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SaZetak. Citoloska punkcija Stitnjace nezamjenjiva je dijagnosticka metoda u procjeni rizika za

malignitet u ¢vorovima Stitnjace. Bethesda klasifikacija citoloskih nalaza Stitnjace nastala je
2007. godine kao rezultat analize velikog broja podataka prikupljenih iz razli¢itih ustanova i
sadrzi Sest kategorija. Za svaku kategoriju procijenjen je rizik za malignitet i usvojene
preporuke za daljnji postupak s pacijentom, a ujednacena je i terminologija u citoloskim
nalazima. Primjenjuje se u Sjedinjenim Americkim Drzavama i vecini europskih zemalja uz
neke nacionalne modifikacije. Prikazani su takoder i prvi rezultati njene primjene na Odjelu
za opcu citologiju Klinickog bolnickog centra Rijeka u 2015. godini.
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Abstract. Fine needle aspiration is the essential tool in evaluation of patients with a thyroid
nodule. The Bethesda system for reporting Thyroid cytopathology proposed in 2007, is the
result of a large amount of data gathered from many medical institutions and literature.
Cytological reports are divided in six categories. Each of them implies a certain cancer risk
and contains a recommendation for further management of patients. It is used in the USA
and the majority of European countries with some national modifications. Our first
experiences with Bethesda classification in thyroid cytology in 2015 are presented.
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Citoloska punkcija Stitnjace je dijagnosti¢ka meto-
da koja je nezamjenjiva u procjeni rizika za maligni-
tet u cdvorovima StitnjaCe. Radi se o cesto
koriStenoj metodi, s obzirom na to da 1 -5 % uku-
pne populacije ima palpabilan ¢vor u stitnjaci, dok
se ultrazvukom ¢vorovi mogu detektirati kod ¢ak
19 — 67 % osoba. Cvorovi u titnjaci rezultat su
degenerativne promjene, odnosno fizioloSkog pro-
cesa starenja Stitnjace. Najcesce se radi o multino-
doznim strumama koje su naroCito Ceste u
krajevima s endemskom gusavoséu, kao Sto je ovaj
predio Primorsko-goranske Zupanije'?. Indikacija
za citolosku punkciju su pak solitarni ¢vorovi veci
od jednog centimetra, ali punktiraju se i manji, od-
nosno oni u ¢vorasto promijenjenim Stitnjacama,
ako su jace prokrvljeni, solidni, scintigrafski hladni
ili na drugi nacin suspektni. Punkcije se izvode pod
kontrolom ultrazvuka. Hrvatsko citolosko drustvo
izdalo je 2012. godine smjernice za citolosku dija-
gnostiku stitnjace objavljene u Casopisu Lijecnicki
vjesnik koje obuhvadaju indikacije, tehnike punkci-
je i dijagnosticke kriterije®.

Hipotireoza, hipertireoza, cisticna degeneracija,
autoimune bolesti, neki lijekovi, kao i tumori,
mogu biti uzrok izrazite polimorfije u citomorfolo-
giji aspirata Stitnjace. Posljedi¢no tome razliciti su i
opisi koji se koriste te se pojavila potreba za ujed-
nacavanjem nalaza i terminologije u citoloskim
opisima, zaklju¢cima i preporukama. U tom cilju je
2007. u gradu Bethesdi u Sjedinjenim Americkim
Drzavama, prema kojem je klasifikacija i nazvana,
na konferenciji ,National Cancer Institut Fine
Needle Aspiration State of Science Conference”

150 citologa, patologa, endokrinologa, radiologa i
kirurga koji se bave bolestima Stitnjace usvojilo i
predloZilo klasifikaciju citoloskih nalaza stitnjace u
Sest kategorija. Rezultat toga je ujednacavanje na-
laza prema definiranim kriterijima za pojedine ka-
tegorije temeljene na procijenjenom riziku
maligniteta i definiranim preporukama za daljnji
postupak za svaku pojedinu kategoriju (tablica 1)
Klasifikacija se danas koristi u Sjedinjenim Americ-
kim Drzavama i vecini zemalja Europe, a postoji i
kao britanska modifikacija.

Prednosti primjene Bethesda klasifikacije: ujednacena
terminologija u pisanju citoloskih nalaza punktata stit-
njace; definirani citomorfoloski kriteriji i visoka repro-
ducibilnost; procijenjen rizik za malignitet u svakoj
pojedinoj kategoriji; jasne preporuke za daljnji postu-
pak s pacijentom.

Na citoloSkom odjelu KBC-a Rijeka ova se klasifika-
cija pocela primjenjivati od pocetka 2015. godine
tako da se kategorije oznacavaju velikim slovom T
(engl. Thyroid, stitnjaca) i brojkom 1 do 6, uz za-
kljucak koji se formulira opisno, kao i dosad.

