
43

онкопатологияТом 7
Volume 7 oncopathology

3’2024

43

Случай из практики  |  Case from practice

DOI: https://doi.org/10.17650/2618-7019-2024-7-3-43-47					                    4.0

ВНУТРИПЕЧЕНОЧНАЯ ХОЛАНГИОКАРЦИНОМА, 
НАПОМИНАЮЩАЯ РАК ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ: 
КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ ИЗ ПРАКТИКИ  
ВРАЧА-ПАТОЛОГОАНАТОМА

Филатова А.  А.1, Калинин Д. В.1, Бондаренко Е.  В.2

1ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр хирургии им. А. В. Вишневского» Минздрава России;  
Россия, 117997 Москва, ул. Большая Серпуховская, 27; 
2ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр эндокринологии» Минздрава России; Россия, 117292 Москва, 
ул. Дмитрия Ульянова, 11

К о н т а к т ы :	Ф илатова Алёна Алексеевна Alyonafilatova17@gmail.com

Внутрипеченочная холангиокарцинома, напоминающая рак щитовидной железы (тиреоидоподобная холангиокар-
цинома) – редкий вариант холангиокарциномы, которая характеризуется неблагоприятным прогнозом. В мировой 
литературе нам удалось найти менее 10 описанных случаев тиреоидоподобной холангиокарциномы.
Трудности диагностики этого типа опухоли определяются преимущественно двумя факторами: медленным ростом опу-
холи, что нехарактерно для холангиокарциномы, и сходством гистологического строения опухоли с нормальной тканью 
щитовидной железы или высокодифференцированным фолликулярным раком, что требует проведения дифференци-
альной диагностики с гетеротопией ткани щитовидной железы в печени или ее метастатическим поражением.
Мы представляем клиническое наблюдение 61‑летнего пациента с солидным образованием печени, которое по дан-
ным инструментальных методов исследования изначально расценивалось как гемангиома. При гистологическом 
исследовании операционного материала опухоль имела очаги тиреоидоподобного строения. При иммуногистохи-
мическом исследовании в клетках опухоли обнаружена экспрессия цитокератина 7, цитокератина 19 и отсутствие 
экспрессии TTF-1, что подтвердило диагноз внутрипеченочной тиреоидоподобной холангиокарциномы. Опухоль 
была удалена в пределах здоровых тканей. Метастазы в лимфатические узлы или другие органы не обнаружены. 
В дальнейшем было принято решение об активном наблюдении за пациентом без проведения адъювантной химио-
терапии. Через 14 мес после операции не было обнаружено признаков рецидивирования или метастазирования. 
Данный клинический случай иллюстрирует важность осведомленности врачей-морфологов и клиницистов о редких 
вариантах внутрипеченочной холангиокарциномы, которые могут имитировать доброкачественные опухоли пече-
ни или метастаз.
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Intrahepatic cholangiocarcinoma resembling thyroid cancer (thyroid-like cholangiocarcinoma) is a rare variant  
of cholangiocarcinoma, which is characterised by a poor prognosis. In the world literature we managed to find less than 
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10 described cases of thyroid-like cholangiocarcinoma. Difficulties in diagnosing this type of tumour are mainly 
determined by two factors: slow tumour growth, which is uncharacteristic for cholangiocarcinoma, and similarity of the 
histological structure of the tumour with normal thyroid tissue or highly differentiated follicular cancer, which requires 
differential diagnosis with heterotopia of thyroid tissue in the liver or its metastatic lesion.
We present a clinical observation of a 61‑year-old patient with a solid mass of the liver, which according to the data 
of  instrumental methods of investigation was initially regarded as a haemangioma. On histological examination 
of the surgical material, the tumour had thyroid-like focuses. Immunohistochemical examination revealed expression 
of Cytokeratin 7, Cytokeratin 19 and absence of TTF-1 expression in the tumour cells, which confirmed the diagnosis 
of intrahepatic thyroid-like cholangiocarcinoma. The tumour was removed within healthy tissue. No metastases to lymph 
nodes or other organs were detected. It was subsequently decided to actively monitor the patient without adjuvant 
chemotherapy. Fourteen months after surgery, there was no evidence of recurrence or metastasis. This clinical case 
illustrates the importance of awareness among morphologists and clinicians about rare variants of intrahepatic 
cholangiocarcinoma that may mimic benign liver tumours or metastasis.
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Введение
За последние 10 лет частота встречаемости злока-

чественных новообразований печени и внутрипече-
ночных желчных протоков значительно возросла. Хо-
лангиокарцинома является 2‑й по распространенности 
первичной злокачественной опухолью печени и  со-
ставляет 10–15 % всех первичных злокачественных 
опухолей печени [1, 2]. Несмотря на успехи в диагно-
стике и лечении, прогноз остается плохим: смертность 
растет, особенно среди мужчин [1–3]. Можно выде-
лить 2 основных гистологических типа данного вида 
опухоли: холангиокарцинома из малых протоков (small 
duct type iCCA) и из крупных протоков (large duct type 
iCCA) в зависимости от их локализации или размера 
[2, 4]. Внутрипеченочная холангиокарцинома, напо-
минающая рак щитовидной железы (тиреоидоподоб-
ная холангиокарцинома), встречается крайне редко. 
Впервые этот вариант был описан в 2010 г. [5]. В миро-
вой литературе нам удалось найти менее 10 описанных 
случаев тиреоидоподобной холангиокарциномы [5–9].

