapul:
a) Tejliveg mag (Orphan Annie)
b) Sejtmag barazdak (kavé mag)
c) Pseudoinclusiok













6.3. Medullaris thyroid carcinoma

* Malignus neuroendocrin tumor
* C-sejtekbdl ered
e Activalo RET mutacio

e 20% familiaris: MEN 2 szindroma

* C-sejt hyperplasia/koran kialakulé6 MTC -
preventiv thyreoidectomia

Surviving Patients, %

0 ' ! v T T T T
* 80% sporadikus SISO R SR R S S T
* |dGsebbekben Time, mo

* Gyakran metasztatizal, de nagyon lassu
lefolyas



C-sejtek

* A DNES rendszer tagjai

e Calcitonin termelés

* Nincs lényeges szerepe
emberekben

* Nincs tinete a tultermelésének
* Tumor markerként hasznalatos

e C-sejtek nem lathatok a normal
pajzsmirigyben
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* ReLL

Location of C cells in relation to thyroid follicle:
interstitial, subfollicular, and superficial (mCEA IHC, high power)



Makroszkopia

* Viszonylag korulirt daganat
e Szurke, tomott

* Gyakori a nyirokcsomo
metasztazis - radicalis nyaki
blokk disszekcid sziikséges




Mikroszkopia

* Hasonldsag egyén NE
tumorokkal

* Monoton
cytomorphologia/alacsony
osztodasszam

* Amyloid stroma

* Neuroendocrin marker és
calcitonin positivitas

e
B 2

Congo vOoros p02|t|v amyI0|d



6.4. Ritka thyroid tumorok

* Anaplasticus carcinoma
e Gyakran ,sarcomatoid” morfologia
* Legrosszabb progndzis prognosis, <1 év
tulélés
* Lymphoma
* Hashimoto thyreoiditis asszicialt
 MALT tipusu

 Metastasisok
 Ritka lokalizacioja attéteknek

* Vesesejtes carcinoma, tiid6/Gl tractus
carcinomak Anaplastic carcinoma gége infiltracid




7. A pajzsmirigy gobdk diagnosztikaja

* Nagyon gyakori eltérés
e 2-6% tapintassal
* 19-35% ultrahanggal
* 8-65% boncolasi el6fordulas

* Fizikalis vizsgalat
e Ultrahang — morfologia

* Scintigraphia — funkcio
* Meleg gbb
* Hideg gob



Vékonytl aspiracios citologia (FNA)

e Szerepe: kivalogatni a rezekciora keril6 eseteket, azaz a
malignus/potencialisan malignus eltéréseket

* Miért nem vastagt( biopszia?
* Magas szovidményrata (vérzés-hematoma)
* Nincs plusz informacio értéke, sot...ezért sztikségtelen (a leggyakoribb raktipus
a PTC, ami citoldgiai sajatossagokkal bir!)
* FNA indikacioi
* Solitaer géb
* 1 cm-nél nagyobb dominans gob
e Gyanus UH eltérések (pl. microcalcificatio)
* Solid hideg gbb

e Leletezés: Bethesda klasszifikacio



57th Annual

Scientific Meeting
Americao Sconty of Cytopathology

The Bethesda System for

Reporting Thyroid Cytopathology

: : Risk of
Diagnostic Category Malighancy Usual Management
Nondiagnostic = Repeat FNA with u/s
Benign 0-3% Clinical follow-up
Atypical Follicular
Lesion of Undetermined | 5-15% Repeat FNA
Significance
Suspicious for Follicular 15-30% Surgical lobectomy
Neoplasm
Suspicious for Near-total thyroidectomy

. 60-75% ;

Malignancy or surgical lobectomy
Malighant 97-99% Near-total thyroidectomy




SIS




TBSRTC II. - Benignus




TBSRTC IV. — Follicularis neoplasia
PO B © W . .‘m .




TBSRTC VI. — Malignus (PTC)




* Anatomia
e 2X2szerv

e Ritkan mediastinumban (thymusba
agyazva)

* Szovettanilag 3 elkilonithetG
sejttipus (f6-, viztiszta, oxyphil)

e Funkcio

e Parathormon elvalasztas

* Nincs regulard hormon, Ca 2+ szint
direkten szabalyozza

* Nagyon rovid felezési id6 — Ca 2+ szint

alkalm

mas a mikodése monitorozasara
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Hyperparathyreoidismus, hypercalcemia

e Primer (PHPT)
* 90% adenoma, 9% hyperplasia (MEN), 1% carcinoma
* Altaldban solitaer gob

* Preoperativ diagnosis: Radionuclide scan/FNA
* M(tét: intraoperativ Ca 2+ mérés!

* Secunder
* Ok: fokozott Ca 2+ vesztés
* Chronicus veseelégtelenség
* Hyperplasia mind a 4 mirigyben

* Malignitas asszocialt hypercalcemia — PTH related protein (PTH-rP)
* A leggyakoribb paraneoplasia, mely rossz prognodzist vetit el6re
 Solid tumorok: tiid6/fej-nyaki laphdmrakok, eml6rak, veserdk
 Hematologiai tumorok: myeloma multiplex



Morfold




Mikroszkoposan

adenoma

normal



Hyperparathyreoidismus kovetkezmeényei

* Fokozott osteoclast aktivitas

* Csontrendszeri eltérések: osteitis fibrosa cystica, , barna tumor”

* Magas Ca 2+ szint
* |smétl6db vesekdvesseg

» Gastrointestinalis zavarok (constipatio)

e Pszichés: depresszio
* Neuromuscularis: gyengeség
Kardialis: billentyd calcificatio

Fig. 30-8

Hyperparathyroidism

Increased Blood-[Ca™]

gm @? . skull decalcification

Epuls — e /Tc ("salt- and pepper skull")
(Giant cell tumﬂur) ’—"5—\\ Parathyroid ADENOMA
Metastatic —— w 3
calcification ff+— Osteitis fibrosa cystica
g Subperiostal resorption
Peptic ulcer | —— Nephrocalcinosis

Kidney stones (Calcium phosphate)
Renal infections
Renal failure

Pancreatitis —

Muscular atrophy



Hypoparathyreoidismus

« Altaldban iatrogen (total thyreoidectomia szévédménye)
* Autoimmune parathyreoiditis

* Genetikai

* Aplasia

* Csokkent Ca 2+ szint
* Tetania, ingerlékenység-depresszio,szem-fogeltérések, vezetési zavar a szivben



