
ÉÓÔÏÃÅÍÅÓÇ ÏÃÊÙÍ ÈÕÑÅÏÅÉÄÏÕÓ 645

ÁÍÁÓÊÏÐÇÓÇ
REVIEW

ÉóôïãÝíåóç üãêùí ôïõ èõñåïåéäïýò

ÁÑ×ÅÉÁ ÅËËÇÍÉÊÇÓ ÉÁÔÑÉÊÇÓ 2002, 19(6):645–651
ARCHIVES OF HELLENIC MEDICINE 2002, 19(6):645–651

×.Ä. Óêüðá, Á. ÌðáôéóôÜôïõ

ÅñãáóôÞñéï ÐáèïëïãéêÞò ÁíáôïìéêÞò,
Éáôñéêü ÔìÞìá, ÐáíåðéóôÞìéï Ðáôñþí,
ÐÜôñá

Ï èõñåïåéäÞò áäÝíáò áðïôåëåßôáé áðü äýï êýñéïõò ôýðïõò åðéèçëéáêþí
êõôôÜñùí, ôá èõëáêéþäç êýôôáñá êáé ôá ðáñáèõëáêéþäç Þ C-êýôôáñá,
áðü ôá ïðïßá êáé ðñïÝñ÷ïíôáé ïé óõ÷íüôåñïé üãêïé ôïõ èõñåïåéäïýò. Áí
êáé öáßíåôáé áðëü, åíôïýôïéò õðÜñ÷ïõí üãêïé ðïõ åìöáíßæïõí áíïóïú-
óôï÷çìéêÜ êáé ìïñöïëïãéêÜ ÷áñáêôçñéóôéêÜ êáé ôùí äýï áõôþí ôýðùí
êõôôÜñùí ôáõôü÷ñïíá óôïí ßäéï üãêï. Ç éóôïãåíåôéêÞ ðñïÝëåõóç ôùí ü-
ãêùí áõôþí äåí åßíáé áðüëõôá óáöÞò. Ïé äéÜöïñåò èåùñßåò ðïõ Ý÷ïõí
ðñïôáèåß ðåñéëáìâÜíïõí ôç «èåùñßá ôïõ áñ÷Ýãïíïõ êõôôÜñïõ», ôçí õðü-
èåóç ôçò «áðïêëßíïõóáò äéáöïñïðïßçóçò», ôçí õðüèåóç ôïõ «öáéíïìÝíïõ
ôçò óõíýðáñîçò», ôçí õðüèåóç ôïõ «öáéíïìÝíïõ ôçò åðßäñáóçò ôïõ ðå-
äßïõ» êáé ôçí «õðüèåóç ôçò ïìçñßáò». Ç Ýñåõíá óå ìïñéáêü åðßðåäï, ðïõ
åöáñìüæåôáé ôåëåõôáßùò, ðñïóðáèåß íá áðáíôÞóåé óå åñùôÞìáôá ðïõ äç-
ìéïõñãïýíôáé áðü ôçí ýðáñîç êáé ôç óõìðåñéöïñÜ ôùí üãêùí ðïõ óõíäõ-
Üæïõí ÷áñáêôçñéóôéêÜ èõëáêéùäþí êáé ðáñáèõëáêéùäþí íåïðëáóìáôéêþí
êõôôÜñùí. Ùóôüóï, áðÝ÷ïõìå ðïëý áêüìç áðü ôï íá êáôáíïÞóïõìå ôïõò
ðéèáíïýò ìïñéáêïýò ìç÷áíéóìïýò.

