TAP CHI NGHIEN ClPU Y HOC

UNG THU BIEU MO TE BAO VAY NGUYEN PHAT CUA TUYEN GIAP:
BAO CAO MOT TRUONG HOP HIEM GAP
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Ung thw biéu mé té bao vay nguyén phét cta tuyén giap rat hiém gép, chiém duwéi 1% trong téng sé cac ung thu

tuyén gidp. Hién nay, nguyén nhan va co ché bénh sinh ctia loai u nay van chua ré rang. Tién lirong cta tip mé hoc

nay rét xau do u thuong tai phat tai ché, di cn hach va di can xa. Viéc chén doan dung rét cé y nghia trong diéu tri

va tién luong bénh. Tuy nhién, chdn doan nguén géc ctia u thuong kho phan biét véi cac ung thu biéu mé té bao

vay tirviing cd xam Ian hodc di can téituyén gidp. O day, chung toi bédo cdo mot truong hop bénh nhan nik, 57 tudi,

c6 khéiu & 2 thuy tuyén gidp va duoc chén doan Ia ung thur biéu mé té bao vay nguyén phét tai tuyén gidp. Muc dich

béo céo nham cung cép thém théng tin IAm sang va gidi phdu bénh cua tip mé hoc hiém gép nay tai tuyén giap.

Tir khéa: Ung thw biéu mé té bao vay nguyén phat, ung thw tuyén giap.

I. DAT VAN DE

Ung thw biéu mé (UTBM) t& bao vay nguyén
phat tai tuyén giap 1an diu duwoc mo ta bdi
von Krast's nam 1858.'2 Trong cac phan loai
trwdc day cia T chirc Y t& Thé gi¢i (WHO),
ung thw biéu mo té bao vay la mét tip moé hoc
riéng biét. Tuy nhién, & phan loai vé u noi tiét
va than kinh néi tiét mé&i ndm 2022, WHO da
xép ung thw biéu mo té bao vay la mot duédi
tip cGa ung thw biéu mo bét thuc san do co
diém twong dong vé tién lwong va dac diém
phan t&r.>4 O tuyén giap, day la mot thuc thé
bénh rat hiém gap, tién trién nhanh, thwdng
xam l&n cac co quan lan can: thyc quan, khi
quan va thanh quén. ung thw biéu moé té bao
vay nguyén phat va ung thu biéu mé té& bao
vay thi phat cta tuyén giap c6 hwéng diéu tri
va tién lwvong khac nhau. Vi vay, chan doan
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chinh x&c vi tri nguyén phat cta u la rat quan
trong va can thiét. Giai phau bénh van Ia tiéu
chuén vang dé xac dinh, nhwng van phai co
s phdi hop chat ché cla cac nha lam sang va
chan doan hinh anh.2% Hinh thai hoc cta ung
thw biéu mo té bao vay & tuyén giap 1a khong
dac hiéu. Vi vay, phéan tich chi tiét cac dac
diém mé hoc va héa mé mién dich (HMMD)
c6 vai tro rét quan trong trong xac dinh nguén
gbéc u thudc tuyén giap (PAX8, BRAF V600E,
Thyroglobulin, TTF1). Céac tai liéu y van ghi
nhan chd yéu la cac nghién ciu ca bénh vé
ung thu bidu mé t& bao vay nguyén phat tai
tuyén giap. Cho dén nam 2022, trén thé gidi
chi co6 vai tram trwong hop dwgc bao cao.b”
Chung t6i trinh bay mét trwéng hop dién hinh
ctia ung thw bidu mé té bao vay clia tuyén giap
tai Bénh vién Ung bwéu tinh Thanh Hoéa, nham
gop phan phong phua thém sé truéng hop ung
thw biéu mo té bao vay trong nwéc, déng thdi
cung cap cac théng tin Iam sang va dac diém
bénh hoc cla tip mé hoc nay tai tuyén giap.
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Il. GI&I THIEU CA BENH

Bénh nhan ni¥, 57 tudi, phat hién nhan giap
tr 9 nam trwdc, didu tri ndi khoa (liéu phap
thyroxine) khdong thwong xuyén, vao vién vi u
ving cb to nhanh khoang 2 thang kém theo
nudt vuwdng, khéng khan tiéng, khéng kho thé.
Khoéng ¢ tién str chiéu xa vung cd. Tién st gia
dinh khéng phat hién gi dac biét.

