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Bronsektazi zemininde gelisen multiple tiimorlet ve karsinoid tiimor

Multifocal tumorlets and a carcinoid tumor associated with bronchiectasis
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OzZET

Pulmoner tiimorlet, multifokal néroendokrin hiicre prolife-
rasyonudur ve pulmoner karsinoidler icin prekursor lez-
yon olarak kabul edilir. Bu ¢alismada, 52 yaginda bron-
sektazi nedeniyle sol alt lobektomi ve lingulektomi yapilan
bir hasta tartisildi. Cerrahi spesmenin histopatolojik de-
gerlendirmesinde brongektatik zeminde multiple timorlet
ve karsinoid timor saptandi.

Anahtar kelimeler: Bronsektazi, tumorletler, karsinoid
timor

GiRiS

Normal akciger dokusunda brons ve bronsiyol epi-
telyumu igerisinde, birgok néroendokrin hicre yer
alir. Kronik akciger inflamasyonlarinda reaksiyoner
bir néroendokrin hiicre proliferasyonu goralir. No6-
roendokrin hlcre hiperplazisi ¢gogunlukla havayolu
mukozasinda bazal membrani penetre etmeyecek
sekilde ortaya cikar. Eger hiicre proliferasyonu ba-
zal membrani geger ve mikronoduler yapilara donu-
surse, olusan lezyonlar timorlet, lezyon 0.5 cm’den
daha blyuk boyuta ulasirsa karsinoid tumor olarak
adlandirihr.! Karsinoid timor ile timorlet arasindaki
iliski kesin olarak ortaya konamamissa da, tumorlet-
lerin pulmoner karsinoidler i¢in prekuirsor bir lezyon
oldugu kabul edilmektedir. Ortaya ¢ikan néroendok-
rin hlcre hiperplazisi ve timorletler siklikla akciger-
deki skar dokularinin, bronsektatik ve amfizematoz
alanlarin ¢evresinde cerrahi spesmenlerin veya
otopsi materyallerinin mikroskopik degerlendiriimesi
asamasinda saptanir.

Bu calismada bronsektazi nedeniyle opere edi-
len ve cerrahi spesmenin histopatolojik degerlen-
dirmesinde bronsektaziye eslik eden timorletler ve
tipik karsinoid timor saptanan 52 yasinda bir kadin
hasta sunuldu.

ABSTRACT

Pulmonary tumorlet is multifocal neuroendocrine cell pro-
liferation believed to be precursor lesion to pulmonary
carcinoids. A 52-year-woman underwent a left lower lo-
bectomy and lingulectomy for bronchiectasis. Histopatho-
logically, multiple tumorlets and a carcinoid tumor were
detected in the surgical specimen. J Clin Exp Invest 2012;
3(2): 273-276
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OLGU SUNUMU

Elli iki yagsinda bayan hasta, gocuklugundan beri de-
vam eden pis kokulu zaman zaman kanli balgam
ve Oksurlik yakinmalari ile basvurdu. Hastanin fizik
muayenesinde bilateral alt zonlarda ral ve ronkus-
lari vardi. Bunun diginda diger sistem muayeneleri
dogal olarak deg@erlendirildi. Rutin hematolojik ve
biyokimyasal testler normal sinirlar igerisindeydi.
Solunum fonksiyon testlerinde obstriktif ve restrik-
tif mikst pattern mevcuttu (FVC 1.91, FEV1 1.00,
FEV1/FVC 52). Akciger grafisinde sol alt lobda kol-
laps mevcuttu (Resim 1). Toraks bilgisayarli tomog-
rafisinde sol akciger alt lobda ve lingulada yaygin
kistik bronsektazik gérunumler ve yer yer dallanan
lineer intertisyel fibrotik bantlar gortlda. Bronkosko-
pisinde bir 6zellik saptanmadi. Hastaya sol torako-
tomi alt lobektomi ve lingulektomi yapildi. Hasta bir
yildir takiptedir ve sorunu bulunmamaktadir. Histo-
patalojik incelemede intertisyel kronik inflamasyon
ve fibrosis, bag dokusu igerisinde adalar olusturan
hiperkromatik piteloid proliferasyon izlendi (Resim
2). Adalardan biri 0,5 cm Uzerinde, digerleri ise 0,2-
0,4 cm arasinda degisen ¢aplarda idi. Proliferasyon
solid yada yuvalar seklinde gelisim gdsteren sitop-
lazmik sinirlari secgilemeyen oval/fusiform cekirdek-
li, ince kromatin dagilimina sahip, yer yer rozetler
olusturan noéroendokrin differansiyasyon izlenimi
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veren hiicrelerden olusmaktaydi (Resim 3). immii-
nohistokimyasal incelemede kromogranin A ile tarif
edilen adalarda ve kuglk hava yollari duvarinda dif-
fuz, kuvvetli sitoplazmik boyanma goruldi (Resim 4,
5). Proliferatif indeks Ki-67 ile yapilan arastirmada
disik (%1’ in altinda) bulundu. Bulgular brongek-
tazi zemininde diffiz néroendokrin hiicre hiperpla-
zisi ve tumorlet, bir alanda tipik karsinoid timor ile
uyumlu olarak degerlendirildi.

