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OZET

Akcigerin ndroendokrin timarleri histolojik ozellikleri ve
biyolojik davraruglan agisindan farkliliklar gdsterir. Biz sag ust
lobda biiyiik hiicreli niroendokrin karsinom ve alt lobunda
kiigk hiicreli karsinom tespit ettigimiz 62 yagindaki erkek has-
tayr klinik ve patolojik Gzellikleri ile tartighk.
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GiRIS

Alt solunum sisteminin néroendokrin(NE) timdrleri tipik ve
atipik karsinoidden biyik hicreli NE karsinoma ve kigik
hiicreli NE karsinomaya kadar degisen genis bir dagihm gds-
terirler(1,2). National Cancer Institute akciger NE timarlerini
yilksek ve diisik gradeli olmak Gzere iki gruba ayinr. Tipik ve
atipik karsinoid diistik gradeli \biyiik hiicreli NE karsinoma ve
kilgiik hiicreli karsinoma yiksek gradeli grubu olusturmak-
tadir(3). Biz bu makalede biyiik hiicreli NE karsinoma ve kiigik
hiicreli karsinomay! ayni anda igeren bir vakayl NE timarlerin
heterojen histopatolojik ozelliklerini vurgulamak amaciyla sun-
duk.

OLGU SUNUMU

62 yasinda erkek hasta 3 ay dnce baslayan sirt ve gogis
agnsi yakinmasi mevcuttu. Fizik muayenede sad akcifer alt
zonda ronkiisler ve ellerde gomak parmak saptandi. Rutin la-
boratuvar tetkiklerinde hafif bir anemi diginda patoloji mevcut
dedildi. Gekilen akciger grafilerinde sag alt lobda kitle lezyonu
ve orta zonda periferik diizgin siirl lezyon gdriildii. Toraks
tomografisinde st lobda 47x25 mm boyutlannda hilusa
uzanan kitle imaji ve alt lob anterior segmentte 2 adet 28 mm
capinda kitle gozlendi. Hastaya bronkoskopi yapildi. Her iki
brongial sistem dogal olarak dederlendirildi. Ainan brong lava-
ji sitolojisi benign olarak raporland:.

Hastamin kemik sintigrafisi, pelvik ultrosonografisi ve
abdominal tomografisinde metastatik lezyon saptanmadi.
Kemik sintigrafisinde her iki tibia ve sag femurda artmis lineer
aktivite hipertrofik osteoartropati olarak degerendirildi. Pelvik
ultrasonografisinde prostat hipertrofisi saptandi.
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SUMMARY : _

High grade neuroendocrine tumors of
the lung : A case report :

Neuroendocrine tumors of the lung differs from each
other by their histological and biological features.We diag-
nosed a large cell neuroendocrine carcinoma at the superi-
or lobe of the lung and small cell carcinoma at the inferior
lobe of the lung. We discussed 62 years old male patient
with clinical and pathological features. ' i
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Hastaya sag posterolateral torakotomi ile alt lobektomi ve
ist lob anterior segmente wedge rezeksiyon uyguland.

Ust lob anterior segment wedge rezeksiyon materyali
6x5x4 cm boyutlannda olup parankimin kesitinde 4x3x3cm
boyutlannda gevre akciger dokusu ile iyi sinirli visseral plevray
infiltre etmemis,ana brong ile iliskisiz nekroz alanlan igeren kitle
izlendi. Bu alanlardan hazirlanan kesitlerde oval hiperkromatik
niikleuslu, granile sitoplazmal hiicrelerden olugan rozet, ade-
noid yapllar ve solid adalarla karakterli timdral yapi izlen-
mistir. Timériin genis nekroz alanlan ve atipik mitotik figiirler
icerdigi dikkati cekmistir (Resim 1). Stromanin yogun lenfosit
infiltrasyonu ve bir alanda benign goriinimli metaplastik kond-
roid alanlar icerdigi gbzlenmistir (Resim 2). Yapilan 6zel boya
calismasinda timor miisir negatifken imminohistokimyasal

Resim 1: Ust lobdaki biyik hicreli noroendokrin karsinoma (HEx200)
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olarak timor hiicrelerinde zayiftan kuvvetliye kadar degisen
chromogranin pozitifligi tespit ettik.

15x%10x5¢cm  boyutlanndaki lobektomi materyalinde ana
brongun 3cm distalinde lcm gapinda kirli beyaz renkte nodiler
alan gdzlendi. Bir adet peribrongial lenf nodu diseke edildi.
Lobektomi materyalindeki nodiler alandan hazirlanan
kesitlerde oval, yuvarlak nikleuslu, dar sitoplazmali hiicreleri
vaskiiler yapilardan zengin bir stroma igine dagilmasi ile olus-
mus timoral yapi izlenmistir(Resim 3). Peribronsial lenf
nodunun da aymi timaral yapi ile infilire oldugu gdzlendi.
Lobektomi materyalindeki kitleye chromogranin ve leucocyte
common antigen (LCA) caligildi. Tumor hiicrelerinde yogun
chromogranin pozitifligi tespit edilirken LCA'min negatif oldugu
gozlenmigtir.

Vakaya bu histopatolojik bulgularla st lobtaki kitleye biiyiik
hicreli noroendokrin karsinoma ve alt lobtaki kitleye kiigik
hiicreli karsinom tamisi verdik. Hasta kemoterapi almistir ve 2
yildir takip edilmekte olup , nikse rastlanmamigtir.