Kham lam sang:

Bénh nhan thé trang gay, thuy trai tuyén
giap c6 khéi khoang 3,5cm, mat do chéc, ranh
giGi khéng rd, di ddng theo nhip nubt.

Két qué siéu am:

Thuy tréi c6 khéi gidm am kich thuéc
34x24mm, b& ranh gi&i rd, khdng rd ranh gidi
vGi bao giap, c6 vién vdi héa, TIRADS 4. Thuy
phai khéng phat hién thay khéi bt thwdng. Doc
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co (rc don chiim trai co vai hach, hach I&n nhét
12x6mm, mét cau trdc rén hach.

Noi soi tai mii hong, thwc quan-da day,
X-quang nguc va siéu am ving bung, tiéu
khung khong phat hién thay khéi bat thuwong.

Cac xét nghiém can lam sang khac déu
trong gidi han binh thwdng.

Két qua t& bao hoc choc hut kim nhé duéi
hwéng dan siéu am u thuy trai tuyén giap: trén
phién db 1a nén thoai hoa, hoai t&r, xen 1an cac
bach ciu da nhan trung tinh 1a cac té bao da
hinh thai goi biéu mo, nhan I&n, hat nhan rd,
sap xép thanh dam hodc ding roi rac. Cac té
bao u khong cé dac diém nhan thé nha (Hinh
1). Két qua té bao hoc u thuy trai: Ung thu biéu
mo6 (Nhém VI, theo Bethesda 2017).

o ‘.‘..
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Hinh 1. Hinh anh té bao hoc u thuy trai: té bao u goi biéu mé, kich thwéc I1én, dirng don 1é
hodc thanh dam, khong cé dic diém nhan thé nha (Giemsa x 200)

Bénh nhan dwgc phdu thuat cat toan bd
tuyén giap, vét hach cb trung tam va cé bén
bén trai. Két qua giai phau bénh:

+ Dai thé: Thuy trai c6 u kich thwéc
35x25x20mm, trdng vang, mat dd chéc, co
vung voi hoa hoai tl, ranh gi¢i khéng ro, pha

v® vo bao giap (Hinh 2). Thuy phai c6 u sat vo,
dwong kinh 5mm, trang chéc, ranh giéi khong
ré. Eo giap khong thay tén thwong. Hach nhém
VI cé 08 hach, hach I&n nhét kich thwdc 10mm.
Hach cd trai c6 07 hach, hach I&n nhét kich
thwdc 15mm.
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Hinh 2. U kich thwéc 35x25x20mm, trang vang, chac, ranh gi&i khong ro

+ Vi thé: M6 u cé & 2 thuy tuyén giap, bao
gdm cac té bao biéu mé hinh da dién, nhan Ién,
ti 1€ nhan/ bao twong cao, hat nhan rd, chét
nhiém séc tho, bao twong sang hodc wa eosin.
Té bao u chi yéu sép xép dang bé, dam déc
hoac dang 4. Mat do nhan chia cao, cé nhan
chia khong dién hinh, khéng thdy d&c diém

nhan thé nha. U xam nhap quanh than kinh va
xam lan mé co van. Mé dém u cé vung hoai
tlr, phan ng tang sinh xo, canxi héa va tham
nhiém cac loai t& bao viém. Bén canh c¢6 cac
nang tuyén giap lanh tinh xen 1&4n nang lympho
dién hinh. M6 u di c&n 06/15 hach. (Hinh 3).

