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Tonsil maligniteleri arasinda lenfoproliferatif

hastaliklarin dagilimi

The distribution of lymphoproliferative diseases

among tonsillar malignancies
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Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Patoloji Anabilim Dali, ANKARA

OZET

Amag: Béliimiimiizde daha nce degerlendirilen tonsil-
lektomi vakalarinda belirlenen patolojilerin dagilim,
lenfoproliferatif hastahk tutulum oranlar1 ve tiplerini
belirlemeyi amagladik ve sonuglarimiz literatiir bilgile-
riiginda gozden gecirdik.

Materyal ve Metod: Ocak 2000-Mayis 2008 tarihleri
arasmda incelenen 491 hastaya ait tonsillektomi mater-
yallerinin patoloji raporlar: taranmgtir.

Bulgular: Sirasiyla 33 hastada (%6) lenfoma, 22 hasta-
da (%4) tonsiller yassi hiicreli karsinom, 1 hastada
(%1) plazmasitoma ve 2 hastada (%1) malign melanom
ozelliginde toplam 58 hastada malignite infiltrasyonu
goriilmiistiir. Diffiiz biiyiik B hiicreli lenfoma (22 hasta,
%66) en sik rastlanan lenfoma tipidir.

Yorum: Tonsil yerlesiminde gozlenen neoplaziler ara-
sinda serimizde lenfomalar, diger serilerin aksine ilk s1-
rada yer almaktadir. En sik diffiiz biiyiik B hiicreli len-
fomalar goriilmektedir. Ozellikle erigkin hastalarda,
belirlenmis klinik risk faktérlerinin bulundugu durum-
larda tonsillektomi materyallerinin histopatolojik ince-
lemesinin gerekli oldugu goriisiindeyiz.

Anahtar sozciikler: Tonsil, lenfoma, malignite

ABSTRACT

Aim: We aimed to determine the type and distribution
of pathological conditions and lymphoproliferative di-
sorders in examined tonsillectomy specimens, and to re-
view our results in view of the literature findings.

Material and Methods: The pathology reports of 491
tonsillectomy specimens diagnosed between January

2000-May 2008 were screened.

Results: Totally 58 cases showing malignant infiltration
in the tonsil composed of lymphoma (n:33-6%), squ-
amous cell carcinoma (n:22-4%), plasmacytoma (n:1-
1%) and malignant melanom (n:2-1%). The most com-
mon type of lymphoma in our series was diffuse large B-

cell lymphoma (n:22-66%).

Conclusion: In contrast to other findings, lymphomas
were the most common malignant neoplasms in the ton-
sillar region in our series. Diffuse large B-cell lympho-
ma was the most frequent type of lymphoma. We think
that tonsillectomy specimens of the patients who have
known clinical risk factors should be examined histo-
pathologically, especially in adults.
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GIRIS

Bag-boyun bolgesinde lenfomalar, yassi
hiicreli karsinomlarin ardindan en sik goriilen
neoplazilerdir ve bu bolgede goriilen tiim malig-
nitelerin %2-3’{inii olusturmaktadir (1). Bu bol-
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gede Waldeyer halkasinin en sik tutulan lokali-
zasyon oldugu bildirilmekle birlikte, bu lenfoid
kompartmanda en belirgin tutulum yeri tonsildir
(2). Tonsiller bolgede en sik goriilen lenfomalar
B hiicreli non-Hodgkin lenfomalardir. T hiicreli
lenfoma ve Hodgkin lenfoma infiltrasyonu ¢ok
seyrek izlenir.

Bu retrospektif ¢alismada, Anabilim Dali-
mizda daha once degerlendirilen tonsillektomi
vakalarinda belirlenen patolojilerin dagilimu,
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lenfoproliferatif hastalik tutulum oranlar1 ve tip-
lerinin belirlenmesi amaglandi ve sonuglarimiz
literatiir bilgileri 15181nda gézden gecirildi.

