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PUNKTIONSCYTOLOGI
THYREOIDEA
Riktlinjer for punktion och cytologisk diagnostik av thyreoideaf éréandringar.
1. Remiss.  En remiss bor innehalla uppgifter om
|. Anamnes; ex accidentiellt funnen resistens, snabbt tillvaxande kndl,
kndlstruma sedan manga ar, 6m och fast lob, trétthet,

opererad p.g.a. ... , €tc.

I1. Kliniska fynd; ex diffus bilateral forstoring, multiloberad thyreoidea,
distinkt resistens, heshet, hosta etc.

[11. Tidigare undersdkningar; ex ultraljudsundersokning, tidigare punktions-
cytologi, funktionsprover, TSH, anti-TPO etc.

IV: Vad skall punkteras? palpabel res., icke palpabel forandring etc.

Kommentar: Vid ofullsténdig remiss (anamnes, klin. fynd och tidigare undersokningar).
bor denna kompletteras av punktoren.

2. Punktion: Ett flertal studier har visat att punktioner som utféres av cytopatolog eller
radiolog assisterad av cytopatolog, har |agre andel av icke diagnostiska prover jfrt
med de dér kliniker eller radiologer punkterat (1). Det &r sdl edes efterstravansvart
att cytopatologer utfér provtagning. Harigenom mgjliggores att cytopatol ogen kan
goraen klinisk bedémning, utvardera materialet (ex med snabbfargning) samt
tillvarataga material for specialanalyser.

|. Teknik: palpablaforandringar punkteras palpationdett vid tveksamt pal pationsfynd samt
ultraljudsupptékta forandringar bor punktion utféras ultraljudslett

1. Punktionsndl: 0.4-0.6 mm (27-23 G) ndar bor anvandas. Grovre ndlar ger
vanligen ¢ mer material utan endast mer blod och mer obehag
for patienten.
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[11. L okalbeddvning: sdllan nddvandigt. Vid punktion av barn kan dock EMLA
anvandas.

IV. Punktion vid cystisk forandring evakueras cystvétskan. Vid stora cystor |t
ndlen sittakvar och byt den fyllda sprutan. Allt material centrifugeras och anvands for utstryk,
cell block eller cytocentrifugering.

Vid solida forandringar féres ndlen fram och tillbakai samma
riktning (g " solfjaderpunktion” vilken beskrivsi vissalarobocker. Denateknik ar mer
smartsam och ger vanligen blodrika preparat).

Antalet punktioner bor vara 1-2 och det & utomordentligt séllan

som 3 dller flerabehdvs vid solitér forandring. Vid tveksamhet om
materialet & diagnostiskt bor snabbfargning utforas (1 min MG+ 1 minGiemsa/ 1:1/)
eller direkt mikroskopi.

V. Utstryk. Vid punktion av solida forandringar kand det vara vérdefullt om
material et delas mellan |ufttorkade och alkoholfixerade utstryk.
Vid tumormisstanke bor material aven tillvaratagas for MIB-1
fargning och ev.immunocytokemi.
Vid punktion av cystiska forandringar bor minst 1 direktutstryk
framstéllas. Kvarvarande vétska kan ev. centrifugeras och
bottensatsen anvandas for antigen utstryk, cellblock eller cytocentrifugat.

Kommentar: mellanndlshiopsi bor g anvandas vid utredning av thyreoideanoduli (2).
3. Utldtande: Kortfattad information om foljande skall inga.

|. Palpationsfynd ex. diff. forstorad lob, solitér resistens, multiloberad etc.
Ev. ocksa ultraljudsfynd.

[1. Vad har punkterats, vem har punkterat ex. knél évre delen ho lob, multipla noduli
numreras, etc. Ange &ven om det &r " egen punktion” eller insand punktion.

[11. Aspiratets makrokaraktar ex. cystvétska, kolloid, blodrikt med vavnads-
fragment etc.

|V. Cytologisk bedémning ex. cellfri cystvétska, tjock kolloid och fétal
follikelepitelceller, blodrikt material med atypiskt follikelepitel,
lymfocyter med méngkarniga jatteceller etc. Vid tumordiagnos
anges ev. MIB-1 varde och immunocytokemi.
Om materialet ar icke diagnostiskt anges orsaken; ex. enbart blod,
fatal epitelceller etc.

