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OZET

Fetal akcigere histolojik olarak benzerlik gbsteren
pulmoner adenokarsinoma, akcigerin seyrek goriilen
malign epitelyal bir timdéridir. Sag akciger lst lobun-
da soliter nodlil saptanan 62 yasinda erkek hastaya
ince igne aspirasyonu, intraoperatif frozen inceleme
ve sonrasinda pndémonektomi uygulanmigtir.
Histopatolojik ve immiinohistokimyasal yéntemler ile
olguya fetal akciger tipi pulmoner adenokarsinoma
tanisi konulmustur. Pulmoner blastoma ve pléropul-
moner blastoma ile ayirici tanida gigliige yol aga-
bilen bu tiimériin, tedavisi ve prognozu farklilik gés-
terir.

Anahtar Kelimeler: Akciger, Adenokarsinoma, Fetal
Tip.

SUMMARY
Fetal Lung Type Pulmonary
Adenocarcinoma (Case Report)

Pulmonary adenocarcinoma that histologically
resembles fetal lung is a rare malignant epithelial
tumor. A solitary pulmonary nodule was determined
in right lung upper lobe of a 62-year-old man, and fine
needle aspiration, intfraoperative frozen examination,
and pneumonectomy were applied respectively. After
the histopathologic and immunohistochemical inves-
tigations, the case was diagnosed as fetal lung type
pulmonary adenocarcinoma. The management and
prognosis of this tumor are different from that of
pulmonary blastoma and pleuropulmonary blastoma
and may also cause difficulties in differential
diagnosis.
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GiRIiS

Fetal akciger tipi pulmoner adenokarsinoma,
akciderin seyrek gorilen bir timori olup histolojik
olarak fetal akcigere benzerlik gosterir. Bu ylizden
fetal akcigere benzeyen pulmoner endodermal timor
olarak da bilinir Timor gestasyonun 10-16.
haftalarindaki fetal akcigere benzeyen, silyasiz tibdl
benzeri yapilardan meydana gelmektedir (1).
Tdmorin iyi ve az diferansiye formlarn bulunur ve
bunlarin  prognozlan  farkliik  gosterdiginden
subtiplendirmenin yapilmasi 6nemlidir.

Bu makalede; fetal akciger tipi pulmoner
adenokarsinomali olgu tartisiimis ve bu timorle ilgili
daha ©6nce vyayinlanmis literatlirler gbzden
gegirilmistir.

OLGU SUNUMU

Son iki Ug¢ aydir devam eden istahsizlik, kilo
kaybi, Okslrik ve gogis adrisi sikayeti olan 62
yasindaki erkek hastanin anamnezinde, 1 paket/giin
sigara kullandigi 6grenilmistir. Direkt akciger grafisi
ve bilgisayarli tomografi incelemesinde, sag akciger
st lobda soliter nodil tespit edilmistir. Transtorasik
igne aspirasyonunda, natlrii tam olarak anlasila-
mayan atipik epitelyal hicreler goriilmesi Uzerine,
histopatolojik inceleme ve intraoperatif konstltasyon,
onerilmistir. Intraoperatif konsiiltasyonda "frozen"
kesit ile kiiclk hicreli olmayan karsinom tanisi
konulan hastaya sag pndmonektomi, mediastinal lenf
nodu diseksiyonu ve pariyetal plevra rezeksiyonu
uygulanmistir. Intraoperatif konsiiltasyon icin génde-
rilen 3.5x2x1 cm boyutlarindaki 6rnedin kesit yiiz-
lerinde, en genis oldugu yerde 2 cm capinda, cevre
doku ile diizgiin sinirl, gri-beyaz renkli solid kitle
izlenmistir. Pndémonektomi materyalinde farkh bir
odak gorilmemistir.

Rutin histolojik inceleme icin hazirlanan
kesitlerde; tibdilopapiller yapilar ile cogunlugu
endometrioid bir tiimoére benzer gériinimde; yer yer
kribriform yapilar iceren kalin epitel katmanli
psodostratifiye glandlardan olusan tiimor izlenmistir
(Resim 1a ve 1b).