Histogenesis of thyroid tumors

Abstract at the end of the article

1. ÅÉÓÁÃÙÃÇ

Ï èõñåïåéäÞò áäÝíáò áðïôåëåßôáé áðü äýï êýñéïõò

ôýðïõò åðéèçëéáêþí êõôôÜñùí, ôá èõëáêéþäç êýôôáñá,

óôá ïðïßá ãßíåôáé ç ìåôáôñïðÞ ôïõ éùäßïõ óå èõñïîßíç

êáé ôñééùäïèõñïíßíç, êáé ôá ðáñáèõëáêéþäç Þ C-êýôôá-

ñá, ôá ïðïßá åêêñßíïõí êáëóéôïíßíç. Ïé üãêïé ôïõ èõñå-

ïåéäïýò ðñïÝñ÷ïíôáé êõñßùò áðü ôïõò äýï áõôïýò ôýðïõò

êõôôÜñùí Þ, óðáíéüôåñá, áðü ìç åðéèçëéáêÜ óôïé÷åßá ôïõ

óôñþìáôïò, êáé ç ôáîéíüìçóÞ ôïõò âáóßæåôáé óå ìéá óõó-

÷Ýôéóç áñ÷éôåêôïíéêþí, êõôôáñïëïãéêþí êáé éóôïãåíåôé-

êþí ÷áñáêôçñéóôéêþí. Ï Ðáãêüóìéïò Ïñãáíéóìüò Õãåß-

áò ôáîéíïìåß ôïõò ðñùôïðáèåßò üãêïõò ôïõ áäÝíá ùò

åðéèçëéáêïýò Þ ìç åðéèçëéáêïýò, êáëïÞèåéò Þ êáêïÞèåéò,

ôïðïèåôþíôáò óå îå÷ùñéóôÞ êáôçãïñßá ôá ëåìöþìáôá êáé

ôá ìç ôáîéíïìïýìåíá íåïðëÜóìáôá (ðßí. 1).1 To Armed

Forces Institute of Pathology ÷ñçóéìïðïéåß Ýíá åëáöñþò

äéáöïñåôéêü ó÷Þìá ôáîéíüìçóçò, äßíïíôáò Ýìöáóç óôï

êýôôáñï ðñïÝëåõóçò ôùí üãêùí áõôþí êáé óõìðåñéëáì-

âÜíåé, óå êÜèå êáôçãïñßá, åéäéêïýò ôýðïõò êáé õðüôõ-

ðïõò, ôïõò ïðïßïõò ïíïìÜæåé «ðáñáëëáãÝò» (ðßí. 2).2

Ï ìÝ÷ñé ôþñá äéá÷ùñéóìüò ôùí üãêùí ôïõ èõñåïåé-

äïýò óå êáñêéíþìáôá êáëÞò äéáöïñïðïßçóçò (èçëþäç

êáé èõëáêéþäç), ðïõ åìöáíßæïõí ó÷åôéêÜ êáëÞ ðñüãíù-

óç, Þ ÷áìçëÞò äéáöïñïðïßçóçò (èõëáêéþäç, áíáðëáóôé-

êÜ), ðïõ ÷áñáêôçñßæïíôáé áðü åðéèåôéêÞ óõìðåñéöïñÜ,

ìåôáóôÜóåéò êáé èÜíáôï, äåí éó÷ýåé ðëÝïí, äåäïìÝíïõ üôé

ïñéóìÝíïé ôýðïé èçëþäïõò êáñêéíþìáôïò ó÷åôßæïíôáé ìå

êáêÞ ðñüãíùóç.2 Åðßóçò, Ý÷åé áðïäåé÷èåß üôé ôï êëáóéêü

ìéêôü èçëþäåò êáé èõëáêéþäåò êáñêßíùìá äåí áðïôåëåß

ðëÝïí éäéáßôåñï ôýðï íåïðëÜóìáôïò, åíþ Ý÷åé áíáäåé÷èåß

ìéá êáéíïýñãéá ïíôüôçôá, áõôÞ ôïõ «ìéêôïý êáñêéíþìáôïò

åê èõëáêéùäþí êáé ðáñáèõëáêéùäþí êõôôÜñùí».3,4

Óôçí áíáêáôáíïìÞ áõôÞ ôçò ôáîéíüìçóçò ôùí üãêùí

ôïõ èõñåïåéäïýò óõíÝâáëáí áöåíüò êëéíéêÝò ìåëÝôåò

êáé áöåôÝñïõ ç áíáêÜëõøç êáé ÷ñÞóç íÝùí ôå÷íéêþí

Ýñåõíáò, ïé ïðïßåò âïÞèçóáí óôç âáèýôåñç êáôáíüçóç

ôçò éóôïãÝíåóçò ôùí ðéï óõ÷íþí íåïðëáóìÜôùí ôïõ

áäÝíá, äçëáäÞ ôùí åðéèçëéáêþí üãêùí.

2. ÌÉÊÔÏ ÌÕÅËÏÅÉÄÅÓ ÊÁÉ ÅÊ ÈÕËÁÊÉÙÄÙÍ ÊÕÔÔÁÑÙÍ
ÊÁÑÊÉÍÙÌÁ

Ï èõñåïåéäÞò áäÝíáò ðéóôåýåôáé üôé Ý÷åé äýï ÷áñá-

êôçñéóôéêÝò ðñùôïãåíåßò êáôáâïëÝò, ôï èõñåïãëùóóéêü

ðüñï, ï ïðïßïò äßíåé ãÝíåóç óôá èõëáêéþäç êýôôáñá,

êáé ôïí IV âñáã÷éáêü èýëáêï, ôìÞìá ôïõ ïðïßïõ áíáð-
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ôýóóåôáé óôï ôåëïâñáã÷éáêü óùìÜôéï, ï ïðïßïò äßíåé