BETHESDA KLASIFIKACIJA CITOLOSKIH

NALAZA STITNJACE

Kategorija T-1 oznacava preoskudne ili tehnicki
neadekvatne materijale (slika 1a). Uzorak dosta-
tan za citolosku analizu sadrzi barem 6 nakupina
s po 10 folikularnih stanica (tireocita). lzuzetak od
ovog pravila je, kada se adekvatna procjena moze
izvrSiti ako je prisutno manje epitelnih stanica,

Tablica 1. Ucestalost pojedinih kategorija, rizik za malignitet i preporuke za daljnji postupak prema Bethesda

klasifikaciji (modificirano prema ref. 4)

" Y Rizik za
Kategorija Ucestalost (%) malignitet (%) Preporuka

T-1 | Preoskudan materijal 1,8-23 1-4 Ponoviti od.malvw ako je c_vor solidan il
suspektan, inace za 3 mjeseca

2 |G EmiaE 65 0-3 RedO\./lte kontrole svakih 6 do 18 mjeseci kroz
5 godina

T.3 Alipija neodredenog 1,7-18 5-15 Ponoviti kroz 3 do 6 mjeseci

znacaja

T4 | Folikularni tumor 2-10 15-30 Raznlo'Frltl lobektomiju | interdisciplinarno
odluditi

T-5 | Sumnja na malignitet 55-85 Operativni zahvat uz intraoperativnu analizu

T-6 | Maligna promjena 2-7 97 — 99 Operativni zahvat
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Slika 1. Citomorfologija stitnjace po Bethesda kategorijama: a) neadekvatan materijal (T-1), obilno periferne krvi
dijelom zgrusane s nekoliko loSe ocuvanih epitelnih stanica; b) umjereno celularan koloidni ¢vor (T-2), sadrzi
plosne nakupine sitnijih tireocita, obilno difuznog koloida u pozadini; c) atipija tireocita (T-3), vidi se nakupina
krupnijih tireocita s preklapanjem i hiperkromazijom jezgri, povisenog omjera jezgra/citoplazma, u pozadini
elementi limfocitnog tireoiditisa; d) proliferacija Hiirthleovih stanica, suspektan tumor Hdrthleovih stanica (T-4);
e) atipija tireocita, suspektan papilarni karcinom (T-5); f) papilarni karcinom (T-6).

prisutnost jasne citoloske atipije, elemenata upa- ili obilno periferne krvi, dijelom zgrusane, u koju
le ili nalaz koji se ultrazvuc¢no uklapa u koloidni ili su uklopljeni tireociti Ciji se detalji oteZzano anali-
cisti¢ni ¢vor, a u punktatu se nalazi samo koloid ili ziraju, spadaju u ovu kategoriju*®.

fagociti bez epitelnih elemenata. Uzorci koji sadr- Kategorija T-2 obuhvacda benigne promjene, naj-
Ze oskudno tireocita, samo koloid, perifernu krv, ¢esc¢e nodoznu strumu i Hashimoto tireoiditis. Ci-
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toloski su to oskudno, osrednje (slika 1b) ili
obilno celularni koloidno-cisti¢ni ¢vorovi, limfo-
citna upala, akutna upala ili subakutni tireoiditis.
Kategorija T-3 oznacava atipiju tireocita, nedo-
voljnu za kategoriju sumnje na folikularni tumor
ili malignitet (slika 1c). Cesto se radi o mjestimi¢-
noj arhitekturnoj ili nuklearnoj atipiji, odnosno
djelomicnoj folikularnoj proliferaciji tireocita ili
pretezno proliferaciji Hrthleovih stanica’®. U
ovu kategoriju takoder se moze ukljuciti i hiper-
plazija limfaticnog tkiva unutar tkiva Stitnjace. U
svim slucajevima potrebna je klinicka korelaci-
ja®*, odnosno podaci o dinamici rasta ¢vora, pro-
krvljenosti ili scintigrafskim karakteristikama.

Kategorija T-4 citoloski upucuje na folikularni ili
Hdrthleov tumor i obuhvaca nalaze: ne moZe se
isklju¢iti/suspektno na/uklapa se u sliku folikular-
nog/Hlirthleovog tumora (slika 1d). Najcesce se
radi o benignom adenomu, malignitet je moguce
utvrditi samo na operativno odstranjenom cije-
lom ¢voru i okolnom tkivu i to na temelju invazije
Cahure ili vaskularne invazije. Citoloska atipija u
ovom slucaju nije kriterij za malignitet®?*2. Citolog
stoga, kada utvrdi da se radi o leziji koja je sus-
pektna na folikularni tumor, predlaze operativni
zahvat, a to je obi¢no lobektomija. Takve bi sluca-
jeve trebalo prokomentirati na interdisciplinar-
nom sastanku i dogovoriti postupak individualno
za svakog pojedinog pacijenta. Potrebno je napo-
menuti da se u definitivnoj dijagnozi u operativ-
nom materijalu ¢vorova koji su citoloski pripadali
ovoj kategoriji u 35 % sluc¢ajeva moZze raditi o ne-
tumorskoj promjeni, odnosno hiperpaziji ili stru-
mi, a rijetko se u ovoj kategoriji moZe nadi i
adenom paratireoidne Zlijezde koji je citoloski
istovjetan folikularnoj proliferaciji tireocita. Stoga
se preporucuje koristiti izraz suspekno na foliku-

larni tumor ili folikularna lezija, a ne tumor u cito-
loskim nalazima®*. H(irthleov adenom, odnosno
karcinom, smatra se varijantom folikularnog ade-
noma/karcinoma, mada postoje pokazatelji na
molekulskoj razini da se ipak radi o genetski razli-
¢itim neoplazmama?®?.