Hinh 3. M6 bénh hoc (Hematoxylin — Eosin, x200):
U thuy phéi (A). U thay tréi (B,C,D). M6 u c¢6 nhén chia khéng dién hinh (B). U x4m nhép than kinh
(C). M6 gidp con sét lai khéng u (D). U di c&n hach ¢ trai va hach nhém VI véi déc diém hinh thai
twong tw u tai hai thuy tuyén giap (E,F)
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+ Hoa md mién dich: té bao u duwong tinh BRAF V600E, Calcitonin, p16, CD5, CD117
v&i PAX8, CK19, p40, CK5/6, p53, p63, Ki67 (Hinh 4, 5, 6).
(60%)va am tinh v&i Thyroglobulin, TTF1,

Fa P

Hinh 4. Té bao u dwong tinh vé&i cac dau 4n biéu mé vay p63, p40, CK5/6,
am tinh vé&i p16 (H6a mé mién dich x200)

Hinh 5. H6a mé mién dich x200: Té bao u dwong tinh véi CK19, PAXS, p53.
Chi s6 Ki 67 cao (60%) (x400)
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Hinh 6. H6a md mién dich x100: Té bao u am tinh vé&i cac dau an
xac dinh nguén géc tuyén giap: TTF1, Thyroglobulin, BRAF V600F, Calcitonin

Chén doan xac dinh 2 thuy tuyén giap: Ung
thw biéu mé té bao vay nguyén phat/Viém tuyén
giap man tinh.

Két qua PET/CT toan than sau phau thuat
cho thay hinh &nh cac nét m& & hai thuy phdi,
ndét I&én nhat dwong kinh 8mm, khéng tang
chuyén héa FDG - Theo déi di can phéi. Ngoai
ra chwa phat hién thdy b4t thwong & céac vi tri
khac trén xa hinh PET/CT toan than. Bénh nhan
tiép tuc diéu tri tai co s& y té khac theo hwéng
cham séc tich cwe gidm nhe két hop xa tri diéu
bién liéu cwong d6 (IMRT) trén dién phu thuat
voi liéu 60Gy, phan lidu 2Gy. Hinh &nh chup cat
I&p vi tinh (CLVT) 16ng ngwc sau 4 thang cho
thay hai bén phdi c6 cac nét dac lan tda, nbt Ién
nhét kich thwéc 40x55mm, dam ti trong thap
nhu md gan phai dwong kinh khoang 14mm,
chwa loai trir thtr phat. Trong qua trinh diéu tri,
thé trang bénh nhan yéu, suy kiét, di can phdi,
theo doi di can gan. Bénh nhan tlr vong do cac
bién chirng dwdng hdé hap véi thdi gian sbng
thém toan bé la 10 thang.

Hinh 7. Chup cét I&p vi tinh 16ng ngwe c6
tiém thudc can quang sau phau thuat: nhu
md hai bén phéi cé cac nét dic, nét Ién nhat
& phoi trai dwong kinh khoang 8mm, theo
dai di cin phoi
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IV. BAN LUAN

Theo WHO n&m 2017, ung thw biéu mé té
bao vay nguyén phéat cla tuyén giap 1a u biéu
mo ac tinh bao gédm hoan toan céac té bao biét
héa vady ma khéng cé loai ung thw biéu md
tuyén giap khac. ung thw biéu mé té bao vay coé
thé xay ra & bt ki vi tri nao c6 pha béi biéu md
vay, nhw: da, thwe quan, khi quan, bang quang,
cb t& cung... Trong khi tuyén giap la mét tuyén
ndi tiét khdng co biéu mé vay, vi vay, ngudn gbc
clia ung thw biéu mé té bao vay tai vi tri nay
con nhiéu tranh cdi. S6 lwong cac ca bao cao
theo y van con han ché, co ché bénh sinh, dic
diém héa mé mién dich va sinh hoc phan tir cua
thwe thé nay van chwa rd rang. Thuyét phéi thai
hoc cho rang cac té bao nay cé thé dworc tao ra
t di tich cia nang éng giap lwdi khi ha xubng
khong hoan toan, tir té bao dang day trong thé
mang cudi, hodc tir biéu mé tuyén (rc xuat phat
tr nang khe mang thir ba.8° Thuyét “di san” cho
rang sw di san vay xay ra do dap &ng vdi cac
kich thich tr méi trwérng nhw viém, bang chirng
la thwong gap trén nhitng ngudi co tién sl
buwdu cd, viem tuyén giap Hashimoto.” Theo
thuyét biét héa, biéu mé vay xuét hién do qua
trinh biét héa vay trong ung thw bidu md bat
thuc san, ung thw thé nhi hodc ung thw thé tay,
do d6 c6 thé c6 thanh phan ung thw biét hoa
kém theo." Trwdng hop ca bénh cua chung
t6i, phan tich d&c diém moé bénh hoc thdy bénh
dién bién trén nén mé tuyén giap viém man tinh
giau lympho bao, khéng cé tip mé hoc két hop.