êýôôáñá ðïõ äéáöïñïðïéïýíôáé óå C-êýôôáñá.2,5 Åìâñõ-

ïëïãéêÝò êáé éóôï÷çìéêÝò ìåëÝôåò Ý÷ïõí äåßîåé üôé ôá

êýôôáñá áõôÜ ðñïÝñ÷ïíôáé, ôï ðéèáíüôåñï, áðü ôç íåõñé-

êÞ áêñïëïößá êáé ìåôáíáóôåýïõí óôá ôåëïâñáã÷éáêÜ

óùìÜôéá, ðñéí áõôÜ åíóùìáôùèïýí óôï èõñåïåéäÞ áäÝ-

íá.6,7 Óôçí ðåñßðôùóç êáêïÞèïõò åîáëëáãÞò, ôá èõëá-

êéþäç êýôôáñá, ðïõ ó÷åôßæïíôáé ìå ôçí ðáñáãùãÞ èõñå-

ïóöáéñßíçò êáé èõñåïåéäéêþí ïñìïíþí, äßíïõí ãÝíåóç

óôá èõëáêéþäç êáé èçëþäç êáñêéíþìáôá, åíþ ôá C-

êýôôáñá èåùñïýíôáé ðñüãïíïé ôùí ìõåëïåéäþí êáñêé-

íùìÜôùí êáé ó÷åôßæïíôáé ìå ôçí ðáñáãùãÞ êáëóéôïíß-

íçò êáé, óå ìéêñüôåñï âáèìü, Üëëùí ðåðôéäßùí.2,8

Ùóôüóï, êáôÜ ôï ôÝëïò ôçò äåêáåôßáò ôïõ 1970 êáé

ôéò áñ÷Ýò ôïõ 1980 Üñ÷éóáí íá åìöáíßæïíôáé óôç âé-

âëéïãñáößá áíáöïñÝò óå ìåìïíùìÝíåò ðåñéðôþóåéò Þ

ìåëÝôåò óå ìéêñÝò óåéñÝò üãêùí ôïõ èõñåïåéäïýò, ðïõ

(á) ìïéÜæïõí ìå üãêïõò åê èõëáêéùäþí êõôôÜñùí áëëÜ

ðåñéÝ÷ïõí êáëóéôïíßíç,9 (â) ìïéÜæïõí ìå ìõåëïåéäåßò áëëÜ

åêöñÜæïõí èõñåïóöáéñßíç10,11 êáé (ã) ðåñéÝ÷ïõí, üðùò

áðïäåéêíýåôáé áíïóïúóôï÷çìéêÜ, êáé ôéò äýï ïñìüíåò.8,12–

14 Èá ðñÝðåé íá äéåõêñéíéóôåß üôé, óôïõò üãêïõò áõôïýò,

ôá íåïðëáóìáôéêÜ èõëáêéþäç êýôôáñá åßíáé äõíáôü íá

åðåîåñãÜæïíôáé ìïñöïëïãßá åßôå èõëáêéþäïõò êáñêéíþ-

ìáôïò, ðïõ áðïôåëåß êáé ôïí ðéï óõ÷íü ôýðï, åßôå èçëþ-

äïõò êáñêéíþìáôïò.15 ÓðÜíéåò ðåñéðôþóåéò Üëëùí éóôï-

ëïãéêþí ôýðùí Ý÷ïõí åðßóçò ðåñéãñáöåß.15

Óôç äåýôåñç Ýêäïóç ôçò éóôïëïãéêÞò ôáîéíüìçóçò ôùí

üãêùí ôïõ èõñåïåéäïýò, ï Ðáãêüóìéïò Ïñãáíéóìüò

Õãåßáò ôáîéíïìåß ôïõò üãêïõò áõôïýò ùò ìéêôÜ ìõåëïåé-

äÞ êáé åê èõëáêéùäþí êõôôÜñùí êáñêéíþìáôá êáé äßíåé

ôï óáöÞ ïñéóìü «üãêïé ðïõ åìöáíßæïõí ôüóï ìïñöïëï-

ãéêïýò ÷áñáêôÞñåò ìõåëïåéäïýò êáñêéíþìáôïò êáé áíï-

óïáíôéäñáóôéêüôçôá óôçí êáëóéôïíßíç, üóï êáé ìïñöï-

ëïãéêïýò ÷áñáêôÞñåò êáñêéíþìáôïò åê èõëáêéùäþí êõô-

ôÜñùí êáé áíïóïáíôéäñáóôéêüôçôá óôç èõñåïóöáéñßíç».16

Ïé ðñïôåéíüìåíåò åñìçíåßåò, áðü äéÜöïñïõò óõããñá-

öåßò, ãéá ôçí ýðáñîç ôùí üãêùí áõôþí åßíáé ðïéêßëåò.

¸ôóé, áëëïéþóåéò ðïõ ìïéÜæïõí ìå èõëáêéþäç íåïðëÜ-

óìáôá, áëëÜ ðåñéÝ÷ïõí êáëóéôïíßíç, ðéóôåýåôáé üôé óõíß-

óôáíôáé áðü èõëÜêéá ðïõ Ý÷ïõí ðáãéäåõôåß óå Ýíá ìõå-

ëïåéäÝò êáñêßíùìá, êáé ìÜëéóôá ìÝóá óôá äéçèçôéêÜ ôïõ

üñéá, êáé ïíïìÜæïíôáé «ìõåëïåéäÝò êáñêßíùìá èõëáêéþ-

äïõò ôýðïõ».9,17 Êáô’ áíáëïãßá, üãêïé ïé ïðïßïé ìïéÜæïõí

ìå ìõåëïåéäÝò êáñêßíùìá áëëÜ ðåñéÝ÷ïõí èõñåïóöáéñß-

íç, ðéóôåýåôáé üôé áöïñïýí áðëþò óôï óõìðáãÞ ôýðï ôïõ

èõëáêéþäïõò êáñêéíþìáôïò.18 ÔÝëïò, ç Ýêöñáóç êáé ôùí

äýï ïñìïíþí óôïí ßäéï üãêï èá ìðïñïýóå íá ïöåßëåôáé

óôçí ðáãßäåõóç Þ óå üóìùóç Þ áêüìç êáé óå ìåôáöïñÜ

Ðßíáêáò 1. ÉóôïëïãéêÞ ôáîéíüìçóç üãêùí ôïõ èõñåïåéäïýò.
(Ðáãêüóìéïò Ïñãáíéóìüò Õãåßáò).1

É. Åðéèçëéáêïß üãêïé

 Á. ÊáëïÞèåéò

   1. Èõëáêéþäåò áäÝíùìá

   2. ¢ëëá

 Â. ÊáêïÞèåéò

   1. Èõëáêéþäåò êáñêßíùìá

   2. Èçëþäåò êáñêßíùìá

   3. ÌõåëïåéäÝò êáñêßíùìá

   4. Áäéáöïñïðïßçôï (áíáðëáóôéêü) êáñêßíùìá

   5. ¢ëëá

II. Ìç åðéèçëéáêïß üãêïé

 Á. ÊáëïÞèåéò

 Â. ÊáêïÞèåéò

III. Êáêüçèåò ëÝìöùìá

IV. ÄéÜöïñïé

V. Ìåôáóôáôéêïß

VI. Áôáîéíüìçôïé

VII. ÂëÜâåò ðïõ ìïéÜæïõí ìå üãêïõò

Ðßíáêáò 2. ÉóôïëïãéêÞ ôáîéíüìçóç üãêùí ôïõ èõñåïåéäïýò (Armed
Forces Institute of Pathology).2

Ðñùôïðáèåßò üãêïé

1. Åðéèçëéáêïß üãêïé

  Á. ¼ãêïé áðü èõëáêéþäç êýôôáñá

   ÊáëïÞèåéò: Èõëáêéþäåò áäÝíùìá (óõíÞèçò ôýðïò, ðáñáëëáãÝò*)

   ÊáêïÞèåéò: Êáñêßíùìá

   Ìå äéáöïñïðïßçóç

    – Èõëáêéþäåò êáñêßíùìá

    – Èçëþäåò êáñêßíùìá (óõíÞèçò ôýðïò, ðáñáëëáãÝò**)

