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Abstract

Preesentation af patient
med spytkirteltumor

Mukoepidermoidt karcinom er en af de
hyppigst forekommende maligne spytkir-
teltumorer og findes fortrinsvis i glandula
parotis. | de sma intraorale spytkirtler ses
tumoren hyppigst i ganen og findes sjeel-
dent i mundbund og tunge. Det muko-
epidermoide karcinom kan forekomme i
alle aldersgrupper, men optreeder oftest
i 20-70-ars-alderen og ses lidt hyppigere
hos kvinder. De kliniske manifestationer
afhaenger af tumors udviklingsgrad, og
behandlingen er oftest kirurgisk excision
eventuelt kombineret med postoperativ
stralebehandling.

| neerveerende artikel preesenteres en
70-arig kvinde med et mukoepidermoidt
karcinom i mundbund og tunge, og de dif-
ferentialdiagnostiske overvejelser diskute-
res.
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ukoepidermoidt karcinom (MEK) er en malign spytkir-

teltumor, som udgér fra kirtelepitel (1). Tumoren blev

oprindelig beskrevet i 1895 (2) og senere omtalt som
mukoepidermoid tumor, idet man mente, tumoren kunne vere
benign (3). I WHO-klassifikationen fra 1991 fik tumoren navnet
MEK, i erkendelse af at det var en malign tumor, og i den seneste
WHO-Kklassifikation fra 2005 klassificeres MEK som en malign
epitelial tumor (1,4). I Danmark diagnosticeres drligt omkring 60
maligne spytkirteltumorer, hvor MEK er en af de hyppigst fore-
kommende (5). Tumoren findes fortrinsvis i glandula parotidea,
ogide smé intraorale spytkirtler ses tumoren hyppigst i ganen og
findes sjeeldent i mundbund og tunge (6-8). MEK kan forekomme
ialle aldersgrupper, men optraeder oftest i 20-70-ars-alderen og
ses lidt hyppigere hos kvinder (6-8).1de sma intraorale spytkirtler
i ganen forekommer tumoren i nasten halvdelen af tilfaeldene
under 20-ars-alderen, hvorimod tumoren i mundbunden hyppigst
ses hos 60-arige (6). MEK udviser et varierende sygdomsbillede,
der afhenger af tumors udviklingsgrad. Lavmalign MEK meta-
staserer sjaeldent og kendetegnes ved en relativt velafgrenset
og langsomt voksende asymptomatisk hevelse, hvor omlig-
gende slimhinde ofte har et normalt udseende. Hgjmalign MEK
praesenterer sig klinisk som en hurtigt voksende haevelse med
smerter, ulceration af mundslimhinden, fgleforstyrrelser og med
spredning til regionale lymfeknuder samt fjernmetastaserer til
lunger, hjerne og knogler.

MEK bestar overvejende af pladeepitelceller, slimproduceren-
de epitelceller og intermediere celler. Fordelingen af disse celler
er bestemmende for gradinddelingen, og tumoren inddeles i tre
histologiske undergrupper: 1) hgjt differentieret, 2) intermediaert
differentieret og 3) lavt differentieret.

Hgjt differentieret MEK er karakteriseret ved at indeholde
flest slimproducerende epitelceller. Cellerne er arrangeret i og
omgiver mindre cystiske formationer, der ofte sammensmelter
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til stgrre cystiske omrader. Der ses minimal celluler atypi, og
mitoseaktiviteten er minimal. Intermedizert differentieret MEK
er kendetegnet ved feerre cystiske omrader og flere irregulaere
solide celluleere opbygninger af slimproducerende epitelceller
og intermediere celler. Den cellulare atypi er minimal og mito-
seaktiviteten beskeden. Lavt differentieret MEK er karakteriseret
ved solide ger af pladeepitelceller og intermedizre celler med fa
slimproducerende epitelceller og cystiske formationer. Der ses
stor mitoseaktivitet og kernepleomorfi.

