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Ozet

Amac: Bazi primer bronkojenik karsinomlar ve metastatik
timarler klinik, radyolojik ve makroskopik olarak diffiz ma-
lign mezotelyomadan ayrilamayacak timor kitleleri olustu-
rabilir. Plevrada diffiz blylime paterni gésteren non -me-
zotelyomatdz timérler psédomezotelyoma, bu blylime
paternini gosteren karsinomlar ise psédomezotelyomatéz
karsinom olarak adlandirilir. Mezotelyomay! taklit eden
plevral adenokarsinom olgusunu sunuyoruz.

Gerec¢ ve Yontem: Olgumuz 65 yasinda kadin hasta 15
yil 8nce meme ca nedeni ile opere olmus ve 4 aydir olan
dispne sikayeti ile klinigimize basvurdu.

Bulgular: Cekilen posteroanterior akciger grafisinde masif
plevral eflizyon izlenen hastanin toraks BT’ sinde diizensiz
yUzeyli plevral kalinlasma izlendi. PET-BT’sinde sag api-
kal ve Ust lob anterior segment komsulugunda mediasti-
nal plevrada yogunlasan, ¢epecevre ve yukaridan asag!
artmis metabolik aktivite tutulumlar saptandi. Klinik ve
radyolojik olarak malign mezotelyoma disinulen olgunun
plevral biyopsi sonucu adenokarsinoma olarak degerlen-
dirildi. immunhistokimyasal olarak mezoteliyal belirtecler-
den kalretinin, sitokeratin 5/6, trombomodulin ve HBME-1
negatifti. Ayrica TTF-1(tiroid transkripsiyon faktér-1), CEA
(karsinoembriyojenik antijen) ve sitokeratin-7 pozitifti.

Sonug: Psédomezotelyomatdz karsinomlar, nadir gérilen,
kétl prognozlu, patolojik olarak heterojen timérlerdir. Di-
fiz plevral neoplazi slphesi olan tim vakalarda doku ta-
nisi elde edilmelidir. Bu olgularda imminohistokimya kesin
tani ve tiplendirme icin gereklidir.

Anahtar kelimeler: Plevral eflizyon, psédomezotelyoma-
t6z karsinomlar, mezotelyoma

Summary

Aim: A variety of the primary bronchogenic carcinoma
and metastatic tumours can clinically, radiologically and
macroscopically produce tumour masses which are indis-
tinguishable from diffuse malignant mesothelioma. The
diffuse growth pattern of the pleural non-mesothelioma-
tous tumours are regarded as pseudomesotheliomatous
tumours, carcinomas are regarded as pseudomesothelio-
matous carcinomas. We report a case of pleural adenocar-
cinoma mimicking mesothelioma.

Method: A-65-year-old woman who had an operation for
breast cancer 15 years ago , was admitted to our hospital
due to dyspnea.

Results: Her postero-anterior chest radiograph showed
massive pleural effusion and irregular pleural thickness was
seen on her chest computed tomography (CT) scan. Her
PET-CT showed increased metabolic activity which was seen
all around from up-side to down, dominantly seen in the right
apical and upper lobe anterior segment near the mediastinal
pleura. The pleural biopsy diagnosis was adenocarcinoma
which was clinically and radiologically expected malignant
mesothelioma. Immunhistochemically calretinin, cytokeratin
5/6, trombomodulin and HBME-1, mesothelial markers, were
negative. Also thyroid transcription factor-1, CEA (Carcino-
embryonic antigen) and cytokeratin-7 were positive.

Conclusion: Pseudomesotheliomatous carcinomas are un-
common and represent a pathologically heterogeneous group
of tumours with poor prognosis. Tissue diagnosis should be
obtained in all cases of suspected diffuse pleural neoplasia.
Immunhistochemistry is an essential technique to obtain the
definitive diagnosis and differentiation in these cases.

Key words: Pleural effusion, pseudomesotheliomatous
carcinomas, mesothelioma
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Giris

Bazi primer bronkojenik karsinomlar ve metastatik timor-
ler Klinik, radyolojik ve makroskopik olarak diffiz malign
mezotelyomadan ayrilamayacak timér kitleleri olusturabi-
lir. Difliz plevral neoplazi siiphesi olan tim vakalarda doku
tanisi elde edilmelidir. Literatiirde az sayida malign mezo-
telyomay taklit eden diffiz karsinomatdz plevral tutulum
olgulari bildirilmis olmasi nedeniyle bu olgu sunulmustur.