   ×áìçëÞò äéáöïñïðïßçóçò (insular, Üëëïé)

   Áäéáöïñïðïßçôï Þ áíáðëáóôéêü

  Â. ¼ãêïé áðü C-êýôôáñá (êáé íåõñïåíäïêñéíÞ êýôôáñá)

    ÌõåëïåéäÝò êáñêßíùìá

    ¢ëëá

  Ã. ¼ãêïé áðü èõëáêéþäç êáé C-êýôôáñá

     Ìéêôü ìõåëïåéäÝò êáé åê èõëáêéùäþí êõôôÜñùí êáñêßíùìá

2. Óáñêþìáôá

3. Êáêüçèåò ëÝìöùìá (êáé íåïðëÜóìáôá áéìïðïéçôéêïý)

4. ÄéÜöïñá íåïðëÜóìáôá

Ìåôáóôáôéêïß üãêïé

ÂëÜâåò ðïõ ìïéÜæïõí ìå üãêïõò

* Ïãêïêýôôáñá, äéáõãÞ êýôôáñá, Üôõðï áäÝíùìá, õáëïåéäïðïéïýìåíï
äïêéäþäåò
** Ìéêñïêáñêßíùìá, ðåñéâáëëüìåíï áðü êÜøá, èõëáêéþäçò ôýðïò, áðü õøçëÜ/
êõëéíäñéêÜ êýôôáñá, äéÜ÷õôá óêëçñõíôéêü, óõìðáãÞò/äïêéäþäçò ôýðïò
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ôçò ìéáò ïñìüíçò óôá íåïðëáóìáôéêÜ êýôôáñá åíüò ü-

ãêïõ, ï ïðïßïò «êáíïíéêÜ» ðáñÜãåé ôçí Üëëç ïñìüíç.4,19

ÐáñÜ ôçí ðåéóôéêüôçôá ôùí åñìçíåéþí áõôþí, ôá ðñÜã-

ìáôá öáßíåôáé üôé äåí åßíáé ôüóï áðëÜ, äåäïìÝíïõ üôé

ôüóï ç èõñåïóöáéñßíç üóï êáé ç êáëóéôïíßíç Ý÷ïõí

áíé÷íåõèåß, áíïóïúóôï÷çìéêþò, ü÷é ìüíï óå ðñùôïðáèÞ

ìõåëïåéäÞ êáñêéíþìáôá áëëÜ êáé óôéò ìåôáóôÜóåéò ôïõò.20

Ç ðáñï÷Ýôåõóç ôçò èõñåïóöáéñßíçò áðü êáôåóôñáììÝíá

èõëÜêéá, ëüãù ôçò äéÞèçóçò áðü ôïí üãêï, óôïõò åðé-

÷þñéïõò ëåìöáäÝíåò èá ìðïñïýóå íá åßíáé ìéá ðïëý

êáëÞ åîÞãçóç. Ùóôüóï, ç üóìùóç Þ ç ðáèçôéêÞ ìåôá-

öïñÜ äåí ìðïñåß íá åñìçíåýóåé ôçí ðáñïõóßá ôùí ïñ-

ìïíþí áõôþí óôéò áðïìáêñõóìÝíåò ìåôáóôÜóåéò.19,21

ÅðïìÝíùò, ç åíôüðéóç ôüóï ôçò èõñåïóöáéñßíçò üóï

êáé ôçò êáëóéôïíßíçò óôéò åîùèõñåïåéäêÝò èÝóåéò èá

ðñÝðåé íá ïöåßëåôáé óå ðáñáãùãÞ ôùí ïñìïíþí áõôþí

áðü ôá ßäéá ôá êýôôáñá ôïõ üãêïõ. Áöüôïõ Üñ÷éóáí íá

ðåñéãñÜöïíôáé ïé ðåñéðôþóåéò áõôÝò, ôï åñþôçìá ðïõ

ðñïÝêõøå åßíáé áí ïé üãêïé áõôïß ðñïÝñ÷ïíôáé áðü Ýíá

áñ÷Ýãïíï êýôôáñï éêáíü íá äéáöïñïðïéåßôáé ôüóï ðñïò

èõëáêéþäç üóï êáé ðñïò C-êýôôáñá Þ áí åßíáé áðïôÝëå-

óìá íåïðëáóìáôéêÞò åîáëëáãÞò ôïõ êÜèå êõôôáñéêïý

ôýðïõ ÷ùñéóôÜ.

Ìå Üëëá ëüãéá, ôï åñþôçìá ðïõ ðñïêýðôåé áöïñÜ

ôçí éóôïãÝíåóç ôùí üãêùí áõôþí êáé ãéá ôçí áðÜíôçóÞ

ôïõ Ý÷ïõí äéáôõðùèåß äéÜöïñåò èåùñßåò êáé õðïèÝóåéò.

3. ÈÅÙÑÉÅÓ ÉÓÔÏÃÅÍÅÓÇÓ

Èåùñßá ôïõ «áñ÷Ýãïíïõ êõôôÜñïõ» (stem cell theory).

Õðïëåßììáôá ôïõ ôåëïâñáã÷éáêïý óùìáôßïõ áíåõñßóêï-

íôáé óôï èõñåïåéäÞ áäÝíá õðü ôç ìïñöÞ óõìðáãþí êõô-

ôáñéêþí öùëåþí êáé ìðïñåß íá äþóïõí ãÝíåóç ôüóï óå

êýôôáñá ðïõ ðáñÜãïõí êáëóéôïíßíç (C-êýôôáñá), üóï

êáé óå êýôôáñá ðïõ ðáñÜãïõí èõñåïóöáéñßíç (èõëáêéþ-

äç êýôôáñá), áëëÜ åðßóçò êáé óå íåïðëáóìáôéêÜ êýôôá-

ñá.22,23 ¸ôóé, ç íåïðëáóìáôéêÞ ìåôÜëëáîç åíüò áñ÷Ýãï-

íïõ êõôôÜñïõ, ôïõ ôåëïâñáã÷éáêïý êõôôÜñïõ, ìðïñåß íá

äþóåé ãÝíåóç óå ìõåëïåéäÝò êáñêßíùìá ìå äéôôÞ äéáöï-

ñïðïßçóç (åíäïêñéíÞ êáé íåõñïåíäïêñéíÞ).