Трудности диагностики этого типа опухоли опре-
деляются преимущественно двумя факторами: медлен-
ным ростом опухоли, что нехарактерно для холангио-
карциномы, и сходством гистологического строения 
опухоли с  нормальной тканью щитовидной железы 
или  высокодифференцированным фолликулярным 
раком, что  требует проведения дифференциальной 
диагностики с гетеротопией ткани щитовидной желе-
зы в печени или ее метастатическим поражением.

Клинический случай
Пациент, мужчина 61 года, обратился с жалобами 

на  чувство тяжести в  правом подреберье, отрыжку, 
беспокоившие в течение 3 лет. На основании клинических 
данных пациенту был поставлен диагноз: рефлюкс-эзо-
фагит. Консервативная терапия дала положительный 
результат. После прекращения приема препаратов у па-
циента случился рецидив симптомов. В сентябре 2021 г. 

при  проведении ультразвукового исследования гепато
билиарной зоны было выявлено образование размерами 
54 × 30 мм в 5‑м сегменте правой доли печени. Было ре-
комендовано динамическое наблюдение для контроля рос
та опухоли. Через год магнитно-резонансная томография 
органов брюшной полости с контрастом показала, что 
образование увеличилось в размерах до 70 × 42 × 50 мм. 
Характеристики образования по результатам инстру-
ментальных исследований указывали на сосудистое про-
исхождение опухоли (гемангиома). В связи с прогресси-
рующим ростом образования в  январе 2023  г. была 
выполнена операция с  резекцией 5‑го и  6‑го сегментов 
печени.

При макроскопическом исследовании резицирован-
ного участка печени был обнаружен субкапсулярный узел 
с четкими границами размерами 75 × 30 × 40 мм. На раз-
резах узел представлен плотной, серой тканью с множе-
ственными кистозными полостями, заполненными про-
зрачным желтоватым коллоидом.

При  микроскопическом исследовании выявлено: 
опухоль состояла из хорошо дифференцированных тубу-
лярных структур с очаговыми кистозными полостями, 
заполненными обильными эозинофильными массами. Опу-
холевые клетки были относительно однородные, кубиче-
ской или цилиндрической формы, со скудной цитоплазмой 
и округлыми ядрами. Опухолевые структуры были распо-
ложены в  слабо гиалинизированной, местами отечной 
десмопластической строме. Признаков инвазивного ро-
ста в  серозную оболочку печени и  сосудистой инвазии 
не обнаружено (рис. 1).

На основании характерных гистологических особен-
ностей было заподозрено вторичное злокачественное 
новообразование печени, морфологические признаки ко-
торого наиболее соответствовали метастазу фоллику-
лярного рака щитовидной железы.

Иммуногистохимическое (ИГХ) исследование опухоли 
выявило умеренную очаговую мембранно-цитоплазматиче-
скую экспрессию цитокератина 19 (клон A53‑B1 / A2.26, 



45

онкопатологияТом 7
Volume 7 oncopathology

3’2024

45

Случай из практики  |  Case from practice

Cell Marque) и диффузную выраженную мембранно-ци-
топлазматическую экспрессию цитокератина 7 (клон 
OV-TL 12 / 30, Cell Marque). Индекс пролиферативной 
активности Ki-67 (клон MIB-1, DAKO) составил 13 %. 
Экспрессия TTF-1 (клон 8G7G3 / 1, Cell Marque), ингибина 
альфа (клон R1, Cell Marque), CDX2 (клон DAK-CDX2, 
DAKO), CD56 (клон 123C3. D5, Cell Marque), хромограни-
на А (клон DAK-A3, DAKO), синаптофизина (клон MRQ-40, 
Cell Marque) и  PAX-8 (поликлональный, Cell Marque) 
не наблюдалась (рис. 2).

По данным ультразвукового исследования патологии 
щитовидной железы не выявлено.

На основании гистологического и ИГХ-исследований, 
клинических данных был поставлен диагноз: холангиокар-
цинома печени (вариант, напоминающий рак щитовид-
ной железы (thyroid-like cholangiocarcinoma) pT1b pN0 
pM0 Pn0, L0; V0, R0.

