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 1383 زمستان چهارم،هشتم، شماره مجله پزشکی هرمزگان، سال 

  :نویسنده مسئول
  دکتر مریم توحیدی

 دانشکده –لوژی گروه پاتو
 دانشگاه علوم –پزشکی 

  پزشکی هرمزگان
   ایران–بندرعباس 

 +98  761  3333689: تلفن

  
  معرفی یک مورد متاستاز منفرد جمجمه از کارسینوم فولیکولار تیروئید

  
  2  دکتر فرزاد حدائق 1 دکتر سیدعبداله موسوی  1  مریم توحیدیدکتر

  استادیار گروه داخلی   دانشگاه علوم پزشکی هرمزگان 2استادیار، گروه پاتولوژی   1
  244 تا 239   صفحات83 نزمستا  چهارم  شماره هشتممجله پزشکی هرمزگان  سال 

  دهیچک
کثر شیوع ابا حد کارسینوم فولیکولار تیروئید ،دومین بدخیمی شایع تیروئید بوده و بیشتر در زنان و :مقدمه

 متاستاز تواند می ،این تومور در صورت تهاجم به عروق خونی .شود میدر دهه های پنجم و ششم زندگی دیده 
  .ایر اعضا بدهد ریه ،کبد وس،دور دست به استخوان 

منفرد تظاهر  کارسینوم فولیکولار تیروئید ، بندرت بصورت متاستاز دوردست وبه خصوص به شکل  متاستاز
   .یابد می

کرده بود و   که با گواتر ندولار  مراجعهباشد می ساله ای 65مورد معرفی شده ، خانم  :معرفی بیمار
در .یص گواتر آدنوماتوز را برای وی مطرح نموده بود گزارش سیتولوژیک آسپیراسیون سوزنی تیروئید تشخ

در بیوپسی از .   با نمای استئولیتیک در استخوان پاریتال گردیدجمجمهپیگیری، بیمار  دچار توده ای در 
این تشخیص  در تیروئیدکتومی کامل . ضایعه ، تشخیص متاستاز از کارسینوم فولیکولار تیروئید ، مطرح شد 

   دبیمار مسجل گردی
بنابر این لازم است  که در برخورد با ندول های تیروئید ،به  محدودیت های تشخیصی  آسپیراسیون  :بحث

سوزنی در افتراق ضایعات فولیکولار توجه نمود  و در بیماران با گواتر ندولار وشواهد متاستاز  احتمال وجود 
  . اد  تیروئید را به عنوان منشا اولیه  مد نظر قرار دهای کارسینوم
    جمجمه– کارسینوما –های تیرویید  نئوپلاسم :ها کلیدواژه

  
  : مقدمه

ند و حدود  هست تیروئید نسبتا غیرشایعهای کارسینوم
در زنان شایعتر   و)1( از کل سرطانها را تشکیل داده 5/1%

 تیروئید که از های کارسینوماکثر  .)4، 2، 1(از مردان هستند
 منشأ میگیرند، بصورت سلولهای فولیکولار تیروئید

تومورهای به خوبی تمایز یافته شامل کارسینوم 
 و )Papillary Thyroid Carcinoma –PTC(پاپیلاری

)  Follicular Thyroid Carcinoma-FTC(کارسینوم فولیکولار 
 دومین شکل شایع سرطان تیروئید بوده FTC .باشند می
اوج  .هدد از کل سرطانهای تیروئید را تشکیل می% 10-20و

ششم زندگی است  های پنجم و شیوع این بدخیمی در دهه
 )1 ،2،3(.  