Olgu Sunumu

Altmisbes yasinda bayan hasta 3-4 aydir olan nefes darli-
g1, istahsizlik ve kilo kaybi yakinmalari ile klinigimize bas-

— s

Resim 1: Olgunun postero- anterior akciger grafisi

vurdu. Ozgegmisinde 15 yil 6nce meme ca nedeni ile sag
mastektomi ve sonrasinda radyoterapi uygulandigi, yine
ayni yil total histerektomi+ bilateral salpingooferektomi ve
2006°da koroner by-pass gecirdigi 6grenildi. 10 yildir hi-
pertansiyon, 5 yildir diabetes mellitusu mevcuttu. Antihi-
pertansif ve oral antidiyabetik kullanmaktaydi. Biomass ve
asbest maruziyeti yoktu.Daha énce solunumsal yakinmasi
olmadigi gibi dykistnde bronsit, astim gibi solunumsal bir
hastalik da bulunmuyordu. 20 paket/yil sigara kullanmisg, 1
yildirigmiyordu. Fizik muayenesinde solunum sesleri sagda
orta alt zonda azalmisti. Postero-anterior akciger grafisin-
de sagda 3. kot 6n kol hizasindan baslayip perifere uzanan
kalp ve diafragma konturunu silen homojen dansite artisi
saptandi (Resim 1). Toraks bilgisayarli tomografisinde(BT)
sag akciger apikal plevra ve Ust lob anterior segment di-
zeyinde mediastinal plevral kalinlasma, sag akciger alt lob
bazal segmentlerinde kollaps, masif plevra eflizyon izlendi
(Resim 2). Flurodeoksiglikoz pozitron emisyon tomografisi
(FDG PET) BT taramasinda sag akciger apikal plevra ve
Ust lob anterior segment diizeyinde mediastinal plevral ka-
linlasma alanlarinda artmig metabolik aktivite tutulumlari
(SUV max: 10.57) saptandi (Resim 3). Mide antrum lokali-
zasyonunda artmis metabolik aktivite tutulumu izlendi. Go-
rintileme alanina giren diger viicut dokularinda FDG’nin
biyodagilimi normal fizyolojik sinirlardaydi. Torasentez
sonucunda exuda vasfinda sivi alindi. PET-BT'deki mide
antrumdaki tutulum igin gastroenterolojiye konslilte edildi.
Olguya 6zefagogastroduodenoskopi yapildi. Ve 6zefagus
distalinde yaklasik 1,5 cm ¢apinda Gzeri eroze polipe lez-
yon, fundus, korpus ve antrum mukozasinda hiperemi ve
ileri derecede 6dem izlendi ve polipektomi yapildi. Patoloji

Resim 2: Sag akciger apikal plevra ve Ust lob anterior segment diizeyinde mediastinal plevral kalinlasma izlenmektedir
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Resim 3: Olgunun Flurodeoksiglikoz pozitron emisyon tomografisi (FDG
PET) BT taramasinda sag akciger apikal plevra ve (st lob anterior seg-
ment diizeyinde mediastinal plevral kalinlasma alanlarinda artmis meta-
bolik aktivite tutulumlari izlenmektedir

Resim 4: Olgunun plevral biyopsisinin patolojik incelemesinde genis mu-
sin golcikleri icinde abortif glandller yapilar halinde timdral doku, musi-
karmin ile yaygin luminal boyanma izlendi

sonucunda hiperplastik polip olarak degerlendirildi. Rad-
yolojik ve klinik bulgularin mezotelyoma ile uyumlu olmasi
Uzerine yapilan kapali plevral biyopsi sonucu alinan parca-
nin patolojik incelemesinde genis musin gdlcukleri icinde
abortif glandiler yapilar halinde tiiméral doku izlendi. Ya-
pilan histokimyasal ¢alismada musikarmin ile yaygin lumi-
nal boyanma mevcuttu. immiinhistokimyasal calismalarda
timor hucrelerinde TTF-1 (tiroid transkripsiyon faktor-1),
CEA (karsinoembriyojenik antijen) ve CK-7 (sitokeratin-7)
ile pozitif boyanma izlenmis, CK-5/6, CK-20, GCDFP-15
ve kalretinin, trombomodulin ve HBME-1 (mesothelioma
antibody) ile boyanma gérilmemisti (Resim 4). Ve adeno-
karsinoma olarak raporlandi. Gégus cerrahisi tarafindan
pléredez yapilan hastaya gemsitabin-karboplatin kemote-
rapisi baslanmis olup halen klinigimiz takibindedir.