Endelig diagnose stilles pa baggrund af en histologisk eller
cytologisk undersggelse. Incisionsbiopsi af spytkirteltumorer
er ikke velegnet, idet det forringer prognosen som folge af gget
risiko for recidiv og metastasering (9). Finnélsaspirationscy-
tologi, der er en simpel og effektiv undersggelsesmetode til at
pavise benigne eller maligne celler, anvendes ofte i forbindelse
med udredning af havelser i hoved-hals-regionen. Erkendes en
malign tumor ved finnalsaspiration, foretages CT-scanning og/
eller MR-scanning med henblik p& udbredelse og fjernmetastaser.
Ved ukendt primertumor eller mistanke om metastase efter fin-
nalsaspiration foretages CT-scanning kombineret med helkrops
positronemissionstomografi, ogsé kaldet PET-scanning, der er
en billeddiagnostisk undersggelse, hvor det radioaktivt maerkede
sporstof fluordeoxyglukose (FDG) injiceres i en blodére forud for
undersoggelsen. Sporstoffet optages i hgjere grad i kreeftceller
end normale celler, og omrader i kroppen med kreftceller vil
fremtreede tydeligere pd en PET-scanning. Kombineret PET/CT-
scanning vil derfor give en praecis og detaljeret information om
primaertumors udbredelse og lokalisation.

Behandlingen af MEK afhaenger af tumors lokalisation, stgr-
relse samt fjernmetastaser og varetages af specialafdelinger i
gre-nese-hals-kirurgi eller onkologi. Mindre lokaliserede tumo-
rer behandles med kirurgisk excision, mens stgrre tumorer med

Histologi - forste biopsi

4 - N g

7 % B

7R~ SR o
AN 4 \‘* "
e o ~
s gy, » X /]
Gy - s B

N

VIDENSKAB & KLINIK 741

Mukoepidermoidt karcinom

spredning til regionale lymfeknuder behandles med kirurgi og
halsglandeldissektion. Safremt der ikke kan opnas mikroskopisk
frie resektionsrande, suppleres den kirurgiske behandling ofte
med postoperativ strdlebehandling. Prognosen for MEK afhanger
af tumordifferentieringsgraden.

Patienttilfaelde

En 70-arig kvinde blev henvist fra egen tandleege til Keebekirur-
gisk Afdeling, Aalborg Sygehus, Arhus Universitetshospital, for
diagnostik og behandling af smerter og heevelse i venstre side af
tunge og mundbund.

Anamnese

Patienten havde seks maneder forinden bemerket en haevelse i
venstre side af mundbund og tunge. Finnalsaspiration foretaget
pa davaerende tidspunkt hos privatpraktiserende otolog var in-
konklusiv. CT-scanning og MR-scanning viste ingen patologiske
forandringer i mundbund og tunge. Efterfglgende var heevelsen
tiltaget i stgrrelse kombineret med smerter, synke- og talebesveer
samt fpleforstyrrelser i tunge og mundbund.

Objektiv undersogelse

Ekstraoralt fandtes pa venstre side af halsen let heevede lymfekirt-
ler. Intraoralt i mundbundens venstre side streekkende sig bagud
mod tungebasis fandtes en 2,5 x 1,5 cm dybtliggende, velafgran-
set hard fast knude, der var immobil i forhold til omkringliggende
vaev. Daekkende slimhinde var normal, og den radiologiske under-
spgelse kunne ikke pavise patologiske forandringer i keeberne.

Tentativ diagnose og diagnostisk udredning
Pa baggrund af ovenstdende anamnese og klinisk undersggelse
fandtes udtalt malignitetssuspicio. Til verificering af den kliniske
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Fig. 1. Histologisk udsnit af den ferste biopsi. A: Sma diskrete grupper af infiltrerende tumorceller (pil). HE-farvning x 200. B: Immun-
histokemisk farvning visende fa infiltrerende tumorceller. AE1/AE3 x 200. C: Tumorinfiltration i tveerstribet muskulatur (pil). AE1/AE3 x

400.