Õðüèåóç ôçò «áðïêëßíïõóáò äéáöïñïðïßçóçò»

(divergent differentiation). Ç èåùñßá áõôÞ âáóßæåôáé óôçí

õðüèåóç üôé ìåñéêÜ ìõåëïåéäÞ êáñêéíþìáôá äéáöïñï-

ðïéïýíôáé ðñïò Ýíá èõëáêéþäç öáéíüôõðï ìåôÜ áðü ðñü-

óèåôåò ìïñéáêÝò ìåôáâïëÝò, ðïõ óõìâáßíïõí óôá ðñþé-

ìá óôÜäéá ôçò áíÜðôõîçò ôïõ üãêïõ.19,24

Èåùñßá ôïõ «öáéíïìÝíïõ óõíýðáñîçò» (collision effect).

Óýìöùíá ìå ôç èåùñßá áõôÞ, äýï áíåîÜñôçôïé ðñùôïðá-

èåßò üãêïé (ìõåëïåéäÝò êáñêßíùìá êáé êáñêßíùìá åê

èõëáêéùäþí êõôôÜñùí) áíáðôýóóïíôáé ôáõôü÷ñïíá óôïí

ßäéï ëïâü ôïõ èõñåïåéäïýò.24–26 Ïé üãêïé áõôïß ìðïñåß

íá äßíïõí ôçí åíôýðùóç åíüò ìéêôïý ìõåëïåéäïýò êáé

åê èõëáêéùäþí êõôôÜñùí êáñêéíþìáôïò, ùóôüóï ïé äýï

êõôôáñéêïß ðëçèõóìïß âñßóêïíôáé ðëçóßïí ï Ýíáò ôïõ

Üëëïõ Þ ìðïñåß íá åêäçëùèïýí ùò äýï ôïðïãñáöéêþò

äéáêñéôïß ðñùôïðáèåßò üãêïé.

Õðüèåóç ôïõ «öáéíïìÝíïõ ôçò åðßäñáóçò ôïõ ðåäßïõ»

(field effect theory). Ïé õðïóôçñéêôÝò ôçò èåùñßáò áõôÞò

õðïèÝôïõí üôé Ýíá êïéíü ïãêïãüíï åñÝèéóìá ðõñïäïôåß

ôçí Ýíáñîç ôçò íåïðëáóìáôéêÞò åîáëëáãÞò ôùí èõëá-

êéùäþí êáé C-êõôôÜñùí, ãåãïíüò ðïõ ïäçãåß óôçí ôáõ-

ôü÷ñïíç áíÜðôõîç äýï äéáöïñåôéêþí üãêùí.24–27 Ãéá ðá-

ñÜäåéãìá, Ý÷åé äåé÷èåß üôé ç èõñåïôñïðßíç ðñïêáëåß ôïí

ðïëëáðëáóéáóìü êáé ôçí áýîçóç ü÷é ìüíï ôùí èõëá-

êéùäþí áëëÜ êáé ôùí C-êõôôÜñùí êáé ç Ýêèåóç óå á-

êôéíïâïëßá åðÜãåé ôçí áíÜðôõîç íåïðëáóßáò óôïõò äýï

áõôïýò ôýðïõò êõôôÜñùí óå ðåéñáìáôüæùá.28,29 Ùóôüóï,

êÜôé ôÝôïéï äåí Ý÷åé áðïäåé÷èåß óôïí Üíèñùðï.