Resim 3. Adalar sitoplazmik sinirlari secilemeyen oval\
fusiform ¢ekirdekli,ince kromatin degilimina sahip, yer yer
rozetler olusturan néroendokrindifferansiyasyon izlenimi-
ni veren hucrelerden olusmaktaydi (HE X 200).

Resim 1. PA akciger grafide kardiak opasitearkasinda sol
alt lobda kollaps ve bronsektatik degisiklikleri distindu-
renradyografik bulgular

Resim 4. Tarif edilen adalarda ve ki¢lk havayollari duva-
rinda diffiiz, kuvvetli sitoplazmik boyanma (Kromogranin
A X 100).

Resim 2. intertisyel kronik inflamasyon ve fibrosis, bag
dokusu icerisinde adalar olusturan hiperkromatik epiteloid
proliferasyon (HE X 100).

Resim 5. Adalarda ve kiigiik hava yollari duvarinda diffiiz,
kuvvetli sitoplazmikboyanma (Kromogranin A X 100)

J Clin Exp Invest www.jceionline.org Vol 3, No 2, June 2012



A. Erbey ve ark. Multiple tiimérlet ve karsinoid tiimér

275

TARTISMA

Diffiz idiopatik pulmoner néroendokrin hicre hi-
perplazisi nadir bir klinikopatolojik durumdur. Armas
ve arkadaslari, pulmoner ndéroendokrin hicre hi-
perplazisini sigara igicilerinde veya yuksek rakimda
yasayan kisilerde kronik hipoksiye adaptif bir yanit
olarak tanimladilar.2 Pulmoner timorletler, bronsi-
yollerde organoid patternde noduler proliferasyon
olarak tanimlanir ve Kulchitsky hicrelerinden kdken
alir. Siklikla bronsektazi veya diger skatrizan du-
rumlarda, kronik apse, grantlomatéz iltihap, amfi-
zem, infarktus yada benzeri bir kronik hastalik sonu-
cu hasarlanmis akcigerlerde tesadiifi olarak sapta-
nirlar. Dewan ve arkadaglari karsinoid tumdrletlerin
bronsektazi ve sekestrasyon gibi patolojilerde de
hipoksik strese sekonder adaptif bir yanit olarak ge-
lisebilecegini ileri sirmuglerdir.®

