Akciger Adenokarsinomlari

Dr. Leyla Memis',

Akciger timdrieri icinde adenokarsinom, geligmis dlkelerde,
%40'lik oran ile skuamoz hiicreli karsinomun éniinde ilk sirada-
ki karsinom haline gelmistir “*. Diger bronkojenik karsinom tip-
lerine oranla kadin cins ve geng yas grupta daha sik izlenir "
Sigara ile iliskisi skuamoz hiicreli ve kiigik hiicreli karsinomlar-
da oldugu gibi kuvvetli degildir. Gene de biiyilk hiicreli andife-
ransiye karsinoma oranla daha iyi bilinen bir iligki sz konusu-
dur. Hig sigara igmeyenlerle, sigarayl biraktiktan uzun seneler
sonra akciger kanseri gelisenlerde de en sik goriilen karsinom
tipi olarak bilinmektedir '

Sigara igmeyenlerde goriilen en sik karsinom tipi olmas, si-
gara digindaki, ailesel hikaye, genetik, mesleksel-gevresel karsi-
nojenler ve pasif iiciligi giindeme getirmektedir™.

ince igne aspirasyan biyopsilerinin pratikte sik kullanilir ha-
le gelmesi de dzellikle periferde yerlesen adenokarsinomlann,
dnceki yillara oranla daha kolay tani almasina yardimei olmakta-
dir 7.

Akeiger adenokarsinomunun sitolojik ve histolojik heteroje-
nite gistermesi en dzgin karakteristiidir. Ancak bu heterojenik
selliler orijin ve diferansiasyon patolojik ve biyolojik davranigi
komplike hale getirir ™.

Akciger timarlerinin simiflamasinda uzun yillar boyunca
WHO klasifikasyonu temel olusturmustur ®. Buna géire adeno-
karsinomlar asiner, papiller, bronkioloalveoler ve mukus yapan
solid karsinom olmak (zere dort tipe aynimaktadir. Ancak
1981'den bu yana klasifikasyonun giincel hale getirilmemesi, bu
sahamn uzmanlarnini yeni klasifikasyon olusturmaya yoneltmis-
tir. Bu calismada M.J. Saldana ‘nin 1990 yilinda dnerdigi adeno-
karsinom siniflamasi dikkate alinacaktir ).

Saldana, adenokarsinomlar dért alt gruba ayinr (Tablo 1).
Periferal bronkojenik adenokarsinom, sentral bronkojenik ade-
nokarsinom, bronkioloalveoler timarler ve diffilz interstisyel
fibrozis zemininde gelisen adenokarsinomlar. Periferal adeno-
karsinomlar %70-80 oran ile en bilyiik grubu olugturur. Bu grup
icinde asiner, papiller, mukus yapan solid karsinom ve adeno
skuamdz karsinom yer alir. Ender gdrillen subtipler ise ancak li-
teratiirde olgu sunumlan seklinde yer almaktadir. Santral bron-
kojenik adenokarsinomlar, nadir de olsa bilyilk ve orta cap
bronslardan koken alarak geligebilir ™. Bu olgularda metastaz
olasih her zaman gdz dniinde tutulmahdir.

Bronkioloalveoler timarler, miisindz veya nonmisindz lepi-
dik, papiller veya solid gelisim patternlerinde %20-30 oranlarla,
adenokarsinomlann ikinci biyiik grubunu olusturur, Lepidik
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A- PERIFERAL BRONKOJENIK ADENOKARSINOM (%.70-80)
Sik goriilen tipler:
Asiner
Papiller
Mukus yapan solid karsinom
Adenoskuamdz karsinom

Nadir gériilen tipler

Tagh yiziik hicreli karsinom
Kolloid karsinom

Kolonik tip karsinom

Intestinal tip karsinom

Hepatoid karsinom

Fetal akciger tipi adenckarsinom
Mezotelyoma tipl adenokarsinom

B- SANTRAL BRONKOJENIK ADENOKARSINOM (Nadir)