GEREC ve YONTEM

Ocak 2000-May1s 2008 tarihleri arasinda
cesitli nedenlerle tonsillektomi yapilmig 491
hastaya ait patoloji raporlar1 geriye doniik ola-
rak incelenmis ve bu calismaya alinmistir. Has-
talarin yas, cinsiyet ve histopatolojik tanilart
kaydedilmistir. Vakalara, tan1 kondugu donem-
de tanisal amagli immiinhistokimyasal inceleme
yapilmig oldugundan geriye doniik ek immiin-
histokimyasal incelemeye gerek duyulmamuistir.
Hastalarin tastyabilecegi olasi risk faktorlerine
dair klinik verilere (sigara veya alkol kullanimi,
klinik dykii, 6zgecmis) ulasilamamistir. Tonsil-
lektomi endikasyonu acisindan saptanabilen risk
faktorleri, tonsil asimetrisi ve tonsiller lezyon
varligidir.

BULGULAR

Tonsillektomi materyalleri incelenen 491
hastada saptanan patolojilerin dagilimi Tablo
1’de Ozetlenmigtir. Buna gore 235 hastada
(%48) lenfoid hiperplazi ve kronik iltihap bul-
gulan birlikte, 126 hastada (%25) kronik iltihap

bulgulari, 53 hastada (%11) lenfoid hiperplazi, 5
hastada (%1) graniillomatoz tonsillit, 4 hastada

Tablo 1. Tonsiller patolojilerin dagilimi.

Vaka
n, %
Lenfoid hiperplazi 53 (%11)
Kronik iltihap 126 (%25)
Lenfoid hiperplazi ve kronik iltihap 235 (%48)
Lenfoma 33 (%6)
Tonsiller karsinom 22 (%4)
Graniilomatoz tonsillit 5(%1)
Kist 4 (%1)
Fibroepitelyal polip 3 (%1)
Skuamoz papillom 7 (%1)
Plazmasitom 1(%1)
Malign melanom 2 (%1)
Toplam 491
D DBBHL
80%: B MHL
OFL
EBL
40% OomzZL
WHL
20%1
0%-

Grafik 1. Tonsil tutulumu gosteren vakalarin lenfoma tipleri-
ne gore dagilimi.

Kisaltmalar: DBBHL: Diffiiz biiyiik B hiicreli lenfoma, MHL:
Mantle hiicreli lenfoma, FL: Folikiiler lenfoma, BL: Burkitt
lenfoma, MZL: Marjinal zon lenfoma, HL: Hodgkin lenfoma.

Resim 1 (a,b). Tonsil tutulumu gosteren diffiiz biiyiik B hiicreli lenfoma olgusu (HE x200, x1000). (c) Atipik hiicrelerde immiinhis-
tokimyasal CD20 ekspresyonu (x400).
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Resim 2 (a,b). Mantle hiicreli lenfoma tutulumu gosteren bir olgu (HE x200, x1000). Subepitelyal neoplastik hiicrelerdeki (¢) CD20

(x200), (d) Bel-1 (x200) ve (e) CD5 (x200) ekspresyonu.