 متاستاز دوردست در سرطانهای تیروئید پدیده 
 به خوبی تمایز های کارسینوم و در میان باشد نمیشایعی 

استخوان  ریه و .)2(شود  می بیشتر دیده FTCیافته ، در 
 شیوع .)5 ،3، 2، 1(باشند  می متاستاز های محلشایعترین 

 % 40 تا 28متاستاز استخوانی در مطالعات مختلف از 
  .)6، 5(گزارش گردیده است 

  بندرت  بصورت متاستاز دور FTCاز سوی دیگر، 
 .)7(یابد  میدست و بویژه به شکل  ضایعه منفرد تظاهر 

  در FTC گزارش شده در های متاستازعمده موارد 
ت، اما این اشکال با تهاجم به عروق خونی بوده اس

 واجد تهاجم کپسولی FTCموارد % 1موضوع در کمتر از 
  .)2(شود  میو بدون شواهد درگیری عروقی دیده 
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در این مقاله ، به معرفی یک مورد تظاهر غیر معمول از 
FTC ساله به شکل متاستاز منفرد به 65 در یک خانم 

بر محدودیت  جمجمه با درگیری نسج نرم مجاور پرداخته و
 ی ارزیابی سیتولوژیک آسپیراسیون سوزنی تیروئیدتشخیص

Fine Needle Aspiration Cytology (FNAC)  در
  .تشخیص ضایعات فولیکولار تیروئید تاکید خواهیم نمود

  
  :گزارش مورد

ای است که به دلیل بزرگی  ساله 65 بیمار، خانم
تیروئید به درمانگاه غدد بیمارستان شهید محمدی 

تیروئیدی ، بیماردر معاینه .  بودردهکبندرعباس مراجعه 
 گرم با یک ندول بزرگ در 55-65 بزرگ به وزن تقریبی

  از لنفادنوپاتی گردنیشواهدی. لوب سمت چپ لمس شد
آزمایشات عملکردی تیروئید شامل . داشتوجود ن

TSH,T3RU,T4,T3همگی طبیعی بودند .  
لوب بیمار تحت آسپیراسیون سوزنی تیروئید از ندول 

 با ای ضایعهدر بررسی سیتولوژیک،  رار گرفته وقچپ 
تلیوم فولیکولار  اپیسلولاریتی متوسط، متشکل از سلولهای

تیروئید با تفاوت خفیف تا متوسط دراندازه هسته ها 
)Anisonucleosis( دیده شده که در آن سلولها در

صفحات، دستجات و تعدادی ساختمان فولیکولار پراکنده 
در . مقدار کولوئید ناچیز بوده است .آرایش یافته بودند

گواتر آدنوماتوز گزارش گردیده بود ،تشخیص سیتولوژیک 
لذا بدون هیچ گونه تجویز دارو ، به بیمار ). 1تصویر شماره (

  . ماه بعد جهت پیگیری مراجعه کند6توصیه گردید که 
  
  
  
  
  
  
  
  

 نمای سیتولوژیک نمونه آسپیراسیون -1تصویر شماره 
  لوب چپ تیروئیدسوزنی ندول 

در . مراجعه کرد جمجمهای در   با توده بیماردو ماه بعد،
رادیوگرافی ساده جمجمه، یک ضایعه استئولیتیک منفرد در 

 اسکن،تی  سیدر .استخوان پاریتال سمت چپ دیده شد
 سانتی متر در استخوان 5/6×4×4ای به ابعاد  توده

ه شده ک پاریتال سمت چپ با تخریب استخوان مشاهده
 نیز جمجمهمغز، به نسج نرم فشردن پارانشیم ضمن 

  ).2تصویر شماره (یافته بود گسترش 
 

 
  

  اسکن جمجه بیمار تی سی -2تصویر شماره 
 

بیمار با تشخیص احتمالی مننژیوم بدخیم تحت عمل 
راحی به دلیل ج در حین .جراحی کرانیوتومی قرار گرفت

ختن اندازه بزرگ تومور و شدت خونریزی، خارج سا
پذیر نبوده و تنها به بیوپسی از تومور  کامل تومور امکان

  .اکتفا گردید
بافت تیروئید متشکل از  در بررسی هیستوپاتولوژیک،

که بعضی از آنها حاوی  دیده شد میکروفولیکولهای متعدد
 سلولهای های هستهارزیابی  .مقدار کمی کولوئید بودند

ه کارسینوم ژیاپیتلیوم فولیکولها، هیچیک از مشخصات و
لذا تشخیص  .)3تصویر شماره ( پاپیلری را نشان نداد

 کارسینوم فولیکولار تیروئید أضایعه متاستاتیک از منش
  .یدمطرح گرد

در ارزیابی مجدد بعد از کرانیوتومی، هیچ گونه 
 .شواهدی از متاستاز به ریه و سایر نواحی بدن یافته نشد