Tartisma
Psddomezotelyomatdz karsinom terimi ilk kez 1976’ da

Harwood ve arkadaglari tarafindan 6 vakada tanimlanmis-
tir (1). O zamandan ginimUze kadar literatiirde tariflenen
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yaklasik 127 adet vaka mevcuttur (1-6). Plevrada diffiiz
blylme paterni gdsteren non-mezotelyomatdz timorler
psdédomezotelyoma, bu biyume paternini gésteren kar-
sinomlar ise ps6domezotelyomatdz karsinom olarak ad-
landirilir. Bu blyime paternini gdsteren timdorlerin gogu
periferik yerlesimli akciger karsinomlari olmakla birlikte,
metastatik timorler, primer plevral sarkomlar, lenfomalar,
timik epiteliyal timorler de bu paterni gosterebilir (7).
Plevral psédomezotelyomatéz karsinomlar nadir gézlenen
timérler olup difiiz plevral timdrlerin%6’sini olusturmakta-
dir (6). Genellikle 5-6. dekatta ortaya ¢gikmakta ve erkek-
lerde daha sik gbzlenmektedir. Olgularin gogu agir sigara
cuttur. Mezotelyoma ile benzer olarak etyolojide bilinen ne-
den asbest temasidir ve %17-76 civarindadir (6,8). Bizim
olgumuzda sigara éykisi mevcuttu ancak asbest maruzi-
yeti yoktu.

Dinya Saghk Orgiiti psddomezotelyomatdz karsinom
kavramini akciger tumérleri siniflamasina dahil etmemis,
akciger adenokarsinomlarinin makroskopik paternlerinden
biri olarak tariflemistir (9). Ancak literatirde bu timérlerin,
klinik ve morfolojik &zellikleri mezotelyomaya benzeyen,
yapisal ve molekiler olarak tip 2 pnémositlerden gelistigi
dusunulen, farkli kromozomal &zelliklere sahip timérler
oldugu ve bu nedenle ayn olarak siniflanmasi gerektigi
belirtiimektedir (10). Literatirde tariflenen psédomezotel-
yomatéz karsinom olgularinin tamaminda, loblar arasi fis-
sirlerde degisen derecelerde kalinlasma yapan, visseral
veya pariyetal plevranin birinin veya her ikisinin diffiiz ola-
rak plevra tabanl timdr ile tutulumu gérdlmektedir. Plevral
kalsifikasyon ve plak son derece nadir gérilen bulgular-
dir. Olgularin bir kismina kiguk subplevral intraparankimal
timér kitlesi eslik eder . Timor capi genellikle 5 cm’ nin
Gzerindedir (1-6).

Psddomezotelyomatdz karsinom olarak tariflenen primer
akciger karsinomlarinin gogunda histolojik tip adenokarsi-
nomdur (1,2,11,12). Cok nadir olarak izlenen diger histolo-
jik tipler buyuk hucreli karsinom (13), kugik hicreli karsi-
nom (14), pleomorfik karsinom, skuaméz hicreli karsinom
ve karsinosarkomdur (5). Ps6édomezotelyomatdéz patern
olusturan metastatik karsinomlardan en sik gérulenleri ise:
mesanenin degisici epitel hicreli karsinomu, renal hicreli
karsinom, pankreatik adenokarsinom ve prostatik adeno-
karsinomdur (6). Olgumuzda da histolojik tip adenokarsi-
nomdu.

