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Epithelialis-myoepithelialis carcinoma nyelvgyoki
lokalizacioja — esetismertetés es irodalmi attekintés
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Osszefoglalas

Nyelvgyoki lokalizacioja, kisnyalmirigybdl kiinduld, epithelialis-myoepithelialis carcinoma (EMC) nagyon
ritkan el6fordulé daganat. A nemzetkozi irodalomban eddig csak négy esetet kozoltek, amig hazai publikacio
egyaltalan nem jelent meg e témakdrben. Kozleménylinkben egy 41 éves ndbeteg esetét ismertetjiik, akinél a
bal oldali nyelvgyoki terimébdl végzett hisztologiai vizsgalatok epithelialis-myopeithelialis carcinomat
igazoltak. A tumor ritkasdga miatt nem 4allnak rendelkezésre kezelési protokollok, a megfeleld terapia
kivalasztasaban segitségiinkre lehetnek a korabban megjelent esetismertetések tapasztalatai €s ez iranyu
szakkonyvek megfeleld fejezetei. Habar az igy fellelt adatok is valtozatos terdpids megoldasokat javasoltak,
esetiinkben sebészi kezelést, lateralis pharyngotomia soran parcidlis nyelvgyokreszekciot végeztiink.
Beteglink 38 honappal a beavatkozast kovetden jol van, lokalis recidiva, loko-regiondlis vagy tavoli attét
nélkiil, daganatmentesen €l.

Summary

Epithelial-myoepithelial carcinoma arising from minor salivary glands of the tongue base is extremely rare.
To date only four cases have been reported in the English language literature. The present report describes
the case of 41-year-old lady who was diagnosed a nodular mass of the base of the tongue. Histopathology
showed the characteristic features of epithelial-myoepithelial carcinoma. Due to the rarity of this tumor and
the lack of sufficient data regarding the most effective treatment options, there is no defined therapeutic
guideline for this type of lesion. In our case external surgical resection via lateral pharyngotomy was
performed. 38 months after the initial surgical intervention, she is doing well, with no evidence of local
recurrence or distant metastasis.

Az epithelialis-myoepithelialis carcinoma (EMC) ritkan el6forduld, alacsony malignitasi daganat, amit
Donath és munkatarsai irtak le el6szor1972-ben (1). Az EMC korabbi elnevezése vildgos sejtes carcinoma,
vagy ,.glycogen rich” adenocarcinoma volt (2). Szovettanilag az epithelialis és myoepithelialis sejtek
egylittes jelenléte jellemzi, az 6sszes nyalmirigy tumorok koziil minddsszesen 0,5-1%-ban fordul csak el6 (3,
4). A daganatok tobbsége a parotisbol indul ki, de az EMC a fels6 1égutak €s tdpcsatorna mucoserosus
nyalmirigyeibdl barmely lokalizdcidban is kialakulhat (5-17).

A nyelvgyoki lokalizacio extrém ritka, az online adatbazisban (PubMed) végzett keresés eddig csak 4 angol
nyelvi esetkozlést eredményezett (18—21). Tanulmanyunkban attekintjiik az eddigi esetekbdl levonhato
kovetkeztetéseket, azonossagokat, a diagnosztika fobb 1épéseit, ismertetjiik a kezelési mod kivalasztasanak
problematikajat.
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Esetismertetés

H.J.-né 41 éves nébeteg 2 honapja fennalld garati diszkomfort és idegentest-érzés miatt kereste fel egyik
megyei korhaz flil-orr-gégészeti szakrendelését. Az indirekt gégetiikri vizsgalattal a nyelvgydk bal oldalan
egy sima felszinii, ép nyalkahartyaval boritott terimét talaltak, amelybdl kés6bb narkdzisban mikro-
laringoszkopia sordn szovettani mintavétel tortént. A hisztoldgiai lelet basaloid sejtes carcinomat
valoszintisitett. A helyi fej-nyaki onko-team kemo-radioterdpiat javasolt, azonban a beteg ezt nem fogadta el
¢s masodik szakvéleményért jelentkezett klinikankon.