  .ار گرفتسپس بیمار تحت تیروئید کتومی کامل قر
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نمای میکروسکوپی ضایعه  -3تصویر شماره 
 متاستاتیک جمجمه 

  )X 40 ائوزین با بزرگنمایی –هماتوکسیلین (
  

دربررسی ماکروسکوپی، در برش ، یک ندول بزرگ به ابعاد 
 سانتیمتر که تقریبا جایگزین تمام پارانشیم لوب چپ 5/8×7×5

ضخیم پوشیده این ندول توسط یک کپسول  .دیده شد شده بود،
لوب  .ای بود  قهوه-شده و دارای سطح برش غیریکنواخت کرم

سانتیمتر در سطح خارجی  3×5/1×1به ابعاد راست تیروئید
از ندول لوب  .رسید ودر سطح برش، طبیعی  به نظر می

ای برداشته شد که حداقل در  چپ، برشهای متعدد به گونه
ل ضایعه  سطح مقطع کامل از ندول، بتوان تمامی کپسو3

  . را از نظر میکروسکوپی بررسی نمود
یک ضایعه نئوپلاستیک  در بررسی میکروسکوپی،

متشکل از سلولهای فولیکولار دیده شد که دارای 
 هیپرکروم بوده ودر برخی از کانونها، آتیپی های هسته

هسته را به شکل پلئومورفیسم و افزایش فعالیت میتوزی 
عمدتاً در  ستیک،سلولهای نئوپلا .دادند نشان می

آرایش  )میکروفولیکول(ساختمانهای فولیکولی کوچک 
نفوذ  دربرشهای متعدد تهیه شده از کپسول، .یافته بودند

سلولهای نئوپلاستیک به داخل کپسول در چند کانون 
محدود و عبور کامل آنها از کل ضخامت کپسول تنها در یک 

 عروقی وتهاجم ). 4تصویر شماره ( کانون کوچک مشاهده شد
نهایت برای این نئوپلاسم فولیکولار واجد  در .نکروز دیده نشد
 Well differentiated FTCتشخیص تهاجم کپسولی،
بررسی میکروسکوپی لوب راست،  .گزارش گردید

  .تیروئیدیت لنفوسیتیک را نشان داد

 میلی کوری ید 200بعد از عمل تیروئیدکتومی، بیمار 
  . دریافت نمود131

  

  
  

نمای میکروسکوپیک تهاجم به  -  4 شماره تصویر
 کپسول با عبور کامل از ضخامت کپسول 

  )X 40 ائوزین با بزرگنمایی –هماتوکسیلین (
  

  : گیری  و نتیجهبحث
FTC   های   بدخیمیبه عنوان دومین شکل شایع

 شیوعو اوج  شود میتیروئید با شیوع بیشتر در زنان دیده 

زندگی و بالاتر از سن  ششم  های پنجم و در دهه سنی آن
PTC های تیروئید از  علت شیوع بیشتر بدخیمی. باشد می
 در زنان و ارتباط این شیوع با فاکتورهای  FTCجمله

  ).4، 2، 1(هورمونی به خوبی شناخته نشده است 
FTC در مناطق با کمبود ید شایعتر است که این 

رخی  پیشنهاد کننده این نکته باشد که در بتواند میمسئله 
کننده  موارد، گواتر آدنوماتوز ممکن است عامل مستعد

  ).4، 1( برای ایجاد نئو پلاسم باشد
 از FTCشواهد محکمی دال بر ایجاد  از سوی دیگر،

  ).1(های فولیکولار قبلی وجود ندارد  آدنوم
FTC   معمولا بصورت ندول منفرد بدون درد با رشد

دیو ایزوتوپ  که اکثرا در اسکن راکند میآهسته تظاهر 
  ).3، 1(دهد  میخود را به شکل ندول سرد نشان 

نقطه آغازین مسیر  ه و معاینه،چپس از تاریخ
 FNACتشخیصی در برخورد با ندولهای تیروئید، 