Kategorija T-5 je kategorija u kojoj se postavlja ci-
toloska sumnja na malignitet i to najcesce papi-
larni karcinom (slika 1e), Ciji su citomorfoloski
kriteriji jasni i reproducibilni sa specificnoséu me-
tode gotovo 100 %, no ponekad je punktat preo-

U KBC-u Rijeka od 2014. godine djeluje interdisciplinar-
ni tim za Stitnjacu u ¢ijem radu sudjeluju endokrinolozi,
specijalisti nuklearne medicine, radiolozi, citolozi, pato-

lozi, kirurzi i otorinolaringolozi.

skudan ili ne sadrzi sve dijagnosticke elemente te
se tada postavlja sumnja na malignitet. U tom
slu¢aju obavezan je operativni zahvat, ali uz intra-
operativhu analizu temeljem koje se odreduje
prosirenost zahvata (lobektomija ili totalna tireoi-
dektomija).

Kategorija T-6 je kategorija kojoj je malignitet
nedvojbeno utvrden, najcesée se radi o papilar-
nom karcinomu (slika 1f), rjede medularnom kar-
cinomu, limfomu, a vrlo rijetko metastatskom ili
anaplasticnom karcinomu?*1,

NASI PRVI REZULTATI

Na Odjelu za opcu citologiju Zavoda za klini¢ku ci-
tologiju KBC-a Rijeka u 2015. godini pregledani su
punktati 902 ¢vora u stitnjaci kod 861 pacijenta.
Iz tablice 2 vidljivo je da je trecina uzoraka (33 %)
bila neadekvatna, odnosno preoskudna za anali-

zu (kategorija T-1). Stoga je i manji postotak beni-

Tablica 2. Distribucija citoloskih nalaza prema Bethesda klasifikaciji u Klinickom bolnickom centru Rijeka u 2015.

godini
Kategorija prema Bethesda klasifikaciji Broj punktiranih ¢vorova Stitnjace %
T-1 299 33,15
T-2 433 48,00
T-3 102 11,31
T-4 55 6,09
T-5 6 0,67
T-6 7 0,78
UKUPNO 902 100,00
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gnih, odnosno malignih lezija u usporedbi s
podacima iz literature (tablica 1).

Nekoliko je aspekata koji utjeCu na tocnost cito-
loskog nalaza: postavljanje prave indikacije za ci-
tolosku punkciju, precizna lokalizacija ciljane
tvorbe pomocu ultrazvuka, iskustvo i uvjezbanost
osobe koja vrsi punkciju kao i besprijekorno uci-
njen razmaz i precizno oznacavanje preparata i
mjesta punkcije. Navedeno spada u postupak koji
se u nasoj ustanovi izvodi izvan citoloskog labora-
torija. Po primitku uzorka u citoloski laboratorij,
na kvalitetu nalaza dalje utjece: citotehnicarski
postupci (fiksacija, bojenje, specijalne tehnike —
citokemijska i imunocitokemijska bojenja), posto-
janje jasnih citoloskih kriterija za dijagnozu
pojedinih entiteta kao i iskustvo citologa.
Vrijednost klasifikacije iz Bethesde je ujednacava-
nje terminologije citoloskih nalaza, poboljsanje
njihove reproducibilnosti, prepoznatljivost i pouz-
danost jer se temelji na jasnim morfoloskim
kriterijima, pa je time subjektivnost metode sve-
dena na najmanju moguéu mjeru. Brojni radovi
pokazali su da je citoloska punkcija pouzdana me-
toda za dijagnostiku promjena u stitnjaci Cija spe-
cificnost iznosi 72 do 100 % (96 — 100 % za
papilarni karcinom) i osjetljivost 65 — 98 %*%1017,
Na temelju velikog broja podataka prikupljenih iz
razli¢itih ustanova bilo je moguce procijeniti rizik
za malignitet te usvojiti preporuke za dalji postu-
pak s pacijentom, ovisno o kategoriji citoloskog
nalaza. Time je omogucen isti standard dijagno-
stike i lijecenja i personalizacije zdravstvene zasti-
te®®®, U tom cilju oformljen je 2014. godine u
KBC-u Rijeka interdisciplinarni tim za Stitnjacu u
¢ijem radu sudjeluju endokrinolozi, specijalisti
nuklearne medicine, radiolozi, citolozi, patolozi,
kirurzi i otorinolaringolozi.

Izjava o sukobu interesa: Autori izjavljuju da ne postoji
sukob interesa.
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