Az anamnézisben Iényeges belgydgyaszati megbetegedés nem szerepelt. A beteg nyelési nehezitettséget,
testsulycsokkenést nem emlitett, mind az alkoholfogyasztast, mind a dohdnyzast negélta.
Nazofiberoszkdppal végzett vizsgalat sordn jol lathatd volt az ép nyalkahartyaval fedett nyelvgyoki terime.
Tapintéssal a 1ézi6 koriilirtnak tiint, a kérnyezetéhez nem rogziilt, kornyéki infiltrdciot nem mutatott, a
nyakon megnagyobbodott nyirokcsomoé nem volt detektalhato.

A korabbi mintavétel szovettani blokkjait kikértiik, és egyetemiink Pathologiai Intézetébe kiildtiik kiegészitd
szovettani vizsgalatok elvégzése céljabol. A monoklonalis ellenanyagokkal végzett immunhisztokémiai
panelek koziil erds reakciot mutatott a CK5/6, CK7, CK18, HMV-CK, p63, AE1/AE3, Ki67 és EMA
antitestekkel szemben (1. tdbldzat) (1. dbra).

1. tablazat Osszefoglald a korabbi esetekrdl
Kumai (2006)  Esposito (2009) Peters (2010)
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1. abra A daganat korszovettani vizsgalatanak mikroszkopos felvételei A: Szolid novekedési format mutato
EMC, ductalis struktarak csak elvétve fordulnak eld, jol lathatdok a vilagos citoplazmajt, ovalis daganatsejtek
(HE, 20x); B: Citokeratin (CK7) pozitiv epithelialis sejtek (IHC, 20x); C: Pozitiv nuklearis p63 festddés a
myoepithelialis tumorsejtekben (IHC, 20x); D: MDR (P-glycoprotein) pozitiv tumorsejtek (IHC, 20x)
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Ezek alapjan a basaloid sejtes laphdm carcinoma lehetdsége elvetésre keriilt, és az epithelialis-
myoepithelialis carcinoma diagnozisa keriilt felallitasra. A tovabbi kiegészitd immunhisztokémiai reakciok
koziil az MDR (P-glycoprotein) kdzepes, GSTpi erds, p53 alacsony pozitiv, mig a COX-2 negativ eredményt
mutatott, amelyek a daganat kemoterapias szerekkel szembeni esetleges rezisztenciajat valoszintsitették (1.
tablazat).

A képalkoto-vizsgalatok koziil a hasi ultrahang és mellkas CT-vizsgalat korosat nem mutatott. A fej-nyaki
MRI-felvételeken jol dbrazolddott egy 20x18x16 mm nagysagu, a nyelvgyok bal oldalara lokalizalodo,
kortlirt, kerekded, sem a vallecula epiglotticaba, sem a nyelvtestbe be nem terjedd, a kdzépvonalat el nem
ér6 lagyrész terime, ami a kontrasztanyagot (gadolinium) intenziven halmozta (2. abra).

2. abra MRI-felvételek A miitét el6tt késziilt axidlis (T2FRFSE) (A), coronalis (T1FSE) (B) és saggitalis
sika (T2FRFSE) (C) MRI felvételek. Miitét utan 1 évvel késziilt axialis (T2FRFSE) (D), coronalis (T1FSE)
(E) és saggitalis sika (T2FRFSE) (F) MRI-felvételek. FRFSE=fast relaxation fast spin echo; FSE=fast spin