 در تشخیص افتراقی FNACنقش ). 10، 9، 4( باشد می
افتراق گواتر آدنوماتوز هیپرپلاستیک (ضایعات فولیکولار 
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نیز تمایز آدنوم فولیکولار از  یکولار وهای فول از نئوپلاسم
FTC(  محدود است)هرچند تشخیص ). 9FTC ارزیابی  به

 یافتن شواهدی دال بر تهاجم به کپسول، هیستوپاتولوژیک و
با این وجود  ).4، 3، 2، 1( دو بستگی دارد عروق خونی یا هر

ای موارد با در نظر گرفتن برخی معیارها نظیر  در پاره
طرح  مقدار کولوئید، آتیپی سلولی و ریتی،میزان سلولا
توان پیشنهاداتی را در جهت تمایز   میFNAC ساختاری در

های  در بیمار ما یافته). 11، 10(ضایعات فولیکولار مطرح نمود 
. سیتولوژیک منجر به تشخیص گواتر آدنوماتوز گردیده بود

آنچه در بازبینی اسلایدهای سیتولوژی این بیمار مورد توجه 
 Anisonucleosisقرار گرفت، مقدار ناچیز کولوئید و وجود 

خفیف تا متوسط بود که هیچیک معیار قاطعی برای تشخیص 
  .باشد نمیهای فولیکولار  نئوپلاسم

های فولیکولار، وجود  پلاسم در بررسی پاتولوژیک نئو
تهاجم گسترده به نسوج مجاور داخل یا خارج تیروئیدی 

 را FTCق خونی، تشخیص یا تهاجم گسترده به عرو
در سایر ). Widely invasive FTC(سازد  مبرهن می

موارد، تهاجم ممکن است محدود به کانونهای 
یا تهاجم  میکروسکوپیک به شکل تهاجم به کپسول و

عروقی در داخل کپسول تومور یا در خارج آن 
  ).Minimally invasive FTC ) (2 ،3(باشد

FTCعروق لنفاتیک دارد  گرایش کمی برای تهاجم به 
لیکن تمایل . ای  بندرت درگیرهستند لذا غدد لنفاوی ناحیه و

 .قابل توجهی نسبت به تهاجم به عروق خونی دارد
 های با تهاجم FTCمتاستازهای دور دست هماتوژن در 

شایع هستند ولی در  ) (Widely invasive FTCوسیع
  دارایminimally invasiveهای  تومور% 5کمتر از 

% 1این در حالیست که کمتر از . افتد تهاجم عروقی اتفاق می
FTC  هایی که فقط براساس تهاجم محدود به کپسول تشخیص

بدین ). 3، 2(کنند  چنین متاستازهایی ایجاد می شوند، داده می
 که در کنند می پیشنهاد محققیندلیل است که بعضی از 

FTC های دارای تهاجم عروقی از نام Angioinvasive 

FTC استفاده شود زیرا چنین تومورهایی احتمال 
  ).4( متاستاز را به همراه دارند بیشتری از عود و

معرفی شده، تشخیص کارسینوم، صرف نظر  در بیمار
اساس یافتن تنها یک  از وجود متاستاز دوردست، بر

کانون کوچک از تهاجم کپسولی با عبور کامل از ضخامت 
له مؤید لزوم تهیه برشهای این مسئ .کپسول گزارش شد

های فولیکولار  کافی از کپسول ضایعه در نئوپلاسم
تهیه برش های متعدد، تهاجم عروقی را در داخل . باشد می

  .کپسول یا در خارج آن نشان نداد
 که Minimally invasiveاین کارسینوم فولیکولار با این وجود،

 در باعث ایجاد متاستاز دور دست تهاجم عروقی نداشت،
استخوان جمجمه با گسترش به نسج نرم اسکالپ شده 

  .  بود
ترین محلهای متاستاز  ، ریه و استخوان شایعFTCدر 

های بعد ارگانهایی نظیر مغز و  دور دست بوده ودر رده
% Kitamura  72در مطالعه ). 5، 3، 2، 1( کبد جای دارند

از کل % 78 به خوبی تمایز یافته و های کارسینوماز 
مطالعات دیگر  . تیروئید دارای متاستاز ریوی بودندهای سینومکار