Churg ve Warnock tumorlet saptadiklari 17
otopsi ve 3 cerrahi spesmenin 7’sinde ileri derece-
de skatrizan akciger dokusu, diger olgularda degi-
sik derecelerde periarteriyel, peribronsiyal fibrosis,
kronik bronsitik ve amfizematdz degisiklikler sap-
tadilar.* Yedi olgunun 5’inde timodrlet, bronsektazi
ile beraberdi. Otdrler mevcut destruktif degisiklikle-
rin timorletlerin neden oldugu bir pattern mi yoksa
daha 6nceden var olan bir inflamasyonun olustur-
dugu obliteratif degisiklikler mi oldugu konusunun
net olmadigini vurgulamiglar ancak ilk hipotezin
daha olasi oldugunu belirtmislerdir.* 1992’de Agu-
ayo ve arkadaslari multiple pulmoner timodrlet ve
hava yolu obstructiyonu olan 6 olguluk bir seride,
bu hastalarda néroendokrin hicre hiperplazisinin
primer proges olabilecegini ve hava yolu fibrosisinin
bunun sonucu olarak gelismis olabilecegini iddia et-
mistir.> Daha sonra Armas ve arkadaslari pulmoner
ndéroendokrin hicrelerin serotonin ve bombesin sal-
giladigini ve bu maddelerin fibrosis ve inflamasyo-
nu stimlle edebilecek maddeler oldugunu ileri sur-
duler.2 Bu goriis Churg ve arkadaslarinin hipotezleri
ile uyumluluk gdstermektedir. Bu bulgular timorlet
gelismis olgularda, timérletlerin en azindan mevcut
klinik tabloyu daha agirlastirici etkileri oldugunu du-
sundlirmektedir.

Tamorlet ve periferal karsinoid timor nadiren
metastaz ve lenfoid invazyon gosteren lezyonlardir.
Tipik karsinoid timorlerin %4-11 lenf nodu metas-
tazi yaptigi belirtimektedir.5” Dinya Saghk Orgti-
ndn akciger timorlerinin histolojik siniflandirmasin-
da tumorletler de preinvaziv lezyonlar olarak sinif-
landinimistir.! Her ne kadar benign seyirli lezyonlar
olarak kabul edilseler de, lenf nodu metastazi yap-
mis timorlet olgulari da bildirilmistir.2° Pulmoner ti-
morletlerin akcigerin néroendokrin timorleri olarak
incelenmesi gereken ve karsinoide intraepitelyal

neoplastik transformasyon gosterebilecedi unutul-
mamalidir. Bu nedenle pulmoner timarlet saptanan
vakalarin primer nedeni benign de olsa karsinoidli
olgularda oldugu gibi lenfatik metastaz agisindan
takibi yapilmalidir.

Karsinoid timorlerin uzun donem sonugla-
rihistolojik tip (tipik,atipik) , lenf nodu tutulumu ve
patolojik evre ile ilintilidir. Karsinoid timodrler igin,
Ferguson ve arkadaslari 139 olguluk serilerinde, 5
yilhk sagkalhmi evre | timorler icin %88, daha ileri
evredeki timodrler igin %70 olarak bulmuslar, Cardil-
lo ve arkadaslari 163 hastalik serilerinde, NO has-
talarda 5 yillik sagkalimi %100, N1 hastalarda tipik
karsinoidler icin %90, atipik karsinoidler igin %78.8,
N2 hastalarda %22.2 olarak bildirmiglerdir.”'° Birgok
otdr karsinoid timorlerin, en iyi tedavi yonteminin
cerrahi rezeksiyon ve lenf nodu diseksiyonu oldu-
gunda hemfikirdir.”1°

Olgumuzda da saptanan bronsektazi, timorlet
ve karsinoid tumor birlikteligi, bronsektazilerin he-
moptizi, tekrarlayan enfeksiyonlar gibi bilinen komp-
likasyonlari disinda premalign lezyonlara da zemin
hazirladigini géstermektedir. Timorlet ve karsinoid
timor gelisimi timorletlerin fibrosisi ve inflamasyo-
nu arttirmasi, karsinoid timdérin de dusuk gradeli bir
neoplasm olmasi nedeniyle bronsektazinin medikal
kontrolini de ortadan kaldirmaktadir. Bu nedenle
medikal tedaviye yanit vermeyen bronsektatik olgu-
larda, erken cerrahi tedavinin, sadece tekrarlayan
semptomlarin dniine gecilmesini degil, ileride geli-
sebilecek malign potansiyeli olan lezyonlardan ka-
¢inilmasini da saglayacagi g6z éninde tutulmalidir.
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