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PULMONER HAMARTOMLARDA PAPILLER PROJEKSIYONLARIN VE MAST HUCRELERININ VARLIGI
(8 OLGULUK CALISMA)

PAPILLARY PROJECTIONS AND MAST CELLS IN THE PULMONARY HAMARTOMAS (8 CASES STUDY)
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OZET

Girig: Soliter pulmoner nodlillerin yaklasik % 6’sini olusturan pulmoner hamartomlar, en sik gériilen benign pulmoner
neoplazilerdir. Genellikle degisen oranlarda matiir kikirdak, fibréz ve yad doku ile epitelyal elemanlarin karisimindan
olusur. Bu galismada pulmoner hamartomlarda lezyonu olusturan komponentlerin orani, villus benzeri papiller projeksi-
yonlarin varligi ve mast hiicrelerinin lezyon igindeki dagilimi arastirildi.

Gereg-Yéntem: SSK izmir Egitim Hastanesi Patoloji Bélimiinde 2001-2004 yillari arasinda tani almig 8 pulmoner
hamartom olgusuna ait bloklardan elde edilen kesitler hematoksilen-eozin (H&E), alcian blue, von Giesson, %1 lik
toluidine blue, vimentin, S-100, sitokeratin 7, CD 34 ve Ki 67 ile degerlendirildi.

Bulgular-Sonug: Olgularin yas ortalamasi 50.1 olup, ortalama timér boyutu 2.7 cm olarak bulundu. En sik mezenkimal
komponent kikirdak olarak saptandi. Villus benzeri papiller projeksiyonlar 2 olguda belirgin, 3 olguda daha az oranda
izlendi. Bu olgularda mast hiicreleri yogundu ve Ki 67 proliferasyon indeksi diger olgularinkinden daha ytiksekti.
Hamartomlarda bulunan ¢ok sayidaki mast hiicresinin énemi ve stromal proliferasyonun indliklenmesindeki roli belirsiz-
dir ve daha ileri arastirmalari gerektirmektedir.

SUMMARY

Introduction: Pulmonary hamartoma represents the most common benign tumour of the lung, accounting approximately
for % 6 of all solitary pulmonary nodules. It is usually composed of an admixture of mature cartilage, epithelial elements,
fibrous and fat tissue in different proportions. In this study, the components of hamartoma, the existence of villuslike
papillary projections and the distrubution of mast cells in the lesion were investigated.

Material-Method: Between the years of 2001 and 2004, cut sections of 8 patient diagnosed as pulmonary hamartoma in
pathology department of SSK Izmir Hospital were evaluated by hematoxylin-eosin (H&E), alcian blue, von Giesson,
toluidine blue %1, vimentin, S-100, cytokeratin 7, CD 34 and Ki 67.

Results-Conclusion: The mean age of the cases was 50,1 and the average size of the tumor diameter was 2,7 cm. The
cartilage was the most common mesenchymal component. Villuslike papillary projections were prominent in 2 patients
and few in other 3. In these cases, mast cells were intense, and Ki-67 proliferation index was higher than that of the
others. The importance of mast cells in pulmonary hamartomas and their role in induction of stromal proliferation are not
clear and should be investigated.
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GiRiS

Hamartom, bir organda normal olarak var olan doku ele-
manlarinin anormal bilesimi ya da tek bir elemanin anor-
mal oranda bulunmasi seklinde tanimlanmistir (1). Bu
nedenle, pulmoner hamartom (PH) gelisimsel bir
malformasyon olarak dugtnilmustir. Ancak, son zaman-
larda bu tanimlama sorgulanmaktadir. Bu antitenin, PH
seklinde isimlendirilmesine ragmen, peribronsial
mezenkimden gelismis benign bir neoplazi oldugu ve bu
nedenle “mezenkimoma“ olarak isimlendiriimesi de 6ne-
riimektedir (2). Hamartomlar, en sik goérilen benign
pulmoner neoplazilerdir (3). Soliter pulmoner nodiillerin
%6’sini olusturur (4,5). Deg@isen oranlarda matiir kikirdak,
fibréz doku, yad doku ve epitelyal elemanlardan olusur (6).
Cogu PHda degisen oranlarda epitelyal invaginasyon
izlenir. Epitelyal invaginasyon belirgin oldugunda, immatar
plasental villus benzeri papiller projeksiyonlar (VPP) sek-
linde g6érinim ortaya ¢ikar. Ayrica PH’da, mast hacreleri-
nin varligi da dikkati geken diger bir bulgudur (7).

