
Fallbericht

Anamnese

Eine 59-jährige Patientin mit anamnes-
tisch langjährigem Nikotinabusus kon-
sultierte ihren Hausarzt aufgrund einer 
schmerzlosen Schwellung im Bereich der 
rechten Ohrspeicheldrüse. Mit Hilfe einer 
Feinnadelpunktion wurde zytologisch ein 
Warthin-Tumor (WT) diagnostiziert und 
der Patientin eine Resektion des Tumors 
empfohlen, die sie allerdings aufgrund der 
Gutartigkeit des Befundes und des Man-
gels an Symptomen ablehnte.

Sieben Jahre später stellte sich die Pa-
tientin erneut vor und klagte über seit 
6 Monaten bestehende rezidivierende 
Schmerzen sowie eine progressive Vergrö-
ßerung der bekannten Parotisschwellung. 
Die Funktion des N. facialis war unbeein-
trächtigt, und es wurde nachfolgend eine 
laterale Parotidektomie durchgeführt.

Pathologische Diagnostik

Das Resektat zeigte einen mehrknotigen, 
multizystischen bräunlichen Tumor mit 
einem Gesamtdurchmesser von 7 cm.

Mikroskopisch bestätigte sich der vor-
diagnostizierte WT mit charakteristi-
schem mikropapillärem Aufbau, zwei-
schichtigem Epithel und dichtem lympho-
zytärem Stroma. Die luminalen, hochpris-
matischen Epithelien zeigten ein eosino-
philes, granuläres Zytoplasma mit palli-
sadierten Nuklei, während die darunter
liegenden isoprismatischen Basalzellen 
kleine Kerne mit unauffälligen Nukleo-
len aufwiesen.

Im lymphoiden Tumorstroma fanden 
sich über die gesamte Tumorausdehnung 
diffuse Infiltrate eines dissolut wachsen-
den Adenokarzinoms mit nur ganz fo-
kaler Invasion des angrenzenden Spei-
cheldrüsenparenchyms (. Abb. 1 a–c, f).  
Die Resektion des Tumors und der 
Karzinominfiltrate erfolgte im Gesunden.

Immunhistochemisch zeigten die Ba-
salzellen des WT eine Expression von 
CK5/6 und 14, die luminalen Zellen von 
CK7, 8, 18 und 19. Die Karzinomzellen 
zeigten eine Immunreaktion gegen CK7, 
8, 18 und 19 und waren positiv für CEA, 
E-Cadherin, GCDFP-15 und Östrogen
rezeptor. Negativ verliefen die Immunre-
aktionen gegen CK5/6, 14 und 20 sowie 
gegen SMA, EBNA, CDX2, TTF1, Mam-
maglobin, PSA und PSAP (. Abb. 1 d–f).  

Der Proliferationsindex (MIB1) lag bei 
etwa 5%.

Therapie und Verlauf

Das morphologische Bild wurde zusam-
men mit Wachstumsmuster, Immun-
phänotyp und ansonsten unauffälliger 
Tumoranamnese als WT mit maligner 
Transformation interpretiert und der Kli-
nik so berichtet. Es wurde jedoch darauf 
hingewiesen, dass eine Tumormetastase 
nicht mit letzter Sicherheit ausgeschlos-
sen werden konnte.

Nachfolgend durchgeführte Staging-
Untersuchungen zeigten im PET-Scan ei-
ne Anreicherung im Bereich der rechten 
Brust, die biopsiert wurde und sich als  
pleomorphes, invasiv-lobuläres Mam-
makarzinom herausstellte. Eine Lump-
ektomie mit konsekutiver axillärer Lym-
phonodektomie ergab einen 22 mm 
durchmessenden Tumor mit Metastasen 
in 33/33 Lymphknoten. Das Immunprofil 
war identisch mit den Karzinominfiltraten 
des WT, und trotz konstanter und kräf-
tiger Expression von E-Cadherin wurde 
bei morphologisch eindeutigem Phäno-
typ die Diagnose eines invasiv-lobulären 
Karzinoms gestellt (. Abb. 2 a, b, [5]). 

Acht Monate nach der Lumpektomie 
geht es der Patientin gut und bisher wur-
den keine weiteren Metastasen diagnosti-
ziert.

Diskussion

Warthin-Tumoren (WT) sind nach pleo-
morphen Adenomen die zweithäufigsten 
Speicheldrüsentumoren und kommen  
 

Abkürzungen

CK Zytokeratin

CEA „Carcinoembryonic antigen“

GCD-
FP-15

„Gross cystic disease fluid protein 15“

SMA „Smooth muscle antigen“

EBNA „Epstein-Barr virus nuclear antigen“

CDX2 „Caudal-related homeobox 2“

TTF1 „Thyroid transcription factor 1“

PSA „Prostate specific antigen“

PSAP „Prostate specific acid phosphatase“

MIB1 „Molecular immunology Borstel 
number 1“
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nahezu ausschließlich in der Glandu-
la parotis vor [7, 8]. Der Altersgipfel liegt 
zwischen der 5. und 7. Lebensdekade, 
Nikotinabusus gilt als der häufigste Risi-
kofaktor und war bei der Patientin vor-
bekannt [6, 7]. WT zeichnen sich neben 
ihrer epithelialen Komponente durch ein 
dichtes lymphozytäres Stroma mit zahl-
reichen reaktiven Keimzentren aus [2]. 
Dieses auffällige lymphatische Stroma so-
wie der nicht seltene Nachweis von em-
bryonalen Drüseneinschlüssen in in-
tra- oder periparotidealen Lymphkno-
ten mit onkozytärer Proliferation in ver-
schiedenen Stadien legt den Schluss na-
he, dass WT primär aus intra-/periparoti-

dealen Lymphknoten entstehen [9]. Eine 
maligne Transformation von WT, zumeist 
als nicht weiter spezifiziertes Adenokar-
zinom, gilt als äußerst selten und wurde 
bislang nur in einzelnen Fallberichten be-
schrieben [1, 4, 7]. 