C- BRONKIOLOALVEOLER TUMORLER (%20-30)
Bronkioloalveoler karsinom
- Miisindz ve nonmiisindz, Lepidik Tip
- Papiller
- Solid
Papiller Adenom
Alveoler Adenom
| Pulmoner misindz kistik timér
BAK'ya benzeyen papiller noddller

D- DIFF{iZ INTERSTISYEL FIBROZIS-SKAR-ADENOKARSINOMU
(Nadir)

Tablo 1 : Akciger Adenokarsinomlaninin Histolojik Simiflamas

pattern, alveoler gatl boyunca ilerleyerek gelisen timard tarifler.
Eer periferik yerlesimli bir tomiir en azindan periferde lepidik
pattern igeriyor veya agirhkl olarak papiller yapilardan olusuyor-
sa bronkioloalveoler karsinom olarak dikkate alinmalidir ™. Kar-
sinomlarin diginda bronkioloalveoler timdrler grubuna dahil
edilen ve bir kismi ncil lezyonlar olarak kabul goren benign or-
nekler de vardir. histolojide gozlenen bu cesitlilik, adenokarsi-
nomlarin sitolojik tiplerinde de izlenir®). Tablo II'de garildigi
gibi beg ayn tip hicre orijin olugturabilir. Brongial yiizey epiteli,
goblet hiicresi, brongial gland hicresi, Clara hiicresi ve Tip Il al-
veol epitel hilcresi ile bu hiicrelerin mikst formu timérlerde sap-
tanir. Adenokarsinomlann 1ik mikroskobik ve sitolojik dzellikle-
ri bu koken hiicreler hakkinda biraz fikir verebilmekle birlikte, el-
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1- BRONSIAL YOZEY EPITEL TIPI
(Mukus yapimi yok, ya da gok az)
2- Goblet Hicre Tipi
3- Bronsial Gland Hiicre Tipi
4- Clara Hicre Tipi
(%50'nin Gzerinde orijin hiicredir)
5-Tip Il Alveoler Epitelyal Hiicre Tipi
6 Mikst Hcreli Tip

Tablo 2 : Akcifer Adenokarsinomu Sitolojik Tipleri

betteki en kesin tani koydurucu bulgular ozellikle elektron mik-
roskobik inceleme ile mimkiin olmaktadir. Tarif edilen bu hic-
relerden Clara hiicresi, goblet hicresi ve tip Il pndmosit bronki-
oloalveoler karsinomun sitolojik tiplerini olusturur. ™™,

Sitolojik tiplendirmede imminohistokimyasal tekniklerde
yararlidir. Goblet hilcresi lizozim,bronsial gland epitel hiicresi
laktoferrin,tip Il pndmosit ise Sirfakian Apoprotein ile pozitif re-
aksiyon verir. Sirfaktan Apoprotein diger kiken hiicre tiplerinde
de pozitif sonuclar verebildigi igin, akciger adenokarsinomlari-
nin tanisi, dzellikle metastatik lezyonlardan ayinminda oldukga
vararlidir **. Solid tipteki adenorkarsinomlarda, biiyik hiicreli
andiferansiye karsinomlardan ayinm zor olabilir. Bu vakalarda
miisin boyalan ile pozitiflik saptanmasi, veya seyrek bile olsa
asiner yapilann gbzlenmesi adenokarsinom tamisi koydurur *.
Adenoskuamdz karsinom WHO klasifikasyonu dahil birgok kla-
sifikasyonda kombine tumor olarak kabul gérmesine kargin
Saldana klasifikasyonunda adenokarsinom varyanti olarak dik-
kate alinmaktadir.