Bu ¢alismada 8 PH olgusunda histopatolojik 6zellikler ile
VPP’in ve mast hiicrelerinin varlidi literatiir esliginde g6z-
den gegirilmistir.

GEREC ve YONTEM

SSK izmir Egitim Hastanesi Patoloji Klinigi'nde 2001-2004
yillarina ait pulmoner hamartom tanisi almis 4’G erkek, 4’0
kadin, toplam 8 olgu calismaya alindi. Hastalarin yasi ve
cinsiyeti, timorin lokalizasyonu ve boyutu kaydedildi.
Parafin bloklardan hazirlanan H&E boyall kesitlerde
hamartomu olusturan komponentlerin orani ve VPP’In
varligi degerlendirildi. Histokimyasal ydntemle alcian blue,
von Gieson ve %1 ‘lik toluidine blue yanisira
immunohistokimyasal yéntemle vimentin, S-100, CD 34,
sitokeratin 7 ve Ki 67 uygulandi. %1’lik toluidine blue 6zel
boyasi ile metakromazi gésteren mast hicreleri 10 blyUk
blyitme alaninda sayildi. 50 ve Uzeri (+++), 25-50 arasi
(++) ve 25’in alt1 (+) olarak degerlendirildi.

BULGULAR

Olgularin 4’0 kadin, 4’G erkek olup yas ortalamasi 50.1
(41-63) idi. Bunlardan 6’si sag, 2’si sol akcigerde lokalize
olup 7 olgu intraparankimal, soliter pulmoner nodul seklin-
de iken 1 olgu periferde plevraya yakin lokalizasyonda
kistik gelisim gostermekteydi. Ortalama boyut 2.7 cm (1.4-
4 cm) idi (Tablo 1). En sik gérilen mezenkimal komponent
kikirdak (8 olgunun 7’sinde) olup, tim olgularda epitelial
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komponent siliali-siliasiz kolumnar ve kaboidal hucreler-
den olugsmaktaydi. Yalnizca 1 olguda kikirdak komponent

izlenmemis olup fibr6z komponent baskindi ve
fibroadenom benzeri morfoloji saptandi (Resim 1).

Tablo 1. Olgularin yas, cinsiyet, timor lokalizasyon ve boyutu.

Yas Cinsiyet Lokalizasyon Boyut
49 K Sag ake, intraparankimal 2,5cm
44 E Sol ake, intraparankimal 4 cm
63 K Sag ake, intraparankimal 3cm
41 K Sag ake, intraparankimal 1,4cm
57 E Sag ake, intraparankimal 3cm
50 K Sag ake, intraparankimal 2,5¢cm
48 K Sol ake, intraparankimal 2,5cm
50 E Sag ake, intraparankimal 3cm

Resim 1. Fibroadenom benzeri morfoloji gdsteren olgu (HEx100)

Ayrica ¢ok sayida goblet hiicrelerini igceren ylzey epiteli
altinda asidofilik asellller zon ve yodun yangisal hiicre
infiltrasyonu bulunan bir olgu mevcuttu. 2 olguda belirgin,

Ege Tip Dergisi



3 olguda daha az oranda olmak tzere VPP’in varhg dik-
kati cekti (Tablo 2)

Tablo 2. Hamartomu olusturan komponenfker, VPP, mast hiic
resi ve Ki67

Komponentlar Mast Hiicreleri Ki167

Vpp

% 75 Kondroid

% 15 Yag Orta ++
% 8 Fibroz

% 2 Epitelial
% 50 Kondroid
% 45 Fibroz
% 5 Epitelial
% 80 Kondroid
%5 Yag . +4+
%5 Fibroz Belirgin

% 10 Epitelial

% 90 Fibroz Yok ++
% 10 Epitelial

% 98 Kondroid

%1 Yag Yok Yok Yok
%1 Yag

% 75 Kondroid
%5 Yag

% 10 Fibroz
% 10 Epitelial
% 60 Kondroid
% 30 Epitelial Yok Yok Yok
% 10 Epitelial

% 85 Kondroid

% 13
% 38

Belirgin +++

% 40

% 10

Orta ++ % 1

% 10 Fibroz Orta + % 5
%1 Yag
% 4 Epitelial
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Resim 2. Villdz papiller projeksiyonlar ve komsulugunda lenfoid
toplanma (HEx 200)

Resim 3.