(%1) kist, 3 hastada (%1) fibroepitelyal polip, 7
hastada (%1) skuamoz papillom ve 58 hastada
(%12) malignite infiltrasyonu tesbit edilmisgtir.
Tonsil infiltrasyonu gosteren malign tiimdrlerin
dagilimi incelendiginde, 33 hastada (%6) len-
foproliferatif hastalik, 22 hastada (%4) tonsiller
yasst hiicreli karsinom, 1 hastada (%1) plazma-
sitoma ve 2 hastada (%1) malign melanom infil-
trasyonu goriilmiistiir. Tonsillerde neoplastik
lenfoproliferatif hastalik infiltrasyonu gosteren
12 kadin ve 21 erkek toplam 33 hastanin yas or-
talamas1 51,7 (6-79 yas) bulunmustur. Lenfoma
dist malignite infiltrasyonu gosteren 20 erkek ve
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5 kadin toplam 25 hastanin yas ortalamasi 66
(60-74 yas) bulunmustur. Tonsil lojunda izlenen
lenfoproliferatif hastaliklarin dagilimi Grafik
1’de ozetlenmistir. Buna gore infiltrasyon, 22
hastada (%66) diffiiz biiyiilk B hiicreli lenfoma
(Resim 1a-c), 3 hastada (%9) mantle hiicreli len-
foma (Resim 2a-¢), 3 hastada (%9) folikiiler len-
foma (Resim 3a-¢), 2 hastada (%6.5) Burkitt
lenfoma (Resim 4a-c), 2 hastada (%6.5) marji-
nal zon lenfoma (Resim 5a-f) ve 1 hastada
Hodgkin lenfoma (Resim 6a-d) (%3) o6zelligin-
de saptanmustir.
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Resim 3 (a,b). Folikiiler lenfoma infiltrasyonu gosteren bir olgu (HE x100, x1000). Neoplastik folikiilleri olusturan hiicrelerdeki (c)
CD20 (x100), (d) Bcl-2 (x100) ve (e) CD21 (x40) immiinreaktivitesi.

Resim 4 (a). Burkitt lenfoma tutulumu gosteren bir olgu (HE x400). (b) Tiimér hiicrelerindeki CD20 ekspresyonu (x400) ve (c) yiik-
sek Ki67 indeksi (x400).
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Resim 5 (a,b). Plazmasitoid morfolojiye sahip lenfoid hiicrelerin olusturdugu bir ekstranodal marjinal zon lenfoma olgusu (HE x200,
x1000). Lenfoid hiicrelerde (¢c) CD20 (x200), (d) CD45 (x200), (e) CD38 (x200) ve (f) kappa (x200) immiinreaktivitesi.

Resim 6 (a,b). Folikiiler hiperplazi gosteren bir tonsil dokusunda interfolikiiler infiltrasyon gosteren Reed-Sternberg hiicreleri (HE
x40, x1000, ok). Atipik hiicrelerdeki (c) CD30 ve (d) CD15 boyanmasi (x1000).
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TARTISMA

Primer tonsil maligniteleri tiim insan ma-
lignitelerinin %2’ni olusturur. Ilk sirada yassi
hiicreli karsinomlar (%75) ve ikinci sirada len-
fomalar yer almaktadir. Aksine, sundugumuz
491 vakalik seride lenfomalar %6 ile ilk sirada
ve yasst hiicreli karsinomlar ise %4 ile ikinci si-
rada yer almistir. Bu siralama degisikligi; hasta-
nemiz Kulak Burun Bogaz Klinigi’nin 6zellikle
asimetrik tonsiller biiyiime gosteren tonsillekto-
mi materyallerini histopatolojik inceleme amag-
I1 klinigimize gondermesi nedeniyle olabilecegi
gibi, ozellikle diisiik dereceli lenfoma infiltras-
yonlarinin gozden kacirilmamasi adina detayl
histopatolojik ve immiinfenotipik inceleme esi-
ginin diisiik tutulmasina bagh olabilir. Tonsil tu-
tulumu gosteren non-Hodgkin lenfomalarda or-
talama hasta yast 59 olarak bildirilmistir (3).
Lenfoma tutulumu gosteren vakalarimizda, lite-
ratiirle uyumlu olacak sekilde ortalama hasta ya-
st 51,7 olarak saptanmistir. Tonsiller tutulum
gosteren lenfoma hastalarinda baglica klinik
bulgular bogaz agrisi, tonsil biiylimesi, yutma
giicliigii, boyunda kitle varlig1 ve isitsel yakin-
malardir (4). Tonsiller lenfomalarin yaklagik
%10’u sistemik yakinmalara sahip hastalardir.
Genellikle magnetik rezonans goriintiileme tek-
nigi ile tonsil yerlesimindeki kitle saptanir.