ÐñïóöÜôùò, ðñïôÜèçêå ìéá Ýêôç èåùñßá, áõôÞ ôçò

«õðüèåóçò ôçò ïìçñßáò» (hostage hypothesis), óýìöù-

íá ìå ôçí ïðïßá ôï ìéêôü ìõåëïåéäÝò êáé åê èõëáêéùäþí

êõôôÜñùí êáñêßíùìá ôïõ èõñåïåéäïýò ðñïÝñ÷åôáé áðü

äýï äéáöïñåôéêÝò êõôôáñéêÝò óåéñÝò.24 Áñ÷éêÜ, ç íåï-

ðëáóìáôéêÞ ìåôÜëëáîç ôùí ðáñáèõëáêéùäþí êõôôÜñùí

ïäçãåß óôçí áíÜðôõîç åíüò ìõåëïåéäïýò êáñêéíþìáôïò,

óôï ïðïßï Ý÷ïõí ðáãéäåõôåß öõóéïëïãéêÜ èõëÜêéá, ôüóï

óôçí ðåñéöÝñåéá üóï êáé ìÝóá óôïí üãêï. Ôá êýôôáñá

ôùí èõëáêßùí áõôþí Ý÷ïõí ÷áñáêôçñéóôéêÜ ðïõ äéáöÝ-

ñïõí áðü åêåßíá ôùí ãýñù ìç íåïðëáóìáôéêþí èõëá-

êßùí. Åßíáé ðéèáíü, ëïéðüí, ìåñéêïß Üãíùóôïé ôñïöéêïß

ðáñÜãïíôåò ü÷é ìüíï íá êñáôïýí ôá ðáãéäåõìÝíá èõëÜ-

êéá æùíôáíÜ, áëëÜ áêüìç êáé íá åðÜãïõí ôçí õðåñðëá-

óßá ôïõò (åéê. 1). Åßíáé åðßóçò ðéèáíü ìåñéêÜ áðü áõôÜ

ôá èõëÜêéá íá åêêñßíïõí ïõóßåò ðïõ åìðïäßæïõí ôçí

êáôáóôñïöÞ ôïõò áðü ôïí üãêï.28 Ìéá ôÝôïéá óõìâßùóç

íåïðëáóìáôéêþí C-êõôôÜñùí êáé èõëáêéùäþí êõôôÜñùí

ïäçãåß óôçí áíÜðôõîç åíüò ìéêôïý üãêïõ, ðïõ áðïôå-

ëåßôáé áðü Ýíá óõíäõáóìü ôùí äýï áõôþí êõôôáñéêþí

óåéñþí.24 Åðßóçò, ìåñéêÜ ìõåëïåéäÞ êáñêéíþìáôá èá ìðï-

ñïýóáí, ìÝóù åíüò åíäïêñéíïýò/ðáñáêñéíïýò ìç÷áíé-

óìïý, íá åêêñßíïõí áõîçôéêïýò ðáñÜãïíôåò, ïé ïðïßïé

íá åðÜãïõí ôïí ðïëëáðëáóéáóìü Þ ôç äéáöïñïðïßçóç

ôùí ðáãéäåõìÝíùí ìç íåïðëáóìáôéêþí êõôôÜñùí.19 Ìå

Üëëá ëüãéá, ôï ìéêñïðåñéâÜëëïí ðïõ äçìéïõñãåßôáé áðü

ôá êýôôáñá ôïõ ìõåëïåéäïýò êáñêéíþìáôïò èá ìðïñïýóå

íá Ý÷åé ùò áðïôÝëåóìá ôç äçìéïõñãßá åóôéþí õðåñðëá-

óôéêþí èõëáêßùí, ôá ïðïßá ìÝóù åðßêôçôùí ìïñéáêþí
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äéáôáñá÷þí èá áðïêôïýóáí, ôåëéêÜ, Ýíá íåïðëáóìáôéêü

öáéíüôõðï êáé èá Þôáí éêáíÜ íá äþóïõí ëåìöáäåíéêÝò

Þ áðïìáêñõóìÝíåò ìåôáóôÜóåéò.

4. ÌÏÑÉÁÊÅÓ ÌÅËÅÔÅÓ

Ãéá ðïëëÜ ÷ñüíéá, ç áíïóïúóôï÷çìåßá Þôáí ðñáêôéêÜ

ç ìüíç ìÝèïäïò ìåëÝôçò ôùí üãêùí áõôþí, äåäïìÝíïõ

üôé, ãéá íá ôåèåß ç äéÜãíùóç ôïõ ìéêôïý ìõåëïåéäïýò

êáé åê èõëáêéùäþí êõôôÜñùí êáñêéíþìáôïò, èá Ýðñåðå

íá ðéóôïðïéçèåß ç ðáñáãùãÞ êáé ôùí äýï ïñìïíþí áðü

ôïí üãêï. Áí êáé ôï åýñçìá áõôü èåùñåßôáé áðáñáßôçôï

ãéá ôç äéÜãíùóç ôïõ ìéêôïý êáñêéíþìáôïò ôïõ èõñåïåé-

äïýò, åíôïýôïéò äåí ìðïñåß íá áðïêëåßóåé ôçí ðéèáíüôç-

ôá ôçò ðáèçôéêÞò Þ ìÝóù öáãïêõôôÜñùóçò ìåôáöïñÜò

ôçò èõñåïóöáéñßíçò óôá íåïðëáóìáôéêÜ êýôôáñá åíüò

ìõåëïåéäïýò êáñêéíþìáôïò.4,19–21,24 ̧ ôóé, åßíáé óáöÝò üôé

ç áíïóïúóôï÷çìåßá, áðü ìüíç ôçò, äåí åßíáé åðáñêÞò

ãéá íá áðáíôÞóåé óå üëá ôá åñùôÞìáôá ðïõ äçìéïõñãÞ-

èçêáí ãéá ôï óõãêåêñéìÝíï ôýðï íåïðëÜóìáôïò êáé ãé’

áõôü, ðïëëïß åñåõíçôÝò Ýóôñåøáí ôçí ÝñåõíÜ ôïõò óå

ìïñéáêü åðßðåäï.

Ãéá ôïí êáèïñéóìü ôçò áíåîÜñôçôçò Þ ôçò êïéíÞò ðñï-

Ýëåõóçò äýï äéáöïñåôéêþí óôïé÷åßùí åíüò íåïðëÜóìá-

ôïò óå äéÜöïñïõò ìéêôïýò üãêïõò, Ý÷ïõí åöáñìïóôåß

ôå÷íéêÝò üðùò ï in situ õâñéäéóìüò, ç áðþëåéá ôçò åôå-

ñïæõãùôßáò (LOH), ç áíß÷íåõóç ãïíéäéáêþí ìåôáëëÜ-

îåùí êáé ç êëùíéêÞ áíÜëõóç ôçò áðåíåñãïðïßçóçò ôïõ

÷ñùìïóþìáôïò ×.19,30–34 Ùóôüóï, ïé ðéï áîéüðéóôåò ìåëÝ-

ôåò åßíáé áõôÝò ðïõ áíé÷íåýïõí ìïñéáêÝò ìåôáâïëÝò, ïé

ïðïßåò åðéóõìâáßíïõí óôá ðñþéìá óôÜäéá ôçò áíÜðôõîçò

ôïõ íåïðëÜóìáôïò.