Tip md hoc nay rat hiém g&p, phan 1&n
b&o céo ti 1&é mac dwdi 1%, theo théng ké cua
Yang va cong sw nam 2019 cho thay c6 242
sb trwong hop va chi chiém 0,12% céac trudng
hop ung thuw tuyén giap tai Hoa Ky ttr ndm 1973
dén ndm 2015."2 Bénh c6 thé gap & bét ki do
tudi nao, thwdrng gap & phu nir Ion tudi, do tudi
60-70, tudi trung binh I& 63, ty 1& nii/nam dao
dong 1,4/1 - 2,4/1.5% Triéu chirng phd bién 13

u ving cb to 1&n (60%), kho thé hodc khé nubt
(20%) va khan tiéng (15%). Bénh thuong dwoc
chan doan mudn.

Chan doan tip mé hoc nay khéng khé, nhung
xac dinh ngudn gbc ctia u gap khé khan hon do
ung thw biéu mo té bao vay cé thé gap & nhiéu
vi tri va déu c6 hinh thai mé hoc twong tw nhau,
khdong dac hiéu. Hon nira, ung thw biéu mo té
bao vay cwc ki hiém g&p & tuyén giap. Do dé,
can thiét phai danh gia toan dién dé tranh nham
l&n v&i cac ung thw biéu mo té bao vay ving
dau- cb co kha nang xam lan t6i tuyén giap;
ciing nhw can kiém tra ki lwdng thye quan, khi
quan, phé quan, phéi... loai trr u di cdn dén vij
tri nay, ké ca nhitng trwéng hop u xam lan va
chwa xam l1&n. Céc cong cu chdn doan két hop
t6i wu bao gdm néi soi, CLVT va PET, choc hut
té bao bang kim nhé trwéc phau thuat, danh gia
md bénh hoc va héa mé mién dich trén bénh
phdm sau phau thuat.™

Theo Bethesda 2017, mau té bao hoc ung
thw biéu mo té bao vay & tuyén giap chu yéu la
céac té bao sirng hoa, kich thuwdc Ién, da hinh
thai, thweng c6 hoai ttr, can phan biét ung thw
biéu md khoéng biét hoa va tén thwong di can.
Do chinh xac cia phwong phap té bao hoc
trong chan doan tip mé hoc nay khéng cao.
Trong mét nghién ctru phan tich tbng hop cac
bai bao clia Lam va cdng s, c6 42 trwdng hop
c6 két qua t& bao hoc; chi c6 26% dwoc chan
doan la ung thw biéu mo té bao vay; 14,33%
chan doan u &c tinh hodc ung thw biéu mo; sb
con lai chan doan 1a ung thw biéu mé bét thuc
san, ung thw biéu mé nhu hodc am tinh.™

Viéc danh gia gidi phau bénh can than fi
mi rat quan trong trong chan doan. U thudng
& mét hodc ca hai thuy tuyén giap, kich thuéc
I&n, thwéng c6 nhan vé tinh, mau trdng xam,
mat dd chéc, mét sb vung hoai t&r. Théng ké
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trong nghién ctu hdi clru clia Liu va cong sy
cho thay c6 suw khac biét dang ké vé mét kich
thwéce u gilba nhdm nguyén phat va thir phat,
cu thé kich thwéc trung binh clia ung thw biéu
mo té bao vay nguyén phat tuyén giap la 3,382
+ 2,011cm, con & nhém th& phat la 1,950 +
0,794cm.™Phau tich bénh phdm danh gia sw
xam nhap u ngoai tuyén giap vé& mét dai thé
go6p phan dinh huwéng chan doan phan biét voi
cac u xam lan truc tiép tir vang dau - cb. Ca
bénh cla chuing toi chi quan sat dwgc u xam
l&n co van qua vi thé. ung thw biéu md té bao
vay c6 thé chan doan bang hinh thai hoc va
khang dinh lai bang héa mé mién dich do c6
béc 16 voi cac dau an biéu md vay: p63, p40,
CK5/6. Héa md mién dich cé vai trd khong thé
thiéu trong xac dinh u cé ngudn gbc tuyén giap:
TTF1, PAX8, BRAF, Thyroglobulin.™ Tuy nhién,
thdng ké ctia Lam va cong sw, ung thw biéu md
té bao vay tuyén giap it boc 16 hodc am tinh
v&i Thyroglobulin va TTF1: ¢6 4% (1/25) dwong
tinh v&i Thyroglobulin, 17% (3/18) duwong tinh
véi TTF1, twong dbng véi nhiéu nghién ctu
khac.281° PAX8 dwong tinh trong hau hét cac
trweong hop; bdc 16 91% trong nghién ctru cla
Suzuki va céng sw (nam 2018).