V. Cytologisk diagnos. Alla utldtanden skall avslutas med CY TOLOGISK
DIAGNOS, ex. kolloidnodulus, lymfocytar thyreoidit, papillar
cancer etc.
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Kommentar 1. en CY TOLOGISK DIAGNOSfar g vara; v.g. se ovan.
Om cytopatol ogen g kan ssmmanfatta sinafynd i en diagnos kan den
inremitterande klinikern g heller gora det.
De vanligaste diagnoserna &r

Benignalesioner:
normal thyreoidea
kolloid nodulus
hyperplastiskt nodulus
kolloid struma
enkel cysta
blédning
inflammation (subakut eller kronisk)

hyaliniserat trabekul &rt adenom/tumaor

papillér cancer

follikulér tumor inkluderande onkocytért diff. tumor
(adenom €ller cancer kan vanligen
g avgoras cytologiskt)

insullér ca

medull&r cancer

anaplastisk cancer

metastas (vanligen hypernefrom eller lungca.)

lymfom

Merparten av utldtandena skall ledatill en kategorisk diagnos enl. ovan.

En erkand svérighet ar differentialdiagnostiken mellan hyperplastiskt nodulus och follikul &r
tumar. Detta diagnostiska dilemma skall formedlasi slutdiagnosen ex.; Misstanke pa
follikular tumor, hyperplastiskt nodulus kan dock g sakert uteslutas, misstanke pa
hyperplastiskt nodulus, follikulér tumdr kan dock g sdkert uteslutas.

| stora kliniska studier fordelar sig diagnoserna pa foljande vis (2).

Benigna: (kolloid noduli, cystor, thyreoidit etc.) 70 %
Foll. tumor: 10-15%
Maligna (pap.ca, insulldr ca, medullér ca, anaplastisk ca,

lymfom, metastaser) 5%
Icke diagnostiskt material 10-15%

Andelen falskt positiva respektive falskt negativa for cancer har rapporterats vara 1-5 % (3).
Andelen icke diagnostiska punktat bor g dverstiga 5-10%. | internationella studier har
rapporterats siffror runt 30%. Hur man klassificerar ett prov som icke diagnostiskt ar dock f.n.
nagot godtyckligt och varierar mellan olika centra. | U.S.A. anvands ofta Mayoklinikens
kriterier, vilka dock verkar nagot rigida och leder till en hog andel icke diagnostiska prov (4,
5).

Om trénade cytopatol oger utfor provtagning halveras andelen icke diagnostiska prov.
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Snabbfargning och generés attityd till ompunktion kan reducera andelen icke diagnostiska
prover till ndgra procent.

CYTOLOGI

| cke neopl astiska férandringar

1) Kolloid nodulus: follikel epitel oftast av ordinar typ men sdval degeneration
som hyperplastiska former kan férekomma. Nakna cellk&rnor och monolayer forband. Rikligt
kolloid (vattnig — tjock). Makrofager vanligt (ev. med hemosiderin).

2) Kaolloid cysta: rikligt klar — l&tt grumlig vatska (gul — morkt brun). Makrofager.
Sparsamt atrofiskt follikelepitel.

OBS! Vid recidiverande cysta bor a) all vétska centrifugeras och cellsedimentet
anvandas for sdval MGG som PAP-fargning. b) Ultraljud utforas med
fragestallning om solid komponent. Denna skall punkteras.

OBS! Cystiska papillara cancrar kan ge rikligt tunn vatska med en del makrofager.
Enstaka sma papillara fragment till&ter konklusiv diagnos,

OBS! Vattenklar cystvatska kan vara parathyreoidea cysta. PTH bestamning pa
véatskan ger diagnos.

Hyperplastiskt nodulus: follikel epitelceller av hyperplastisk typ. Ofta blodig bakgrund med
en del kolloid.

OBS! Cellrikedom é&r i sig g kriterium for tumérdiagnos.

3) Subakut thyreoidit: follikelepitel celler med degenerativa granulaei en
"skrépig” bakgrund med celldebris, inflam.celler, epiteloid- och mangkarniga
jatteceller. Sparsamt kolloid.

OBS! Typisk klinik med feber, 6mhet, fast lob.

4) Kronisk lymfocytar thyreoidit (nodul&r/diffus, ev. hypotrofiskt och svarpalp.):

follikel epitel med varierande grad av onkocytar hyperplasi. Lymfocyter av  blandad typ och
plasmaceller.

Sparsamt kolloid.