echo

Az 1y szdvettani, képalkotd-vizsgalatok és a korabbi publikaciok eredményeit ismertettiik a beteggel és
csaladjaval, valamint az esetet bemutattuk és megvitattuk egyetemiink multidiszciplinaris fej-nyaki onko-
team megbeszélésen is. A daganat mérete, lokalizacioja, és miitéti megkdzelithetdsége miatt sebészi kezelést
javasoltunk. A beteg ezt a terapias opcidt elfogadta, igy a I1.-IV. nyaki nyirokrégiokra kiterjesztett azonos
oldali szelektiv nyaki blokkdisszekcioval egybekotott parcidlis nyelvgyokreszekciot végeztiink lateralis
pharyngotomiabol, tracheotomia védelmében (op.: dr. Paczona—dr. Piftko) (3. dbra).
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3. abra Intraoperativ felvételek A: El0szor bal oldali nyaki blokkdisszekciot (II-1V. régid) végziink. B:
Lateralis pharyngotomia soran latotérbe hozzuk a daganatot. C: A daganatot élesen és tompan preparalva in
toto eltavolitjuk. D: Az eltavolitott tumor

W = WY |

A tumor kimetszését kovetden a nyelvgyoki defektus direkt zarasra keriilt, lebenyes rekonstrukciora nem
volt sziikség. A posztoperativ idoszak eseményteleniil zajlott, a 3. napon dekantilaltuk, amig a nasogastricus
tapszondat a 8. napon tavolitottuk el.

Makroszkdposan a nyelvgyoki reszekatumban egy izomszoveti rostokkal koriilvett, részben ép
nyalkahartyaval fedett, 16x16x17 mm nagysagu sziirkésfehér szovetszaporulat abrazolodott. A
mikroszkdpos vizsgalat relative koriilirt tumorszdvetet mutatott, ovalis, vilagos citoplazméju daganatsejtek
abrazolodtak, amelyekben PAS-alciankék festéssel glikogén jelenléte igazolodott. A mitotikus aktivitas
alacsony, a citologiai atipia enyhe-mérsékelt fokt volt. Az immunhisztokémiai vizsgéalatok a korabbi
mintaban leirt daganattal megegyezd eredményt adtak (1. tdblazat, 1. dbra). Nyirokér-, vérér invazio jeleit,
vagy perineuralis terjedést nem talaltak, a reszekcids szélek daganatmentesnek bizonyultak, a vizsgalt 31
nyirokcsomoban daganatos attétképzodést nem észleltek, ezért tovabbi kiegészitd onkologiai kezelést nem
indikaltunk.

Beteglink 38 honappal a miitétet kovetden jol van, lokalis recidiva, loko-regionalis, vagy tavoli attét nélkiil,
daganatmentesen él.

Megbeszélés

A WHO klasszifikacioja szerint az EMC szdvettanilag jol elkiilonithetd, alacsony malignitasu daganat (2).
Elsdsorban a parotisban (75%) manifesztalodik, de kialakulhat a submandibularis mirigyben (10%) és a
szdjlreg kis nyalmirigyeiben (10-15%) is (24). Ezen kiviil eléfordulhat egyéb fej-nyaki lokalizacioban is,
leirtak az orrmellékiiregekben (5, 6), az orrgaratban (7), a szajliregben (8, 9, 10), az orriiregben (11, 12), a
gégében (13), az als6 légutakban (14, 15), a konnymirigyben (16) és a majban (17) kialakult eseteket is.
Nyelvgyoki kisnyalmirigybdl kiinduld formak kiilondsen ritkdk, eddig minddssze csak 4 esetet kozoltek (1.
tablazat).

Eletkori megoszlast tekintve, a daganatok tobbsége a 6. évtizedben alakult ki, a nemek kozotti megoszlas
egyenld volt. A nyelvgyoki EMC esetében nem mutathat6 ki a laphdmkarcindmak kialakuldsédban szerepet
Jatszo élvezeti szerek (alkoholfogyasztas, vagy dohanyzés) koroki szerepe. Vezetd klinikai tlinetek koziil a
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garati idegentest-érzés, a kiilonb6z6 foku nyelési panaszok és a reflexes fiilfajdalom emelhet6 ki.
Makroszkdposan a daganat 4ltalaban ép, esetleg néha kifekélyesedd nyalkahartyaval boritott, sima felszind,
submucosus, 2 cm-nél nagyobb terime formajaban észlelhetd, egyszeri indirekt gégetiikri vizsgalattal jol
vizualizalhat6. A daganat kornyezethez valo viszonyanak, az eltdvolitasahoz sziikséges sebészeti
beavatkozas pontos megtervezéséhez az MRI-vizsgalatok bizonyultak eddig a leghasznosabbnak.