Arada, kompleks papiller yapilar ile glandlarda
santral morul tarzinda yapilar dikkati cekmistir (Resim
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2a). Tumorde, klasik bir adenokarsinomada siklikla
gorilen desmoplastik stromal reaksiyonun bulunma-
masi dikkat cekici bir bulgu olmustur. Neoplastik
epitelyal hicrelerde dar sitoplazma, hiperkromatik
nikleus ve ylksek mitotik aktivite gdzlenmistir.
Tumorin solid kisimlarinda yaygin nekroz izlenmistir
(Resim 2b).

Resim 1. a) Fetal akciger tipi pulmoner adenokarsinomada
tibdilopapiller patern. (Hemotoksilen-Eozin x25)

b) Endometrioid tiimdre benzeyen gland yapilari izlenmek-
tedir. (Hemotoksilen-Eozin x50)

Histokimyasal incelemede ltiminal musin birikimi
ile sitoplazmik ve liminal PAS pozitifligi gdzlenmistir.

Immiinohistokimyasal inceleme icin formalinde
tespit olmus, dokularin parafin kesitlerine avidin-
biotin yontemi kullanilmistir. Neoplastik hucrelerin
kromogranin-A (Resim 3), pansitokeratin, EMA
(epitelyal membran antijen), CEA (karsinoembriyonik
antijen), p53 (mutant tlimoér stipressér gen) proteini
ve Ki67 (MIB-1) (Resim 4 ve 5) ile belirgin ekspresy-
on gosterdigi saptanmistir. Hiler bolgeden ayiklanan 4
lenf nodunun (g tanesinde metastaz izlenmistir.
Mediastinal lenf nodlarinda ise reaktif hiperplazi
gozlenmistir.
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Resim 2. a) Timdrde morul yapilari (Hemotoksilen-Eozin
x200)  b)Genis  nekroz  alanlari  gérilmektedir.
(Hemotoksilen-Eozin x100)

Tdm bu klinik, morfolojik ve immdinohis-
tokimyasal incelemelerin sonucunda, olguya "fetal
akcider tipi adenokarsinoma, yiiksek dereceli" tanisi
konulmustur. Hastaya pnomonektomi operasyonu
sonrasinda 6 kiir kemoterapi ve gogls bdlgesine
radyoterapi uygulanmistir.

TARTISMA

Fetal akcigere benzeyen pulmoner endodermal
timor tanimini, ilk defa Kradin (1982) kullanmistir
(2). Bu tumor, erkek ve kadinlarda esit oranda izlenir.
Embriyonik histolojik gériinimiine ragmen pediatrik,
grupta seyrek olarak bulunur (3). Genellikle, 4.
dekadda ve % 80 oraninda sigara igenlerde gordldr.
Hastalarin %57'si asemptomatiktir. Ates, Okslrik,
gogus agrisi ve hemoptizi sik goriilen semptomlardir
(4). Genellikle soliterdir. Siklikla subplevral yerlegimli
(%85) olup intrabronsiyal komponentin bulunmasi
seyrektir.

Makroskopik olarak soliter, iyi sinirli ve 1-10 cm
(ortalama 4-5 cm) gapli, kesitlerde kistik ve hemora-
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jik alanlar igerebilen gri-kahverenkli lezyonlardir (4).
Mikroskopik olarak; iyi diferansiye formunda, fetal
dénemin 10-16 haftalik akcigerine benzeyen, silyasi
olmayan glikojenden zengin epitel hiicreleri ile doseli
neoplastik glandlarin bulunmasinin karekteristik
oldugu tanimlanmaktadir. Bu tiimdr, pulmoner ade-
nokarsinomanin varyantlari iginde yer alir (5).

Resim 3.a) Neoplastik hiicrelerde sitoplazmik grandiler kro-
mogranin-A ekspresyonu (X200).

b). Neoplastik hiicrelerde artmis gdriiniimde MIB-1
ekspresyonu (X100).