B hiicreli non-Hodgkin lenfomalar, tonsil-
ler tutulum gosteren lenfomalarin biiyiik cogun-
lugunu olusturmaktadir. Yapilan calismalarda
tonsil lojunda en sik goriilen lenfoma tipinin dif-
fiiz biiyiik B hiicreli lenfomalar oldugu bildiril-
mektedir. Ayrica folikiiler lenfoma, mantle hiic-
reli lenfoma, lenfoplazmasitik lenfoma, MALT
tipi ekstranodal marjinal zon lenfoma ve plaz-
masitoma, tonsil dokusunda goriilebilecek diger
kiiciik B hiicreli lenfomalardandir. Seyrek de ol-
sa kronik lenfositik 16semi/kiiciik lenfositik len-
foma tutulumu bildirilen vakalar da bulunmak-
tadir (3,5). Literatiirle uyumlu olacak sekilde
kendi vaka serimizde tonsilde en sik gordiigii-
miiz lenfoma tipi, tiim lenfoma olgularinin
%66’sm1 olusturacak sekilde diffiiz biiyiik B

hiicreli lenfoma olarak saptanmistir. Tonsil bol-
gesinde lenfoplazmasitik lenfoma ve Burkitt
lenfoma tutulumunun 6zellikle ¢cocuk hastalarda
goriildiigii belirtilmektedir. Bizim serimizde, bu
bolgede saptanan iki Burkitt lenfoma olgusu 14
ve 55 yaglarindadir.

Sadece interfolikiiler Reed-Sternberg hiic-
relerinin varlig: ile karakterli Hodgkin lenfoma
tutulumlari, lenf nodiilii veya diger lenfoid or-
ganlarda, gerek hiicrelerin gbzden kacabilmesi,
gerekse alt tiplendirme giicliiklerine neden ola-
bilmektedir. Bizim bu seride gordiigiimiiz tek
Hodgkin lenfoma olgusu, yutma giicliigii ile kli-
nige basvuran, muayenede asimetrik tonsiller
biiylime saptanan 29 yasinda bir erkek hastadir.
Sag tonsilde yerlesim gosteren, reaktif follikiiler
hiperplazi goriiniimiiniin hakim oldugu zemin-
de, interfolikiiler CD30 (+)/CD15 (+) Hodgkin
hiicreleri varlig ile karakterli infiltrasyon dikka-
ti cekmistir. Klinik olarak sistemik yakinmalar1
olmayan hasta, yeni tant aldigindan klinik ve
radyolojik evreleme, primer/sekonder tutulum
bilgisi bulunmamaktadir. Waldeyer halkasi, pri-
mer Hodgkin lenfoma gelisimi i¢in son derece
seyrek rastlanan bir bolgedir (6-8,10). Hodgkin
lenfomada primer odak hemen daima lenf no-
diilleridir ve ekstranodal tutulum ikincil olarak
gelisir. Ancak eszamanl tonsil ve servikal lenf
nodiilii tutulumu s6z konusu oldugunda bile,
teorik olarak primer gelisim yerini belirlemek
miimkiin degildir. Bu asamada kitlenin yerlesi-
mi ve radyolojik evreleme yardimci olabilir.
Waldeyer halkasi tutulumu gosteren Hodgkin
lenfoma hastalarinin, nodal olgularin aksine da-
ha ileri yasta goriildiigii (7) ve genellikle en sik
goriilen alt tipin mikst selliiler tip Hodgkin len-
foma oldugu bildirilmektedir. Ote yandan nodal
tutulumlu Hodgkin lenfomalarda en sik goriilen
tip nodiiler sklerozan varyanttir (8). Mikst sellii-
ler tip Hodgkin hastalarinda subdiyafragmatik
hastalik oraninin daha fazla oldugu diisiiniildii-
gilinde, bu klinik 6neme sahip bir bulgudur (9).
Bizim rastladigimiz klasik tip Hodgkin lenfoma
olgusu, alt tiplendirmeye olanak vermeyen in-
terfolikiiler tutulum paterninin gézlenmesi ne-

171



deniyle, bu tiir vakalarin tanisinin gozden kaci-
rilabilmesi agisindan 6nem tasiyan bir olgudur.
Primer tutulum bolgesine bagl olarak ekstrano-
dal non-Hodgkin lenfomalar degisken bir klinik
siire¢ ve prognoza sahiptir. Erken evre tonsiller
yerlesim, diger ekstranodal tutulumlara oranla
daha iyi bir prognostik 6zellige sahiptir (11).