Villéz papiller projeksiyonlarin stromasinda yangi
hiicreleri (HEx200)

Alcian blue 6zel boyasi ile kikirdak matrikste boyanma
saptandi. Von Gieson boyasi ile timér dokusunda normal
alveoler arsitektirin bulunmadigr gérildi. %1’lik toluidine
blue 6zel boyasi ile 2 olgu hari¢ tim olgularda mast hiicre-
leri izlendi (Resim 4). Mast hicrelerinin VPP goésteren
olgularda daha yogun olarak bulundugu dikkati ¢gekti (Tab-
lo 2). S-100 ve vimentin ile matir kikirdak, lipositler, kikir-
dak cevresi igsi hicreler ile fibréz komponentteki igsi ve
yildizsi hucrelerde, CD 34 ile kikirdak gevresi ve fibroz
komponentteki az sayida igsi hicrede immunoreaktivite
saptandi.

Sitokeratin 7 ile siliali-siliasiz brongial ve bronsioler hiicre-
ler ile peritimoral alandaki alveol yapilarinda pozitiflik
izlendi.
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Ki 67 ile belirgin VPP olan 2 olguda bu yapilar déseyen
epitelde diger olgulara gére belirgin pozitif boyanma dikka-
ti cekti (Tablo 2

Resim 4. Metakromazik graniller gdsteren mast hicreleri
(T.Bluex400)

TARTISMA

Hamartom terimi, 1904’ de Albrecht tarafindan gelisimsel
bir anomali sonucu olusan timdér benzeri malformasyonlar
tanimlamak igin kullaniimistir (8). 1934°de, Goldsworthy bu
terimi akcigerde lokalize, baskin olarak kikirdak ve yag
dokudan olusmus benign timérler icin kullanmistir (9).
Hamartomlarin gelisimsel bir malformasyondan ziyade
benign bir neoplazi oldugunu disindiren bulgular mev-
cuttur. Gelisimsel bir malformasyon, bulundudu organin
gelisimi  durdugunda gelisimini devam ettirmezken,
neoplastik bir proges blylyerek ¢evre dokuyu komprese
eder (2). Ayrica, sitogenetik calismalarla da, PH'da 6p21
ve 14924 pozisyonlarinda kromozomal bant
rekombinasyonun varligi gosterilmistir (10). Bu da
hamartomlarin klonal bir neoplazi oldugu duslncesini
desteklemektedir. Timérin 2 kat biyukluge ulagsmasi igin
gegen slire ve yavas gelisim orani ise (3mm/yil) bu
neoplazinin benign natirind gésterir (11,12). PH'lar, en
sik gérdlen benign pulmoner neoplaziler olup otopsi seri-
lerindeki insidansi % 0.025-0.32 dir (12,13). Gogu erigkin
dénemde saptanir, pik insidansi 6. dekaddir. Erkeklerde
daha sik goraldr, erkek/kadin: 2-4/1’ dir (2,14,15,16).

Bronkopulmoner yapilarla anatomik iliskisine gobre;
intraparankimal, endobrongial ve peribronsial (cok nadir bir
form) olarak ayrilir (11,17). Hamartomlarin %90’1 parankim
icinde ve genellikle periferal lokalizasyonda yerlesmistir.
Bosh ve arkadaslarinin 154 olguluk PH serilerinde, %92
intraparankimal, %8 endobronsial yerlesim saptanmistir
(2). Bizim olgularimizin 7’si intraparankimal, 1’i periferde
plevraya yakin lokalizasyonda kistik gelisim gdstermekte
idi. Hamartomlarin cogu parankimal lokalizasyonda olduk-
lari igcin genellikle tani sirasinda asemptomatiktir ya da
insidental radyolojik bir bulgu olarak ortaya ¢ikar (5,13,18).
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Endobronsial lezyonlar ise obstriiksiyona bagl respiratuar
bulgulara  neden  olurlar (2,13,18,19,20). Cogu
intraparankimal  hamartomlar  genellikle 2-4 cm,
endobronsial olanlar ise nadiren 2 cm Gzerindedir (11).
Parankimal hamartomlar genellikle iyi sinirli, beyaz kikir-
dak lobdllerinden olusur. Giderek azalan oranlarda
fibromiksoid konnektif doku ile yad, kemik doku yanisira
diz kas dokusu bulunur (2,16). Endobronsial ve
parankimal lokalizasyonda, komponentlerin oranlari agi-
sindan farkllik izlenmez (2).