Fig. 1. Photomicrographs of the first specimen. A: Discreet invasion of diminutive islands of tumor cells (arrow). HE-staining x 200.
B: Immunohistochemical staining showing infiltration of a small number of tumor cells. AE1/AE3 x 200. C: Infiltration of tumor cells in

skeletal muscle (arrow). AE1/AE3 x 400.
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PET/CT-scanning

Fig. 2. A: PET/
CT-scanning vi-
sende FDG-op-
tagelse centralt i
tungen. B og C:
Helkrops PET/
CT-scanning
viser ikke tegn
péa metastaser
eller anden pri-
maertumor. FDG
lyser op i nyrerne
0g urinbleeren,
idet sporstoffet
udskilles i urinen.

Fig. 2. A: PET/
CT-scanning
showing that
FDG is taken up
in the middle of
the tongue. B
and C: Whole-
body PET/CT-
scan showing
no sign of me-
tastasis or other
primary tumour.
FDG is visualized
in the kidney and
bladder because
FDG is excreted
through the
urine.

diagnose blev der foretaget biopsi. Gennem mundbundens slim-
hinde, i dybden til knuden, blev der udtaget en 0,5 x 1,5 cm stor
incisionsbiopsi og sendt til histologisk undersggelse pa Patologisk
Institut, Aalborg Sygehus, Arhus Universitetshospital. Histologisk
undersggelse viste ikke tegn pa malignitet. Som fglge af uoverens-
stemmelse mellem de kliniske fund og den histologiske diagnose
blev der foretaget supplerende immunfarvning, der paviste fa
grupper af kraftceller beliggende i dybden af biopsien, med
ukendt primeertumor (Fig. 1). Patienten blev henvist til @re-Nese-
Halskirurgisk Afdeling, for yderligere diagnostisk udredning og
behandling. Kombineret PET/CT-scanning viste en ca. 3 cm stor
og kraftig FDG-optagelse centralt i tungen strazkkende sig bagud
og ned mod tungebasis, uden lymfeknudemetastase eller fjern-
metastase (Fig. 2). I generel anestesi blev der foretaget kirurgisk
excision af tumor, men som fglge af tumors udbredelse kunne
der ikke opnés frie resektionsrande. Patienten blev efterfglgende
henvist til Onkologisk Afdeling for supplerende stralebehandling.
Et ar efter endt strdlebehandling var der ingen tegn pa recidiv
af spytkirteltumor. Imidlertid har patienten for nylig fet diag-
nosticeret planocelluleer metastase i caput femoris med ukendt
primeertumor. Histologisk undersggelse af metastasen har ikke
kunnet pavise lighed med spytkirteltumorer, hvorfor primertu-
mor fortsat er ukendt.

Histologisk undersogelse af operationspraeparatet

Praeparatet bestod af fem vavsstykker udggrende en epitelial
spytkirteltumor med infiltrerende vakst (Fig. 3). Tumorvevet
var opbygget af kirtellignende formationer indeholdende an-
samlinger af slim og fa epidermoide celler med intracytoplas-
matisk slimholdig lumina samt irregulere solide formationer af
pladeepitel- og intermedizre celler, enkelte steder med tendens
til keratinisering og hornperledannelse. Inmunfarvning viste, at
tumor udsprang fra epitel, idet tumorcellerne viste positiv far-
vereaktion for cytokeratin. Det histologiske billede var saledes
foreneligt med en malign epitelial spytkirteltumor af typen MEK,
intermedieer malignitetsgrad.