Динамическое наблюдение без химиотерапии было ре-
комендовано в связи с отсутствием опухолевых элементов 
в  краях резекции, сосудистой инвазии и  метастазов. 

Рис. 1. Микроскопическая картина тиреоидоподобной холангиокарциномы. Участки опухоли с железистыми структурами, кистозными поло-
стями, заполненными эозинофильными массами. Окраска гематоксилином и эозином: а – ×5; б – ×20

Fig. 1. Microscopic picture of thyroid-like cholangiocarcinoma. Tumour sections with glandular structures, cystic cavities filled with eosinophilic masses. 
Hematoxylin and eosin staining: a – ×5; б – ×20

Рис. 2. Иммуногистохимический профиль опухоли: а – диффузная выраженная мембранно-цитоплазматическая экспрессия цитокератина 7; 
б – умеренная очаговая мембранно-цитоплазматическая экспрессия цитокератина 19 в клетках опухоли; в – индекс пролиферативной экспрес-
сии по Ki-67; г – отсутствие специфической для первичного рака щитовидной железы ядерной экспрессии TTF1 в клетках опухоли (F)

Fig. 2. Immunohistochemical profile of tumour: a – diffuse marked membrane-cytoplasmic expression of cytokeratin 7; б – moderate focal membrane-
cytoplasmic expression of cytokeratin 19 in tumour cells; в – index of proliferative expression by Ki-67; г – absence of nuclear expression of TTF1 specific for 
primary thyroid cancer in tumor cells (F)
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Через 14 мес после операции не было обнаружено призна-
ков рецидивирования и метастазирования.

Обсуждение
Внутрипеченочная холангиокарцинома  – агрес-

сивная первичная злокачественная опухоль печени. 
Хирургическое удаление данного образования с гисто-
логически подтвержденным отрицательным хирурги-
ческим краем резекции считается стандартом лечения 
данного заболевания [2, 10], однако только у неболь-
шой части пациентов (около 15 %) образование явля-
ется операбельным. По данным ВОЗ, почти все злока-
чественные опухоли внутрипеченочных желчных 
протоков являются холангиокарциномами, которые 
микроскопически представляют собой тубулярные 
структуры малого и среднего размера, выстланные ку-
бовидными или  низкими столбчатыми клетками, 
окруженные фиброзной стромой [2, 11].

В последние годы было описано все больше редких 
вариантов холангиокарциномы. К ним относятся лим-
фоэпителиомоподобная карцинома, положительная по 
вирусу Эпштейна–Барр, напоминающая карциному 
носоглотки, веретеноклеточная карцинома и холангио
бластный вариант холангиокарциномы [2, 5, 12]. Также 
был описан очень редкий вариант, названный тирео-
идоподобной холангиокарциномой из‑за  сходства 
с фолликулярными опухолями щитовидной железы.

Помимо печени, опухоли, имитирующие ново
образования щитовидной железы, были описаны в по-
чке, молочной и  поджелудочной железе. Наиболее 
характерными являются тиреоидоподобные почечно-
клеточные карциномы – на сегодняшний день описа-
но более 30 случаев [13]. Большинство этих опухолей 
имеют неагрессивное, индолентное течение с частотой 
метастазирования около 10 %.

Тиреоидоподобная холангиокарцинома выглядит 
как узел с четкими границами, без признаков вовлечения 
серозной оболочки органа, размер опухоли варьирует 
от 3 до 19 см. Относительно низкий индекс пролифе-
ративной экспрессии Ki-67, отсутствие патологиче-
ских митозов и  явная десмопластическая реакция 
стромы затрудняют постановку диагноза. Морфологи-
ческая структура всех зарегистрированных случаев 
представлена опухолями тубулярного строения с ки-
стозными полостями, заполненными эозинофильны-
ми массами, которые гистологически напоминают 
метастаз фолликулярного рака щитовидной железы 
или ее гетеротопию. Большинство случаев, описанных 
в литературе, имеют благоприятный прогноз при дли-
тельном наблюдении.

Для  установления диагноза требуется детальный 
сбор анамнеза и обследование пациента. По данным 
литературы, метастатическое поражение печени 
при  раке щитовидной железы встречается менее 
чем в 20 % случаев. В большинстве случаев метастазы 
носят генерализованный характер [14, 15]. Гетеротопия 
щитовидной железы редко встречается в здоровой тка-
ни печени, где может напоминать опухоль [16, 17].

Заключение
Представленный случай подчеркивает необходи-

мость расширения классификации холангиокарцино-
мы за счет включения в нее новых подтипов, отлича-
ющихся как  по  морфологическим критериям, так 
и по клиническому течению. Выделение тиреоидопо-
добного подтипа холангиокарциномы будет способ
ствовать более тщательному наблюдению за пациен-
тами с  доброкачественными образованиями печени 
в соответствии с данными, полученными с помощью 
инструментальных методов исследования.
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