Kiglk blylitmede, lezyonun iyi sinirli olmasi ve
dallanan tibiiler yapilar igermesi ilk géze carpan bul-
gudur. Bazen kribriform yapilar ve santral morullar
belirgindir. TUblller pstédostratifiye, silyasiz, kolum-
nar, berrak veya hafif eozinofilik sitoplazmali hiicreler
ile déselidir. Niikleuslar oval veya yuvarlaktr. Iyi difer-
ansiye olan timorler, siklikla subniikleer ve supranik-
leer vakuoller igerir. Bu goriinimu ile timdr glandlari
endometriyal glandlara benzetilebilir. Nakatani ve
arkadaslarinin (6), serilerinde diisiik dereceli tlimor-
lerde %92 oraninda morul izlemiglerdir. Yiiksek dere-
celi timorlerde ise morul seyrektir. Bizim olgumuzda,
iyi diferansiye komponent yaninda az diferansiye
form ile uyumlu histopatolojik bulgular saptanmistir.

Morullarin olusumunda B-kateninin roli oldugu
distnilmektedir.

Resim 4. Neoplastik hiicrelerde artmis P53 ekspresyonu
(X200)

B-katenin; embriyonik gelisimde rol alan bir
sinyal setinin sitoplazmik komponentidir. Meydana
gelen mutasyonlar sonucu bu protein; hicrede niik-
leus/sitoplazma oranini bozarak tomurcuklanmis
gland yapilari ile morullarin olusumuna yol actidi
bildiriimektedir (7). immiinohistokimyasal boyamada;
TTF-1, GATA-6, kromogranin-A, NSE, EMA, sitoker-
atin pozitifligi taniyr destekleyici olarak kullaniimak-
tadir (6,8). Yiksek dereceli tiimoérlerde, Ki-67 ve p53
geninin sik gorllmesi tiimorin agresifligini aciklaya-
bilir (6,9). Olgumuzda, Ki-67, p53 proteininin yliksek
ekspresyonu gozlenmistir. Ayrica yliksek dereceli
timdrlerde mitoz ve nekroz sik olarak mevcuttur.

Ayirici tanida, bifazik blastoma ve pléropulmoner
blastoma g6z 6ninde tutulmalidi. Bu antitelerden,
klinik veya morfolojik olarak ayrilabilir. Fetal akciger
tipi adenokarsinoma 10 yasin altinda goériilmez, oysa
bifazik blastoma vakalarinin yaklasik %10'u ve
pléropulmoner blastoma'nin %901 10 yasin altinda
goruliir. Fetal akciger tipi adenokarsinoma ve bifazik
blastoma sigara ile cok sik birliktelik gosterir.
Ploropulmoner blastoma c¢ogunlukla cocuklarda
goruliir. Fetal akciger tipi adenokarsinoma ve bifazik
blastoma akciger parankimine yerlesirken, pléropul-
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moner blastoma ayrica, plevra ve mediastinumda da
gorlebilir. Bizim vakamizda da, timdr akciger paraki-
minden kaynaklanmistir. 1yi diferansiye fetal akciger
tipi adenokarsinoma, diderlerine gore daha iyi prog-
nozludur (4). Morfolojik olarak, iyi diferansiye bir fetal
akcider tipi adenokarsinomada %86, bifazik blastom-
ada %43 oraninda morul formasyonu goéralir.
Pléropulmoner blastomada ise, morul izlenmemesi
histolojik ayinmda 6nemlidir. Ayni sekilde pléropul-
moner blastoma disindaki her iki timdrde kromo-
granin-A pozitiftir.

Tumorde, rekiirrens genellikle ayni  tarafta
olmaktadir (4). Ileri evrelerde, gdgiis duvarina
invazyon, hiler, periaortik ve mediastinal lenf nodlari-
na ve beyine metastaz gorilebilmektedir. Nadir olarak
da deriye metastaz bildirilmistir (10). Bizim vakamiz-
da 22 aylik izlemede lokal niiks veya uzak metastaz
saptanmamisti. Prognoz, genis bir seri (izerinde
yapilan galismada, iyi diferansiye formda 8 yillik klinik
izlemde, timdre bagh 6lim %10 ile 14 (ortalama
takip 97 ay) arasinda degdismektedir (4). Az diferan-
siye tlimorlerde ise, prognoz daha kétii oldugundan
fetal akcider tipi pulmoner adenokarsinomanin
histopatolojik tanisi yani sira, diferansiyasyon dere-
cesinin de yapilmasi 6nemlidir.
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