TARTISMA

Pulmaner NE timaorler yillarca kiigiik hiicreli karsinoma ve
karsinoid timdr olarak iki grupta sinflandinimigtir. 1972 yilinda
Arigoni ve arkadaglar daha malign histolojik ve klinik karaktere
sahip atipik karsinoidi tamimlayarak; tipik karsinoid, atipik karsi-
noid ve kuguk hicreli karsinomadan olugan tglii klasifikasyonu
tariflemistir. Ancak bazi aragtincilar bu ¢ gruba uymayan NE
timdrler bulundugunu one siirerek blylk hiicreli NE karsino-
ma'yl tariflemigler. Daha sonra National Cancer Institute
akcigerin NE timorlerinden tipik ve atipik karsinoidi disik
gradeli; buyik hiicreli NE karsinoma ve kiiglk hiicreli karsino-
mu yiksek gradeli olmak izere iki gruba ayrmiglardir(3).

Resim 2 : Biyik hicreli niroendokrin karsinomanin stromasindaki
metaplastik kikirdak alanlan (HEx40)

Ankara Patoloji Bilteni 1999; 16 (3); 46 - 48
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Ancak bu siniflamalar, tim tan zorluklann ortadan kaldirma-
makla beraber terminolojideki kangikiigi biraz olsun azaltmistir,

Vakamizda senkron gelisim gasteren sagd st lobunda
biiyiik hiicreli NE karsinoma ve sag alt lobunda kigiik hiicreli
karsinom tespit eftik.kiiciik hiicreli karsinoma akcigerin NE
tiimdrleri iginde en sik gdriilen malign tipidir ve yassi hiicreli
karsinom , adenokarsinom ya da biyik hiicreli karsinoma ile
vakalann yaklagik %5'inde beraber bulunabilir(1). Ancak lite-
ratiirde senkron geligim gosteren kiigilk hiicreli karsinom ve
bilyiik hiicreli NE karsinoma igeren bir bagka vakaya rastla-
madik. Vakamizda kick hiicreli karsinom tamisin karakteristik
15tk mikroskobu Ozellikleri ve imminohistokimyasal olarak
chromogranin pozitifligini gostererek koyduk. Ek olarak lenfoid
lezyonlardan ayird etmek amaciyla LCA calistik ve negatif bul-
duk.

Buyiik hiicreli NE timdrler yaklagik 3.2cm capinda perife-
ral lezyonlardir. Nekroz ve hemoraji igerirler. Biyiik ve poligo-
nal hiicreler organoid, palizading ve trabekiiler yapi olugturur.
Hiicrelerin hiperkromatik ve pleomorfik nukleuslan, kaba
dagilmig graniiler kromatin ve nilkleol igerir. Abondan graniiler
eozinofilik sitoplazmasi vardir. Nekroz belirgin olup, her 10
biylk biyitme sahasinda 10'dan fazla mitoz bulunur, Tamar
serotonin ,bombesin,calcitonin, adrenokortikotropik hormon ve
leuenkephalin ile dedisken reaksiyonlar verir(4). Chromogranin
ile %80 oraninda pozitiflik tespit edilmis olup, immiinreaksiyon
fokal olabilir(3). Bizim sag (st lobda tespit ettigimiz timdr
makrokospik ve mikroskopik olarak bu dzellikleri gasterdii igin
biiyiik hiicreli NE karsinom tamisi verdik.

Blylk hiicreli NE karsinomun ayinci tamisinda néroen-
dokrin diferansiyasyon gosteren adenokarsinomalar ve atipik
karsinoidin dustnilmesi gerekir. Biz vakamizda misinin

Resim 3 : Lobektomi materyalindeki kiiguk hicreli karsinoma (HE x400)



negatif olmasi, tum sahalarda NE diferansiyasyon gosterme-
siyle adenokarsinomadan ayirdik. Karsino Embriyonik Antijen
(CEA) her iki timorde de pozitif oldugu igin ayinci tanida yeri
yoktur(3). Atipik Karsinoid de mitoz sayisi 10 bilyilk biydtme
sahasinda 10'dan az olup, disiik gradeli malignitelerdir ve
hiicresel diizeyde pleomorfizm daha azdir(3,5). Bizim vakamiz-
da mitozun 10 biiyik bilyitme sahasinda 10'dan fazla olmas
atipik karsinoidden ayird etmemize yardimei olmustur.

Biyiik hiicreli NE karsinomali hastalann pekgogu yaygin
metastaz ve tani konulduktan sonra 16 ay iginde 6lim gibi

malign klinik seyir gosterir. Bununla beraber hastalarin kiigik
bir yiizdesinde timar evre | ve Il olup prognozu iyi olabilir.

Akcigerin biyik hiicreli NE timorleri nadir olup National
Cancer Institute tarafindan yapilan 35 yillk bir galismada 5
vaka tespit edilmistir(4). Bildirilen vaka sayisimin az olmasi
nedeniyle cerrahi, kemoterapi ve radyoterapi sonuglan bilin-
memektedir. Sonug olarak akcigerin NE timérleri heterojen his-
tolojik Gzellikleri ve biyolojik davraniglan nedeniyle daha cok
aragtirma yapmayi gerektirmektedir.
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