Can chan doan phan biét ung thw biéu mo
té bao vay nguyén phat cta tuyén giap va ung
thw biéu mé té bao vay di can tir cac vi tri khac,
cing nhuw cac bién thé khac cta ung thu biéu
mo tuyén giap.

Céc ung thw biéu md té bao vay th phat
thwong gép hon, phan I&n cé tién lwong tét
hon nguyén phat cia tuyén giap. Cac ung thw
biéu mo té bao vay ving dau - cb lién quan dén
virus HPV c6 thé khéng dinh bang d4au 4n p16.
Tét ca cac ung thw biéu mé vi tri nay déu khéng
béc 16 v&i dau 4n PAXS, trong khi PAX8 duwong
tinh v&i hau hét cac trwdng hop ung thw biéu
mo t& bao vay nguyén phat cla tuyén giap, va
dwoc xem | chi diém d&c hiéu trong chan doan

u ¢6 ngudn gbc tai tuyén giap.'*'5'” Van dé dat
ra | liéu cé kha nang di can tir phdi dén tuyén
giap khong? Thuc té khdi u & phéi di can dén
tuyén giap chiém tir 1,25% dén 24% va thuong
gdp di can ung thw biéu mé tuyén hon la ung
thw biéu mo té bao vay.5 Trong trwdng hop bao
c4o nay da néi soi loai trir cac ung thw vang dau
- ¢c6 xam lan truc tiép. Bé&nh nhan khong dau
nguwe, khoéng kho thé, tdn thwong phdi lan téa,
nhiéu nét, nét I&n nhat Ia 8mm trén hinh anh
chup CLVT sau phau thuat. Khéi u cia tuyén
giap kich thwéc Ién nhéat 1a 35mm, khu tra trong
tuyén giap vé mat dai thé. HMMD dwong tinh
lan téa v&i ddu 4n PAX8, phu hop véi cac bao
cdo ung thw biéu mé vay nguyén phat tai tuyén
giap trong y van.

Bén canh d6, can phan biét voi thé mé bénh
hoc khac tai tuyén giap: ung thw biéu mé dang
biéu bi nhay, ung thw biéu mé dang biéu bi nhay
xo héa giau bach cau &i toan, ung thu biéu mé
c6 biét hoa gidng tuyén e (CASTLE). Hinh thai
hoc ctia ung thw biéu mé té bao vay khéng cé
d&c diém ché nhay. Theo phan loai ciia WHO
ndm 2017, CASTLE cé dac diém giébng ung
thw biéu mé tuyén (rc, cling c6 ving biét hoa
vay, cau ndi gian bao, tham chi cé ca cau srng.
HMMD la d&c hiéu dé chan doan phan biét. D6i
véi CASTLE: té bao u dwong tinh CD5, p63,
cytokeratin trong lwgng phan t& cao, CEA,
CD117, BCL2 va galectin 3. Trwdng hop cla
chuang téi, cac té bao u am tinh véi CD5, CD117
va BCL2.