موارد سرطانهای  % 70-85در  ها، انجام شده بر روی اتوپسی
  ).5(تیروئید متاستاز ریوی را نشان داده است

های مختلف، استخوان دومین محل شایع  در بررسی
مطالعات  . تیروئید بوده استهای کارسینوممتاستاز در 
Silliphent   و Silverberg شیوع متاستاز استخوانی را 

نشان داده % 28 شیوع آن را  Kitamuraو مطالعه% 40
متاستازهای استخوانی گرایش به درگیری  ).5، 6(است 

جمجمه و  دنده، استرنوم، ها، مهره ای، کمربند شانه
متاستازهای استخوان از جمله ). 2(استخوان ایلیوم دارند 

ضایعات متعدد استئولیتیک جمجمه معمولا بصورت 
هستند لیکن تاکنون گزارشات معدودی در مورد متاستاز 

  ).15، 14، 13، 12(به جمجمه وجود داشته است  منفرد
نسج نرم از نواحی غیر معمول برای متاستازهای 

تنها چند گزارش موردی در   تیروئید بوده،های کارسینوم
 تخوان واین زمینه بصورت وجود همزمان متاستاز به اس

  ). 6(نسج نرم وجود دارد 
تنها یک متاستاز منفرد  در بیمار معرفی شده،

استئولیتیک در استخوان پاریتال سمت چپ با ایجاد 
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اولین تظاهر منجر به تشخیص بیماری  ،جمجمهای در  توده
  .بوده است
های انجام شده بر   متاستاز به مغز در بررسیشیوع

به عنوان  ه است وگزارش شد % 9- 22ها  روی اتوپسی
علل شایع مرگ و میر ناشی از سرطان تیروئید  یکی از

 فقط در  Kitamuraلیکن در مطالعه. )8، 7(گردد مطرح می
 های بیماران مبتلا به سرطان تیروئید، از مرگ و میر 3%

  ).5(متاستاز مغزی عامل مرگ و میر بوده است 
 نگاری دال در بیمار ما، علیرغم وجود شواهد تصویر

بر فشرده شدن پارانشیم مغز توسط تومور متاستاتیک 
لیکن به دلیل اندازه کوچک بیوپسی برداشته در  جمجمه،

حین عمل کرانیوتومی، در مورد درگیری متاستاتیک 
  .توان اظهار نظر قطعی نمود پارانشیم مغز نمی

بدین ترتیب در اینجا بیماری معرفی گردید که علیرغم 
 از FNAبزرگی تیروئید و انجام مراجعه اولیه به دلیل 
تشخیص گواتر آدنوماتوز برای  ندول برجسته تیروئید،

 در افتراق ضایعات FNACوی، نمودی از محدودیت 
فولیکولار هیپرپلاستیک از نئوپلاستیک و تمایز 

خیم از یکدیگر  های فولیکولار بدخیم و خوش نئوپلاسم
منفرد  در نهایت بیمار با تظاهر غیرمعمول تومور. است

استئولیتیک در جمجمه با درگیری نسج نرم به تشخیص 
های هیستوپاتولوژیک  این در حالیست که بررسی. رسد می

های متعدد تهیه شده از تومور، تنها کانون کوچکی از  برش
نشان داد و  تهاجم کپسولی را بدون شواهدی از تهاجم عروقی،

میکروسکوپیک بدین ترتیب بیمار بدون داشتن یافته قابل رؤیت 
دارای متاستاز دور دست شده است که  دال بر تهاجم عروقی،

فاقد  Minimally invasive  FTCاینگونه تظاهر بندرت در 
  ).2 (شود میتهاجم عروقی دیده 

گردد که محدودیت  در پایان، این نکته یادآوری می
 را در تشخیص ضایعات فولیکولار FNACتشخیصی 

از طرف دیگر در . ظر داشتتیروئید، باید همیشه مدن
متاستاز از جمله  بیماران با گواتر ندولار و شواهد

ضایعات لیتیک استخوانی باید احتمال وجود 
را به عنوان منشأ FTC   تیروئید بویژههای کارسینوم

  .اولیه در نظر گرفت
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