PH’da epitelyal komponent bazen yariklar déseyerek VPP
olusturabilir (18). Morfolojik olarak immatir plasental yapi-
lara benzemelerine ragmen plasentanin biyolojik ve biyo-
kimyasal 6zelliklerini tasimazlar. Bu nedenle, bu gibi pro-
jeksiyonlarin  belirgin ~ oldugu  durumlar plasental
transmogrifikasyon (PT) olarak isimlendirilir (7). Bu gibi
projeksiyonlar asemptomatik olabilecegi gibi bazen klinik
bir bulguya da neden olabilir. Diger akciger hastaliklan
(kronik  obstriktif hava yolu hastaligl, tekrarlayan
pnémotorakslar, bronkopndémoni ve respiratuar distres
gibi) ile birliktelikte olasidir. PH veya diger akciger hasta-
liklari ile birlikte gérildiginde histopatolojik gérinim

benzerdir. immatiir plasental villiislere benzeyen bu yapi-
larin stromasi yer yer miksoid &zellikte olan fibroadipoz
doku ve kan damarlarindan olusur, ¢cok sayida inflamatuar
hiicreler (makrofaj, lenfosit ve yogun mast hicreleri) diffiz
olarak dagimistir. Bu gibi projeksiyonlarin akciger
parankiminden gelisim mekanizmasi bilinmemektedir (7).
Calismamizda 5 olguda VPP’in degisen derecelerde
(2’sinde belirgin, 3’Unde daha az belirgin) bulundugunu
saptadik. Ddéseyici epitel diz, kiboidal yada kolumnar
tipte, bazen siliali 06zellikte olabilir. Epitel hucreleri,
proliferatif indeks belirleyicisi olan Ki 67 ile siklikla
immunoreaktivite goésterirken stromal hcreler yalnizca
nadiren pozitiflik gdsterir (7). Biz de, belirgin projeksiyonlar
bulunan 2 olgumuzda déseyici epitelin (daha inaktif olan
stromal hiicrelere gore) daha fazla proliferasyon gosterdi-
gini saptadik. Ruliang ve arkadaslar 38 olguluk PH serile-
rinde, 6’sinda PT olmak (zere 20 olguda plasental villis
benzeri yapilarin bulundugu bildirmislerdir (7).

Hamartomlarin benign mezenkimal bir neoplazi olarak
kabul edilmesinden sonra, bu neoplazinin mezenkimal
stem (kék) hlcreden kéken alabilecegi dusintlmustir.
Takemura ve arkadaslar da immunohistokimyasal calis-
malari ile, PH’da brons ve bronsiol duvarindaki prekirsér
mezenkimal hicrelerin kondrosit, liposit ve diiz kas hiicre-
leri ydéninde diferansiye olabilecegini gdstermislerdir (6).
Ruliang ve arkadaglari ise stromal koék hicrenin,
hamartom veya VPP’In gelisiminde roli olup olmadigini
arastirmaya yodnelik bir ¢alisma yapmislar ve sonugta,
VPP’In stromal hicrelerinin kék hicre olmadigini ve mast
hicresi oldugunu, buna bagl olarakta kék hlicrelerinin bu
procesin gelisiminde roli olmadigini saptamislardir (7).
PH’un papiller stromasinda ve diger bdlimlerinde ¢ok
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sayida mast hicrelerinin varliyi da spekulasyonlara neden
olan ilging bir gézlem olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Mast
hiicreleri, daha ¢ok alveollerde olmak tzere tim akcigerde
goralir (18). intrasitoplazmik metakromatik graniillerinden
saldiklari mediatérler aracihgiyla bulunduklar dokuda
immun ve nonimmun mekanizmalar yoluyla inflamasyon
gelisiminde 6nemli rol oynadiklari bilinmektedir (21,22).

Bizim c¢alismamizda 2 olgu disinda olgularin timinde
mast hucreleri izlendi. Mast hicrelerinin, VPP In belirgin
oldugu olgularda daha yogun oldugu saptandi.
Fibroadenom benzeri morfolojiye sahip olguda VPP ol-
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