Diskussion

I nervarende artikel beskrives et patienttilfaelde med en relativt
hurtigt voksende havelse i mundbund og tunge med smerter
og foleforstyrrelser. Klinisk fandtes udtalt malignitetssuspicio,
men initial histologisk undersggelse kunne ikke verificere den
kliniske diagnose. Supplerende immunfarvning viste imidlertid
fa grupper af kreeftceller i biopsien, men med ukendt primaer-
tumor. Aktuelle patienttilfaelde betoner betydningen af, at den
endelige diagnose stilles pa baggrund af en samlet vurdering
af den kliniske og histologiske undersggelse sammenholdt med
anamnesen. Finndlsbiopsi anvendes primeert til udredning af
haevelser i hoved-hals-regionen, og incisionsbiopsi ber undgas
som fglge af risikoen for spredning af en eventuel malign proces.
I det aktuelle patienttilfeelde var der tidligere foretaget finnals-
biopsi hos privatpraktiserende otolog uden pavisning af malign
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Maligne spytkirteltumorer i mundbund og tunge er relativt
sjeeldne og preesenterer sig ofte som en symptomles, lang-
somt voksende ikke-ulcererende haevelse. Tidlig diagnostik
er vigtig for prognosen, sé det har stor betydning, at privat-
praktiserende tandleeger har kendskab til spytkirteltumorers
symptomatologi. Blandt maligne spytkirteltumorer er mu-
koepidermoidt karcinom en af de hyppigst forekommende
og findes fortrinsvis i glandula parotis. | de sma intraorale-
spytkirtler ses tumoren hyppigst i ganen og findes sjeeldent
i mundbund og tunge. Det mukoepidermoide karcinom kan
forekomme i alle aldersgrupper, men optraeder oftest i 20-70
ars-alderen og se lidt hyppigere hos kvinder.

tumor, hvorfor der blev foretaget incisionsbiopsi med henblik p&
endelig diagnose.

Maligne tumorer i mundbund og tunge er relativt sjaldne,
og de kliniske differentialdiagnoser til en havelse i mundbund
og tunge med intakt slimhinde vil omfatte et bredt spektrum af
neoplastiske og ikke-neoplastiske tilstande. Polymorft low grade
adenokarcinom, adenocystisk karcinom og MEK er de hyppigst
forekommende maligne intraorale spytkirteltumorer og klinisk
vanskelige at adskille fra hinanden (1). Tumorerne preesenterer
sig ofte som symptomlgse, langsomt voksende ikke-ulcererende
haevelser, hvor det kliniske sygdomsbillede atheenger af tumors
udviklingsgrad.

Polymorft low grade adenokarcinom forekommer oftest i
50-70-ars-alderen og optreeder hyppigere hos kvinder (1,10).
Tumoren findes overvejende i de smé spytkirtler og kan optreede

Histologi - operationspreeparat
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overalti mundslimhinden, men ses iseer i ganen (1,10). Tumoren
vokser ofte infiltrativt, men metastaserer sjeldent. Histologisk
udviser disse tumorer forskellige veekstmgnstre: solid, tubuleer,
kribriform og mikrocystisk, heraf dens navn polymorf.

Adenocystisk karcinom kan findes i store og smé spytkirtler,
hvor gane, tunge, kindslimhinde, l&ebe og mundbund er de
hyppigste intraorale lokalisationer (1,11). Tumoren ses oftest i
50-70-ars-alderen, men kan optraede i alle aldersgrupper og ses
lige hyppigt hos kvinder og meend (1,11). Adenocystisk karcinom
udviser ofte ulceration svarende til haevelsen samt perineural
indveekst medfgrende smerter og paralyse. Tumoren har et ka-
rakteristisk histologisk billede og klassificeres i tre undergrupper;
1) solid, 2) tubuleer og 3) kribriform. Den kliniske preesentation
af heevelsen i det aktuelle patienttilfeelde er karakteristisk for en
malign spytkirteltumor, og endelig klassifikation af tumor baseres
pa enten histologisk eller cytologisk undersggelse.