Az EMC diagnozisa a hagyomanyos fénymikroszkopos és immunhisztokémiai szovettani vizsgalatokon
alapul. A klasszikus formara a kétféle sejttipusbol, egy belso ductalis, epithelialis és egy kiilsé
myoepithelialis sejtrétegbdl felépiild szovettani szerkezet a jellemzd. Négy novekedési forma kiilonitheto el:
tubularis, cribriform, solid és a papillaris (22, 23). A leggyakoribb a tubularis forma, a cribrifom tipusnal a
kétféle sejtpopulacio még jol megkiilonboztethetd. A solid ndvekedési formara jellemzé a zabszem alaka
myoepithelialis sejtek rétegszerti elrendezddése, ductalis strukturat csak elvétve lehet megfigyelni. A
papillaris forméban cisztikus részeket is megfigyelhetiink. Immunhisztokémiai vizsgalattal a belsé duktalis
epithelialis sejtek citokeratinnal szembeni markerekkel erésen festddnek. A kiilsd, vilagos citoplazmaju,
glikogént tartalmaz6 myoepithelialis sejtek citokeratinnal gyengén, amig S-100 protein, SMA (,,smooth
muscle actin) és p63 ellenes savoval erdsen jelolédnek (22, 23, 24).

Differencialdiagnosztikai szempontbdl az EMC-t el kell kiiloniteniink egyéb vilagos sejtes
nyalmirigytumoroktol, mint a vilagos sejtes myoepithelioma, acinus sejtes, vagy mucoepidermoid
carcinoma, €és az urogenitalis traktus és a pajzsmirigy mas, szintén vilagos sejtes attéti tumoraitdl (25).

Az eddig publikalt csekély esetszam alapjan nem lehet egyértelmiien és kizarolagosan a daganatra adaptalt
terapias sémat megadni. Tarun 2004-es publikdciojaban (18) a beteg a sebészi kezelést elutasitotta, ezért
neoadjuvans kemoterapiat kdvetden teljes dozisu irradidcioban részesiilt. A masodik esetben a daganat csak
az utdlagos sebészi eltavolitast kovetden bizonyult EMC-nak (19). Esposito 2009-ben (20) endoszkopos
1ézer reszekcidt végzett betegénél, mig a negyedik esetben (21) csak teljes dozist sugarterdpia tortént (1.
tabléazat).

Az EMC alapvet6en alacsony malignitasi tumor, mégis a nagy nyalmirigyekbol kiindul6 formai esetében
30-50%-ban észleltek lokalis recidivat, 18%-ban nyirokcsomd, mig 7-25%-ban tavoli metasztazist, az 5 éves
teljes daganatmentes talélési id6 pedig 80% volt (25). Nyelvgyoki lokalizacio esetén az atlagos utan kdvetési
id6 csak 17 honap, ez id6 alatt nem észleltek lokalis recidivat, nyaki nyirokcsomo, vagy tavoli attétképzdodést
sem.

Habar a nyelvgyokon manifesztaloddo EMC rendkiviil ritkan fordul eld, mind a fej-nyak sebészeknek, mind a
patologusoknak gondolnia kell erre az entitasra is. A diagnézis pontos felallitdsaban az immunhisztokémiai
vizsgélatoknak van els6dleges szerepe. A kezelés soran esetiinkben a széles sebészi kimetszés hatasos
terapids opcionak bizonyult. Ugyanakkor fontos hangsulyoznunk a rendszeres onkoldgiai utankovetés
fontossagat, mert a csekély esetszam miatt nem rendelkeziink kell6 tapasztalattal a daganat hossza tava
prognoézisat illetden.
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