OBS! Vid lymfom saknas onkocytar/hyperplastiska follikelepitel celler. Den
lymfatiska populationen monoton men kan éven vara blandad.
Immunocytokemi eller FACS kréavs for kategorisk lymfomdiagnos.

OBS! Papillédra cancrar kan vararikligt infiltrerade av lymfocyter och forvaxlas
med thyreoidit. De for papillar cancer karakteristiska atypierna finns dock alltid.
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Neopl astiska forandringar

1) Hyadliniserat trabekulart adenom:

atypiskafollikelepitelceller av den typ som ses vid papillér ca. Nukledra

pseudonukleoler mycket vanliga. Téta hyalina strék, ofta med kérl. Stor risk for forvaxling
med papillar ca

MIB-1 férgning ger typiskt membrandst monster.

2) Follikuldratumorer:

monotona follikelepitelceller ofta som nakna cellkérnor. Mikrofollikulért

arrangerade celler som dominerande monster. Ofta blodig bakgrund. Sparsamt kolloid.
Hurthlecell tumoér: Follikel epitelceller med uttalad dominans av Hirthleoida celler
saval friliggande som 16st sammanhallnai follikul&ra forband. Cellerna

ofta pleomorfa med tydlig nukleol. Dubbelkérnighet vanlig. Sallan kolloid

men ofta blodrik bakgrund.

OBS! Follikuldr cancer kan endast diagnostiseras om patienten har metastaser.
Nekros och mitoser &r altid alarmerande.

OBS! Enstakafall av lymfocytér thyreoidit kan hasarikligt av Hurthleceller
att fyndet inger tumoérmisstanke. Thyreoiditer har dock altid lymfocyter
och plasmaceller. Vid tveksamhet rekommenderas bestamning av thyreoidea
antikroppar.

3) Papillar cancer: atypiskafollikelepitelceller oftast i papillaraférband. Cellerna har en
distinkt cytoplasma och rundatill ovala cellkarnor med kérnveck (syns bast

i PAP). Pseudonukleoler ar vanligt forekommande men inget absolut krav

for diagnos. Psammomkroppar likasa vanligt men € krav for diagnos.

Kolloidi form av klumpar ("tugg-gummi”). Mangkarniga j&tteceller.

OBS! Proliferationsfrekvensen vanligen 1 — 5 %. Hogre andel talar for aggressiv
variant.

OBS! Den kliniskt aggressiva "tall-cell” varianten har |angstréackta celler med en
karna mindre an 1/3 av cellens langd.

OBS! Den follikuldra varianten har celler sammanhdlinai follikulara formationer
men papilldra strukturer ses sgs alltid. Cellerna har kérnforéndringar i form av
karnveck och pseudonukleoler.

4) Insulldr cancer: sma-medel stora rundade tumorceller med daligt definierad cytoplasma.

Kérnhyperkromasi och ofta tydliga nukleoler. Téta forband med tendensttill
acinara formationer. Mitoser och nekros forekommer relativt ofta.
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5) Medullér cancer: tumorcellernavisar stor variationsbredd; spolformade, pleomorfa,
plasmacelldlika och klarcelliga & de vanligaste varianterna. Cytoplasman

tydlig, ofta med typisk fingranulering. Amorf rosa (MGG) substans talar

for amyloid.

Diagnosen skall bekraftas med immunocytokemi: EMA, calcitonin, chromogranin och

synaptofysin.

6) Anaplastisk cancer: tre varianter vanligast; spolformade (sarkomat6s), skivepitel-
differentierad eller pleomorf typ. Sgs alltid nekros, celldebris och inflammatoriska celler.
Immunocytokemi: vim och ev. ck positiva. Saknar thyreoglobulin-, calcitonin-

och TTF-1 uttryck.

OBS! onkologiska akutfall med snabb behandlingsstart.

OBS! metastas frén ex lungcancer kan g sakert cytologiskt differentieras fran
anaplastisk cancer.

OBS! nekros och rikligt av granulocyter i aspirat fran thyreoidea & s.g.s. aldrig
akut inflammation!

7) Lymfom: massiv dominans av lymfocyter, oftast av monoton typ men blandade former
forekommer. Follikelepitelcellerna & fa och oftast atrofiska. Kolloid saknas.
Immuncytokemi: monoklonala B-celler. Mycket sallsynt T-celler med aberrant
fenotyp.

OBS! immunologisk konfirmation obligatorisk vid cytologisk misstanke pa lymfom.
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