Óýìöùíá ìå ôçí õðüèåóç ôïõ «áñ÷Ýãïíïõ êõôôÜ-

ñïõ», ôá äýï óôïé÷åßá ôïõ üãêïõ (ìõåëïåéäÝò êáé èõëá-

êéþäåò) èá ðñÝðåé íá Ý÷ïõí ÷áñáêôçñéóôéêÜ ìïíïêëùíé-

êÞò áíÜðôõîçò, äçëáäÞ ôïí ßäéï ôýðï ×-÷ñùìïóùìéá-

êÞò áðåíåñãïðïßçóçò, êáèþò êáé áíÜëïãç åéêüíá ìï-

ñéáêþí ìåôáâïëþí, äçëáäÞ ðáñüìïéï LOH êáé ôýðï

ìåôáëëÜîåùí. Ùóôüóï, ðñüóöáôåò ìåëÝôåò Ýäåéîáí üôé ç

èåùñßá áõôÞ äåí ìðïñåß íá õðïóôçñé÷èåß, äåäïìÝíïõ

üôé ïé äýï äéáöïñåôéêïß êõôôáñéêïß ðëçèõóìïß ôïõ ìéêôïý

êáñêéíþìáôïò ôïõ èõñåïåéäïýò åß÷áí äéáöïñåôéêü ôýðï

ìåôáëëÜîåùí óôï RET ðñùôï-ïãêïãïíßäéï (rearranged

during transfection), åíþ äéáöïñåôéêÜ áðïôåëÝóìáôá

Ýäùóáí ç áíÜëõóç ôçò LOH êáé ôçò ×-÷ñùìïóùìéáêÞò

áðåíåñãïðïßçóçò.24 Ãéá ôïõò ßäéïõò ëüãïõò èá ðñÝðåé

íá èåùñçèåß ùò ìç åðáñêþò ôåêìçñéïýìåíç êáé ç èåùñßá

ôçò «áðïêëßíïõóáò äéáöïñïðïßçóçò».

Ìå âÜóç ôïí ïñéóìü ôçò, ç õðüèåóç ôïõ «öáéíïìÝ-

íïõ ôçò óõíýðáñîçò» ðñïôåßíåé ìéá äéáöïñåôéêÞ ðáèï-

ãÝíåéá. Áðü ôç âéâëéïãñáößá öáßíåôáé üôé üãêïé ìå äýï

äéáöïñåôéêïýò, ôïðïãñáöéêÜ, êõôôáñéêïýò ðëçèõóìïýò

åßíáé äõíáôü íá äþóïõí ìéêôÝò ìåôáóôÜóåéò, ÷ùñßò íá

èåùñïýíôáé üôé ðñïÝñ÷ïíôáé áðü Ýíáí êõôôáñéêü ðëçèõ-

óìü, ï ïðïßïò åìöáíßæåé ìïñöïëïãéêÜ Þ êáé éóôï÷çìéêÜ

÷áñáêôçñéóôéêÜ êáé áðü ôïõò äýï ôýðïõò êõôôÜñùí.25–27

Êáé áõôü äéüôé ôï ìõåëïåéäÝò êáñêßíùìá Ý÷åé äéáöïñåôé-

êü ôñüðï áíÜðôõîçò óå óýãêñéóç ìå ôïõò ðåñéóóüôå-

ñïõò êáñêßíïõò, ïé ïðïßïé êáôáóôñÝöïõí ôïí éóôü óôïí

ïðïßï áíáðôýóóïíôáé. Ôï ìõåëïåéäÝò êáñêßíùìá, êáèþò

áíáðôýóóåôáé, ðáãéäåýåé ôìÞìáôá åíüò Üëëïõ íåïðëÜ-

óìáôïò ôïõ èõñåïåéäïýò Þ öõóéïëïãéêÜ èõëÜêéá ôïõ

áäÝíá, ôá ïðïßá ìðïñåß íá õðïôåèåß üôé ìåôáöÝñåé óôéò

èÝóåéò ìåôÜóôáóçò.24

Óôï «öáéíüìåíï ôçò åðßäñáóçò ôïõ ðåäßïõ», ôï ïãêï-

ãüíï åñÝèéóìá, èåùñçôéêÜ, èá ðñÝðåé íá ðñïêáëåß ôéò

ßäéåò ãåíåôéêÝò áëëáãÝò óôïõò äýï äéáöïñåôéêïýò ü-

ãêïõò. Ùóôüóï, ïé Volante et al24 äåí ìðüñåóáí íá áðï-

Åéêüíá 1. Ó÷çìáôéêÞ ðáñÜóôáóç ôçò «õðüèåóçò ôçò ïìçñßáò».23
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Histogenesis of thyroid tumors
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The thyroid gland contains two major types of epithelial cells, the follicular cells and the parafollicular or C-cells,

and the most common thyroid neoplasms arise from these two very different types of cells. Some thyroid

tumors simultaneously display morphological and immunohistochemical features of both cell types. The histoge-

netic origin of these tumors remains unclear. Several hypotheses have been proposed, including the “stem cell

theory”, the “divergent differentiation” theory, the “collision effect” theory, the “field effect” hypothesis and the

“hostage hypothesis”. In recent years, molecular pathology techniques have been applied to explain the full

spectrum of tumors that combine the features of both follicular and parafollicular neoplastic cells, but the

possible molecular mechanisms are still far from being well understood.
................................................................................................................................................................................
Key words: Carcinoma, Histogenesis, Thyroid, Thyroid tumors

äåßîïõí Ýíáí ðáñüìïéï ôýðï LOH Þ ìåôáëëÜîåùí ìåôá-

îý ôùí äýï óôïé÷åßùí ôïõ íåïðëÜóìáôïò.