Leiomyom er en benign tumor bestdende af glat muskulatur. I
mundhulen findes glat muskulatur i tunica media i blodkar, papil-
lae vallatae i tungen og i ductus lingualis (12). Tumoren findes
derfor oftest i tunge, mundbund, hérde gane og kindslimhinde,
hvor den preesenterer sig som en symptomlgs, langsomt voksende
submukgs heevelse malende 2-3 cm, med normalt udseende slim-
hinde (13). Leiomyosarkom er en ekstremt sjeelden malign tumor
imundhulen, der udgér fra glat muskulatur. Tumoren findes over-
vejende i keebeknoglen, tunge og mundbund, hos patienter over
50 &r og preesenterer sig som en fast og ikke-ulcererende heevelse
(12).Idet beskrevne tilfeelde fandtes en 2,5 x 1,5 cm velafgreenset
hard fast knude, der klinisk kunne minde om en tumor udgéet
fra glat muskulatur.

Rhabdomyom er en sjelden godartet tumor bestdende af og
udgaet fra tveerstribet muskulatur. Tumoren optraeder oftest i
50-érs-alderen og praesenterer sig som en symptomlgs, velde-

T3 A,

Fig. 3. Histologisk udsnit af operationspreeparatet. A: Tumorger med overvejende epidermoide celler. HE-farvning x 200. B: Mindre
cystiske formationer med fa slimproducerende epitelceller. PADIA x 400. C: Planocelluleer differentiering af tumorceller med horndan-

nelse. HE-farvning x 400.

Fig. 3. Photomicrographs of the specimen. A: Solid islands of epidermoid cells. HE-staining x 200. B: Small mucin-containing cysts
with a small amount of mucus-producing cells. PADIA x 400. C: Squamous cell differentiation of tumour cells with keratin pearls. HE-

staining x 400.
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fineret submukgs knude, hyppigst i mundbund og tunge (14).
Rhabdomyosarkom er en malign tumor udgéet fra tvaerstribet
muskulatur og karakteriseres ved en smertefuld, hurtigt vok-
sende heevelse, oftest i tunge og blgde gane (15). I modsatning
til maligne spytkirteltumorer medfgrer rhadomyosarkom ofte
destruktion af knoglen og optreeder primaert hos bgrn, hvori-
mod rhabdomyom kan vere vanskelig at adskille klinisk fra en
spytkirteltumor i tungen. Imidlertid er rhabdomyom og rhado-
myosarkom ekstremt sjeldne i mundhulen.
Mundhulemetastaser er forholdsvis sjaeldne og ses oftest i
forbindelse med en fremskreden kraftsygdom (16). Metastaser
fra primeertumor til mundhulen forekommer oftest ved kreeft i
lunger, nyre, lever og blaerehalskirtel hos mend, og bryst, kens-
organer, nyre og tyktarm hos kvinder (16). Mundhulemetastaser
ses hyppigst i underkabens molarregion, den fastbundne gingiva
og tunge. Den kliniske praesentation afhanger af lokalisationen.
Tungemetastaser kendetegnes ved en asymptomatisk relativt lang-
somt voksende submukgs heevelse, deekket af normalt udseende
slimhinde. I det aktuelle patienttilfeelde kunne primeartumor ikke
identificeres ved den initiale histologiske undersggelse, hvorfor
metastase til mundhulen ville veere en oplagt differentialdiag-

Abstract (English)

Mucoepidermoid carcinoma. A survey and report of a case
Mucoepidermoid carcinoma is one of the most common malig-
nant tumours of the salivary glands. The tumour may occur in
all salivary glands, although there is a preference for the parotid
gland. Mucoepidermoid carcinoma is mainly seen in middle-
aged with a slight female predilection. The clinical presentation
of the tumour depends greatly upon the grade of malignancy.
Low-grade tumours present as a slow-growing, well-defined, and
asymptomatic swelling. High-grade tumours grow rapidly and are
often accompanied by pain, mucosal ulceration, and facial nerve
palsy. Treatment of mucoepidermoid carcinoma is predicated by
location, clinical presentation, and histopathologic grade. Wide
surgical excision is the treatment for low-grade tumours, whereas
surgical excision and postoperative radiation therapy may be
used for high-grade malignancies. The prognosis depends on the
grade and stage of the tumour. A case of a 70-year-old woman
with a mucoepidermoid carcinoma in the floor of the mouth and
tongue is presented.
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