Pstdomezotelyomatdz karsinomlarin kesin tanisi igin his-
tomorfolojik, histokimyasal ve immunhistokimyasal bulgu-
larin birlikte degerlendiriimesi gerekmektedir. Bu timérle-
rin ayirici tanisinda en énemli grubu epiteliyal tipte malign
mezotelyomalar olusturmaktadir. iki veya daha fazla say!-
da karsinom belirleyicisi ile birlikte 2 veya daha fazla sa-
yida mezoteliyal belirleyici ve histokimyasal olarak musin
boyasi adenokarsinom-mezotelyoma ayirici tanisinda en
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kullanigh paneldir. Ayirici tani igin en ¢ok kullanilan me-
zoteliyal belirtecler: kalretinin, sitokeratin 5/6, Wilms tumor
gene-1, thrombomodulin, HBME-1 ve podoplanindir. En
¢cok kullanilan ve en yararli olan epiteliyal belirtecler ise
CEA, B72.3, CD15, Ber EP4, MOC31 ve TTF-1’ dir.

TTF-1 akciger adenokarsinomlarinin yaklagik %75’ inde
pozitiftir ve metastatik karsinomlari ekarte etmek igin son
derece yararli bir belirleyicidir. Metastatik karsinomlar tiroid
orijinli olanlar digsinda TTF-1 negatiftir. Bizim olgumuzda da
immuUnhistokimyasal olarak TTF-1 pozitifti, histokimyasal
olarak musikarmin ile timér hicrelerinde boyanma mev-
cuttu ve PET-BT de tiroid tutulumu yoktu. Sitokeratin paneli
gastrointestinal sistem orijinli metastatik adenokarsinomla-
rin ayirict tanisinda kullanilir. Akciger adenokarsinomlari
musindéz bronkoalveoler karsinom diginda sitokeratin-7
pozitif sitokeratin-20 negatif iken, gastrointestinal sistem
adenokarsinomlari sitokeratin-7 negatif, sitokeratin 20 ve
CDX2 pozitiftir. Prostat adenokarsinomlari igin PSA (pros-
tat spesifik antijen) ve PAP (prostatik asit fosfataz), meme
karsinomlari icin GCDFP-15 (gross cystic disease fluid pro-
tein), bébrek karsinomu igin RCC (renal hiicreli karsinom
antijeni) en ¢ok kullanilan ve en spesifik olan belirleyiciler-
dir (6,9,10,15,16). Olgumuzun plevra biyopsisi imminhis-
tokimyasal ¢calismasinda timér hicrelerinde CK-7 ve CEA
ile pozitif boyanma izlenmig, CK-5/6, CK-20, GCDFP-15,
kalretinin, trombomodulin ve HBME-1 ile boyanma g6-
rilmemisti. Toraks bilgisayarli tomografisinde(BT) malign
plevral mezotelyomaya benzer sekilde noduler plevral ka-
linlasma, duzensiz yizeyli plevral kalinlasma, ¢cepegevre
plevral tutulum, plevral kalinlasmanin 1 cm’den fazla ol-
masi gibi bulgular izlenebilir. Bizim olgumuzda da sag ak-
ciger apikal plevra ve Ust lob anterior segment diizeyinde
mediastinal plevral kalinlasma mevcuttu.

Metabolik 6zellikte gériintl veren pozitron emisyon tomog-
rafi (PET) ile yine malign plevral mezotelyomaya benzer
olarak plevrada cepecevre metabolik tutulum izlenebilir.
Olgumuzun PET-BT taramasinda sag akciger apikal plevra
ve st lob anterior segment dliizeyinde mediastinal plevral
kalinlagma alanlarinda artmis metabolik aktivite tutulumla-
ri saptandi.

Bu olgularda da temel tedavi yaklasimi kemoterapidir. Bir
calismada epidermal buyime faktéri reseptdrindeki mu-
tasyonla iliskili olarak selektif epidermal buyime faktéri
reseptodr tirozin kinaz inhibitéra olan gefitinibin bu tir ol-
gularda timér yanitinin olabilecegi belirtilmistir (10). Sivi
kontrolinde pléredezis yapilabilir. Bu hastalar tani aninda
ileri evrede olduklarindan standart tedaviler ile cevap yliz
glldUrtci degildir. Mezotelyoma ile benzer olarak prognoz
koétladir ve ortalama sag kalim siresi 6-8 aydir (6,8,10).
Psddomezotelyomatdz karsinomlar, nadir goérilen, kéti
prognozlu, patolojik olarak heterojen tiumérlerdir. Diflz
plevral neoplazi stphesi olan tim vakalarda doku tanisi
elde edilmelidir. Bu olgularda immunohistokimya ve histo-
kimya kesin tani ve tiplendirme icin gereklidir.
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