Adenokarsinomlann dnci lezyonlanimin gelisiminde skar do-
kusunun yeri uzun yillardan beri tartigiimakta ve adenokarsi-
nomlarda etyolojik faktor olarak kabul edilmektedir. Ancak de-
tayli caligmalar skar dokusunun karsinomlarda neden degil, so-
nug oldugunu ortaya koymaktadir . Pulmoner arterlerin neop-
lastik invazyon ve oklizyonu, neoplastik doku ile dolan akciger
dokusunda tekrarlayan iskemik nekrozlara yol agmakta, nekrotik
materyalin absorbsiyonu sonrasinda akciger gatisinda kollaps,
sentral elastik lif ve antrakotik pigmentten zengin skar dokusu
ile sonlanmaktadir ", Dolayisiyla karsinomlara eglik eden loka-
lize fibrotik reaksiyonlanin etyolojik faktor olmasi uzak olasilik

haline gelmektedir. Buna kargilik, skleroderma akcigeri, asbes-
tozis gibi diffiiz interstisyel fibrozis olgularinda fibrotik zemin
uzerinde alveol epitel hiperplazileri gelismekte ve gergek skar
karsinomlan ortaya gikabilmektedir ™.

Oncii lezyonlar iginde fibrotik reaksiyon olmadan ortaya gi-
kan alveol epitel proliferasyonlan dnem tasir "*. Bunlar iginde
atipik adenomatdz hiperplazi ile es anlaml kabul edilen bronki-
oloalveoler hiicreli adenomlar tariflenmigtir “*"™. Bu lezyonlarin
biyolojik davramiglarinin belirlenmesi morfometrik yontemler ve
hiicre proliferasyon kapasitesini ortaya koyan imminhistokim-
yasal yéntemlerle mimkin olur ™", Bronkioloalveoler hiicreli
adenomlar, gaplar birkag milimetrik nodiller seklindedir. Mini-
mal atipi ve lepidik pattern gosterirler. Bu onci lezyonlardan
karsinom gelisimi kolon polipozisindeki adenoma-karsinoma,
gelisimi ile analog olarak diiginilmektedir ™.

Alveoler pnémositler ve septal mezankim hiicrelerinin kom-
bine proliferasyonundan olusan Alveoler Adenom'un Gncil lez-
yonlarla iligkisinin olmadiginin hatirlanmasi gerekir ™.

Adenokarsinomlarin prognozunun belirlenmesinde TNM
sistemi yeterli olmayabilir. Ginki ¢api 15 mm'nin altinda olma-
sina kargin %20'ye varan oranda lenf nodili metastazi saptana-
bilir ¥,

Bu yiizden lezyonu erken saptama ve mediastinal lenf nodu
diseksiyonunu iceren cerrahi miidahaleler kiglik caph adeno-
karsinomlarda da gerekli olabilir. 2 cm gapin altinda, vaskuler
invazyonu olmayan, disik mitotik indeks ve minimal fibroz
skarlagma igerenler Erken Evre adenokarsinom olarak kabul edi-
lir **2_Bu lezyonlarda pattern eger sadece lepidik bronkioalve-
oler karsinom veya bu tabloya eslik eden fibrotik odaktan olusu-
yorsa lenf nodu diseksiyonun gerekli olmadign one siirilmekte-
dir™. Buna kargilik aktif fibroblastik odak, az diferansiye adeno-
karsinom, tiibiler adenokarsinom veya kompressiv biyume
patterni gosteren papiller adenokarsinomlar, lenf nodu diseksi-
yonun gerekliligini disundiren ileri evre adenokarsinomlar ola-
rak gariimektedir.

Adenokarsinomlarda prognozu belirlemede genel olarak di-
feransiyasyonun dnemli oldugu ve niikleer DNA iceriginin az di-
feransiye ve ileri evre karsinomlarda arttii saptanmaktadir ™
Anormal DNA igerigi niikleer atipi ile karakterize olmaktadir.
Tim tariflenen histopatolojik tipler iginde bronkioloalveoler kar-
sinoma ortalama yagam siiresi agisindan en iyi prognoza sahip
tiimar olarak belirlenmektedir ™.
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