Literatiirde tonsillektomi materyallerinin
rutin histopatolojik incelenmesi geregi konusun-
da farkli goriigler bulunmaktadir. Alvi ve Varta-
nian inceledikleri 576 tonsillektomi materyali-
nin yalnizca birinde malignite saptamiglar ve
buna dayanarak, tonsillektomi materyallerinin
rutin histopatolojik incelenmesinin para ve za-
man kaybi olacagim savunmuslardir (12). Ote
yandan Beaty ve ark.’lar1, erigkin tonsil dokula-
rin1 retrospektif olarak inceledikleri ¢alismala-
rinda 476 6rnegin 25’inde (%5) malign tiimor
infiltrasyonu gormiisler ve belirlenmis risk fak-
toriine sahip hastalarin tonsillektomi materyalle-
rinin incelenmesi gerektigini vurgulamiglardir
(13). Dolev ve ark.’lar1 retrospektif olarak ince-
ledikleri vaka serilerinde tek tarafli tonsil biiyii-
mesi olan her hastanin lenfoma olmayabilecegi-
ni ancak tonsiller lenfoma olan hastalarin co-
Sunlukla tek tarafli tonsil biiyiimesi gosterdigine
dikkat cekmigler ve 6zellikle ¢ocuklarda en ufak
bir kugku duyuldugunda histopatolojik inceleme
ve tonsillektomi yapilmasi gerekliligini vurgula-
muglardir (14). Benzer sekilde Sayed ve ark.’la-
r1, tonsiller asimetri ve uyarici klinik verilerin
varliginda olusturulan bir klinik algoritma ile
histopatolojik inceleme yapilmast gereken has-
talarin belirlenmesi gerektigini belirtmislerdir
(15). Kulak Burun Bogaz Kliniginde yapilan
tonsillektomilerin ne kadarinin patolojik incele-
me icin gonderildiginden bagimsiz olarak sade-
ce laboratuvarimiza ulagan materyalleri iceren
kendi serimizde 491 hastanin 58’inde (%12)
malign tiimor infiltrasyonu saptadik. Ozellikle
erigkin hastalarda, belirlenmis klinik risk faktor-
lerinin bulundugu durumlarda tonsillektomi ma-
teryallerinin histopatolojik incelemesinin gerek-
li oldugu goriisiindeyiz.

Sonug olarak, diger serilerle karsilastirildi-
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ginda incelenen tonsillektomi materyallerinin
%12’sinde malignite gelisiminin saptanmast,
ozellikle risk faktorleri bilinen hastalarda histo-
patolojik incelemenin 6nemini ortaya koymak-
tadir. Tonsil yerlesiminde gbzlenen neoplaziler
arasinda serimizde lenfomalar, diger serilerin
aksine ilk sirada yer almaktadir. Literatiirle
uyumlu olacak sekilde bu lokalizasyonda karsi-
lasilabilecek lenfoma tipi, en sik diffiiz biiyiik B
hiicreli lenfomalardir. Tonsil dokusunda, o6zel-
likle de diisiik dereceli non-Hodgkin lenfoma
ve/veya kismi Hodgkin lenfoma infiltrasyonlari-
nin reaktif hiperplazilerle karisabilecegi diisii-
niildiigiinde, bu seride bundan sonraki agsamada
yapilmasi gereken, reaktif hiperplazi ve/veya
kronik iltihabi patoloji tanis1 konmus olgularin
yeniden degerlendirilerek lenfoma infiltrasyonu
bulunmadiginin arastirilmasi olabilir.
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