Dwa trén cac nghién ctru vé dac diém phan
tlr, phan loai cac u ndi tiét va than kinh ndi tiét
ndm 2022 cta Té chirc Y t& Thé gidi da xép
loai ung thw biéu md té bao vay tir mét thuc thé
riéng biét thanh mot dudi tip ctia ung thw biéu
mé bat thuc san, thudéc nhém tan san c6 nguén
gbc tir t& bao nang.®4 Cac yéu t6 tién lwong xau
clia ung thw biéu mé té bao vay ciing twong
tw cac yéu tb tién lwong cla ung thw biéu mod
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bét thuc sadn bao gébm: tudi cao (> 60 hodc >
70 tudi), nam gi&i, u to nhanh, téng bach cau,
khé thé, xam |an ngoai tuyén giap, kich thwéc
u lon (> 50, hoac > 60, hoac > 70mm), thadm
nhiém lympho bao va bach cau da nhan trung
tinh, cat bd khdong hoan toan, di can xa, dot
bién RAS, PIK3CA,cac dot bién ddng thoi cua
RAS hodc BRAF v¢i TERT.' Chi s Ki-67 cao
va su béc 16 qua mrc clia p53 co lién quan
dén tién lwong x4u va tang nguy co tai phat tai
chd sau phau thuat." Tudi, kich thwéc khdi u,
giai doanu lién quan dén thoi gian sbéng thém
toan bo. Thoi gian sbng thém trung binh tw 6 -
9 thang ké ti thoi diém dwoc chan doan. 0181
Tbng quan nghién ciru 117 trwdng hop, u cé
xu hwéng di can hach vung (59%), di can xa
(26%) trong do vi tri hay g&p la phdi va xwong;
ti 1& sbng sét sau 2 nam la 14%.%° 70,8 - 72%
u xam lan vang lan can.t Ngudi bénh thwdng
tlr vong vi cac triéu chirng ctia dwdng hé hép.
Trwdng hop cla ching t6i, bénh nhan & thoi
diém chén doan la 57 tudi, giai doan IVB, da
thwe hién ra soat cac ton thwong & vi tri khac. U
dwong tinh manh véi p53 va Ki-67 (60%) 1a yéu
tb tién lwong xau. Két hop té bao hoc thay u cé
tinh trang thAm nhiém bach cau da nhan trung
tinh. U di can phdi, theo dai di can gan va bénh
nhan t& vong do suy kiét kém céac bién chirng
dudng ho hap véi thoi gian séng thém toan bo
[a 10 thang.

Cho dén nay van chwa c6 sy théng nhét
trong phwong phap diéu tri ung thw biéu md
té bao vay cla tuyén giap. Diéu tri ca thé hoa,
cham sdc tich cwe, phau thuat, xa tri bd tro va
héa tri liéu |a lwa chon dwoc khuyén nghi."

V. KET LUAN

Ung thw biéu mé té bao vay nguyén phat
tai tuyén giap rat hiém gap, tién lvong toi voi
thdi gian séng thém ngén, hién dwoc T chirc
Y té Thé gi¢i phan loai la mét dudi tip clia ung
thw biéu mo bét thuc san. Chan doan ngudn

gbc u clia tip moé hoc nay can phai két hop chét
ché gitva 1am sang, cac phwong phap chan
doan hinh anh (siéu am, néi soi, X-quang, PET/
CT), phan tich ki lwdng cac dac diém dai thé
u, hinh thai hoc, héa mé mién dich. Phan l&n
cac truong hop ung thw bidu mo t& bao vay
cla tuyén giap it boc 16 véi Thyroglobulin va
TTF1, con PAX8 dwoc xem |a dau an dic hiéu
dé khang dinh u tai tuyén giap.
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Summary

PRIMARY SQUAMOUS CELL CARCINOMA
OF THE THYROID GLAND: A RARE CASE REPORT

Primary squamous cell carcinoma of the thyroid gland is extremely rare with an incidence of
less than 1% of all thyroid malignancies. The pathogenesis and etiology are still unclear currently.
The prognosis of primary squamous cell carcinoma of the thyroid gland remains very poor due
to frequent local recurrence, distant and lymph node metastasis. The treatment and prognosis of
the disease is dependent on a correct diagnosis. However, it can be challenging to identify thyroid
cancers from head - neck squamous cell carcinoma that have invaded or metastasized to the thyroid
gland. Here, we report the case of a 57-year-old female who was diagnosed with primary squamous
cell carcinoma of the thyroid gland in both thyroid lobes. The goal of this study is to provide further
clinical and pathologic information regarding this rare histological subtype of the thyroid gland.

Keywords: Primary squamous cell carcinoma, thyroid cancer.
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