Im hier vorgestellten Fall sprach zu-
nächst alles für einen malignen WT: Die 
Karzinominfiltrate waren nahezu voll-
ständig auf den WT begrenzt und zeigten 
nur eine ganz fokale Infiltration des an-
grenzenden Speicheldrüsenparenchyms. 
Die dissolut wachsenden Tumorzellen 
standen in unmittelbarem Kontakt zur 
epithelialen Komponente des WT und 
schienen sich hieraus abzuleiten, und das 

Immunprofil war inkonklusiv. Eine Ex-
pression von GCDFP-15 und von Östro-
genrezeptoren ist bei Speicheldrüsentu-
moren nicht ungewöhnlich, und die Po-
sitivität für E-Cadherin sprach gegen die 
Metastase eines invasiv-lobulären Mam-
makarzinoms, die differenzialdiagnos-
tisch aufgrund des dissoluten Wachstums 
der Karzinomzellen in Erwägung gezogen 
wurde [2]. 

Tatsächlich fiel erst im Rahmen der 
Staging-Untersuchungen ein PET-posi-
tiver Herdbefund in der rechten Mam-
ma auf, der sich bioptisch mit identischer 
Morphologie wie die Karzinominfiltrate 
in der Ohrspeicheldrüse präsentierte. Bei 

Abb. 1 9 Multizystischer 
Warthin-Tumor (WT) mit 
disseminierten Karzinomin-
filtraten im lymphozytären 
Tumorstroma (a–c, HE-Fär-
bung, Vergr. 50:1, 200:1, 
400:1). Die Baselzellen des 
WT sind positiv für CK5/6 
(d; Vergr. 200:1), während 
die luminalen Zellen des 
WT sowie die Karzinomin-
filtrate eine Expression von 
CK7 zeigen (e; Vergr. 200:1). 
Fokal finden sich CK7-posi-
tive Karzinomzellen außer-
halb des WT und infiltrieren 
das Speicheldrüsenparen-
chym (f; Vergr. 200:1)
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morphologisch klassischem Bild eines in-
vasiv-lobulären Mammakarzinoms wur-
de die Diagnose trotz Expression von 
E-Cadherin gestellt.

Eine lymphogene Metastasierung in 
intra-/periparotideale Lymphknoten ist 
selten, wurde jedoch bei Mammakarzino-
men bereits beschrieben [3]. Auch in dem 
hier beschriebenen Fall könnte bei feh-
lenden klinisch manifesten hämatogenen 
Metastasen, der ausgedehnten axillären 
lymphogenen Metastasierung und der 
wahrscheinlichen Entstehung von WT 
aus intra- oder periparotidealen Lymph-
knoten spekuliert werden, dass es sich bei 
der Karzinommanifestation im WT tat-
sächlich um eine ipsilaterale „Lymphkno-
tenmetastase“ handelte.

Fazit für die Praxis

Die Diagnose eines maligne transfor-
mierten Warthin-Tumors sollte erst nach 
sorgfältigem Ausschluss eines metasta-
sierenden Tumorleidens in Erwägung ge-
zogen werden, auch wenn Morphologie 
und Immunphänotyp mit der Diagnose 
vereinbar sind. Die Hypothese der Ent-
stehung von WT aus embryonalen Drü-
seneinschlüssen in intra- oder periparoti-
dealen Lymphknoten könnte hier einen 
wichtigen Beitrag zum Verständnis eines 
möglichen lymphogenen Metastasie-
rungsweges leisten.
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Abb. 2 7 Pleomor-
phes invasiv-lobuläres 
Mammakarzinom mit 
Expression von E-Cad-

herin (a HE-Färbung, 
Vergr. 100:1; b E-Cad-

herin, Vergr. 200:1)
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Maligne Transformation oder 
Metastase?

Zusammenfassung
Wir berichten über einen ungewöhnlichen 
Fall eines langjährig klinisch diagnostizierten 
Warthin-Tumors (WT) mit plötzlicher Größen-
zunahme und nachfolgender Resektion. 
Histologisch konnte der WT bestätigt wer-
den, zeigte jedoch zusätzlich diffuse Infiltrate 
eines dissolut wachsenden Adenokarzinoms. 
Unter der Annahme eines maligne transfor-
mierten WT wurden radiologische Staging-
Untersuchungen angeschlossen, mit deren 
Hilfe ein metastasierendes Mammakarzinom 
mit identischer Morphologie zu den WT-In-
filtraten entdeckt wurde. Die seltene Diagno-
se eines maligne transformierten WT erfor-
dert daher immer den Ausschluss eines me-
tastasierten Tumorleidens.

Schlüsselwörter
Warthin-Tumor · Speicheldrüse · Mamma-
karzinom · Metastase

Warthin tumor with carcinoma. 
Malignant transformation or 
metastasis?

Abstract
We present the unusual case of a cytologi-
cally diagnosed Warthin tumor (WT) of long 
standing with sudden enlargement und sub-
sequent resection. Histologically, the diag-
nosis of WT was confirmed, but the tumor 
additionally showed diffuse infiltrates of an 
adenocarcinoma undergoing unrestrained 
growth. Warthin tumor with malignant trans-
formation was suspected and radiological 
staging examinations were conducted. PET 
scans detected a metastasizing carcinoma of 
the breast, morphologically identical to the 
WT infiltrates. Care should always be taken 
when the diagnosis of malignant WT is made 
to exclude metastatic disease.

Keywords
Warthin tumour · Salivary gland · Carcinoma 
of the breast · Metastasis
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