ÔÝëïò, ç ðñïóöÜôùò ðñïôåéíüìåíç «èåùñßá ôçò ïìç-

ñßáò» öáßíåôáé üôé ìðïñåß íá äþóåé áðÜíôçóç óå áñêåôÜ

áðü ôá åñùôÞìáôá ôùí åìâñõïëüãùí, ðáèïëïãïáíáôü-

ìùí êáé ìïñéáêþí âéïëüãùí, ðïõ ðñïêýðôïõí áðü ôç

ìåëÝôç ôùí ìéêôþí áõôþí üãêùí ôïõ èõñåïåéäïýò. Ôá

äåäïìÝíá ôùí Volante et al24 åéóçãïýíôáé üôé ïé äýï

êõôôáñéêïß ðëçèõóìïß óôï ìéêôü ìõåëïåéäÝò êáé åê èõ-

ëáêéùäþí êõôôÜñùí êáñêßíùìá äåí ðñïÝñ÷ïíôáé áðü

Ýíá áñ÷Ýãïíï êýôôáñï, êáèþò åìöáíßæïõí óôáèåñÜ äéá-

öïñåôéêÞ åéêüíá üóïí áöïñÜ ôéò ìåôáëëÜîåéò ôïõ ðñù-

ôïïãêïãïíéäßïõ RET, ôç LOH êáé ôçí áðåíåñãïðïßçóç

ôïõ ×-÷ñùìïóþìáôïò. ÅðéðëÝïí, ïé äïìÝò åê èõëáêéù-

äþí êõôôÜñùí, óôïõò üãêïõò áõôïýò, óõíÞèùò åßíáé

ðïëõêëùíéêïß êáé åìöáíßæïõí óõ÷íüôåñá ôéò ÷áñáêôçñé-

óôéêÝò éóôïëïãéêÝò áëëïéþóåéò ôçò õðåñðëáóßáò ðáñÜ

ôçò íåïðëáóßáò.

Ç «èåùñßá ôçò ïìçñßáò» óõãêåíôñþíåé áñêåôÜ óôïé-

÷åßá, þóôå íá èåùñçèåß ùò ç ðåñéóóüôåñï áðïäåêôÞ, äå-

äïìÝíïõ üôé Ý÷åé äåé÷èåß ç ýðáñîç áëëçëïóõó÷Ýôéóçò

ìåôáîý èõëáêéùäþí êáé ðáñáèõëáêéùäþí êõôôÜñùí. Êá-

ôáñ÷Üò, óå ïéêïãåíåßò ðåñéðôþóåéò ìõåëïåéäïýò êáñêéíþ-

ìáôïò åßíáé áðü ðáëéÜ ãíùóôÞ ç ðáñïõóßá õðåñðëáóßáò

C-êõôôÜñùí êïíôÜ óôçí ðåñéï÷Þ ôïõ üãêïõ, ç ïðïßá Ý÷åé

èåùñçèåß üôé áðïôåëåß ðñüäñïìç áëëïßùóç.28,35 Óôç óõ-

íÝ÷åéá, ç ðáñïõóßá õðåñðëáóßáò C-êõôôÜñùí áíáãíùñß-

óôçêå êáé óå Üëëåò êáôáóôÜóåéò, üðùò óå èõñåïåéäßôéäá

Hashimoto, êáèþò êáé óôï ãýñù áðü èõëáêéþäç íåïðëÜ-

óìáôá éóôü êáé, åíßïôå, óå óðïñáäéêÝò ìïñöÝò ìõåëïåé-

äþí êáñêéíùìÜôùí.36,37 Áí äå÷èïýìå, ëïéðüí, üôé «äéÜöï-

ñåò äéáôáñá÷Ýò ôùí èõëáêéùäþí êõôôÜñùí ó÷åôßæïíôáé

ìå õðåñðëáóßá ôùí C-êõôôÜñùí, ãéáôß íá ìç äå÷èïýìå

ôçí ðéèáíüôçôá üôé Ýíá ìõåëïåéäÝò êáñêßíùìá ðáñÝ÷åé

ôï êáôÜëëçëï ìéêñïðåñéâÜëëïí, ðïõ äéåãåßñåé ôïí ðïëëá-

ðëáóéáóìü ôùí èõëáêéùäþí êõôôÜñùí;».19

5. ÓÕÌÐÅÑÁÓÌÁ

Óõíïøßæïíôáò ôéò ìÝ÷ñé ôþñá õðÜñ÷ïõóåò ðëçñïöï-

ñßåò, èá ìðïñïýóå íá ëå÷èåß üôé ðáãéäåõìÝíá ìç íåï-

ðëáóìáôéêÜ èõëáêéþäç êýôôáñá äéåãåßñïíôáé áðü ôñïöé-

êïýò ðáñÜãïíôåò, ðïõ ïäçãïýí óôçí áíÜðôõîç õðåñ-

ðëáóôéêþí èõëáêéùäþí êõôôÜñùí (õðåñðëáóßá). ÄéÜöï-

ñåò åðßêôçôåò ãåíåôéêÝò äéáôáñá÷Ýò óôá èõëáêéþäç êýô-

ôáñá ïäçãïýí óôç íåïðëáóìáôéêÞ åîáëëáãÞ ôïõò êáé

óôçí áíÜðôõîç åíüò êáñêéíþìáôïò ìå èõëáêéþäç óôïé-

÷åßá, ðïõ ìðïñåß íá äþóåé ìéêôïý ôýðïõ ìåôáóôÜóåéò.

Ùóôüóï, ãéá íá åðéâåâáéùèåß ç «õðüèåóç ôçò ïìçñßáò»,

èá ðñÝðåé íá ôáõôïðïéçèïýí ïé Üãíùóôïé áõôïß ôñïöéêïß/

áõîçôéêïß ðáñÜãïíôåò, ðïõ åßíáé áðáñáßôçôïé ãéá ôç äéÝ-

ãåñóç ôùí èõëáêéùäþí êõôôÜñùí, êáèþò åðßóçò êáé íá

áíé÷íåõèïýí ïé ïõóßåò áõôÝò óôá êýôôáñá ôïõ ìõåëïåé-

äïýò êáñêéíþìáôïò, ïé ïðïßåò, ùóôüóï, èá âñßóêïíôáé á-

ðïêëåéóôéêÜ óôïõò ìéêôïýò üãêïõò, åíþ èá ðñÝðåé íá áð-

ïõóéÜæïõí áðü ôï êëáóéêü ìõåëïåéäÝò êáñêßíùìá.
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