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ANATOMİK PATOLOJİSİ

Mediyastenin Bölümleri

Dört kompartman modeli

Değişik kompartman modelleri kullanılsa da en yaygın olanı üst ve alt kompartmana 
ayrılmasıdır. Alt kompartmanın, ön, orta ve arka olarak bölünmesidir (1,2). Üst ve 
alt mediyasteni, sternal açı ve T4 vertebranın alt kenarından geçen sanal horizantal 
bir düzlem ayırır. İnferior mediyasteni ise perikard üç kompartmana ayırır. Özefagus, 
frenik sinirler ve duktus torasikus gibi bazı yapılar tüm mediyasten boyunca ilerledikle-
rinden birden fazla mediyastinal kompartman içinde yer alırlar (1,3).

Superior mediyasten: Sternal açı ve T4 vertebra çizgisinin süperiyorunda kalan kı-
sımdır. Anteriöründe timus, orta kısımda büyük damarlar, posteriorunda ise trakea, 
özefagus ve duktus torasikus bulunur. Burada gelişen patolojiler; timoma, timik kist, 
malign lenfoma, tiroid lezyonları ve paratiroid adenomudur (1,3).

Anterior mediyasten: Sternum ile perikard arasında kalan kısımdır. Çocuklarda ti-
musu barındırırken, yetişkinlerde timusun regrese olmasıyla mediyastenin en küçük 
bölümü haline gelir. Burada gelişen patolojiler; timoma, timik kist, germ hücreli tü-
mörler, tiroid lezyonları, paratiroid adenomu, malign lenfoma, paragangliom, heman-
jiom ve lipomdur (1,3).

Orta mediyasten: Perikard, kalp, büyük damarlar, frenik sinir ve ana bronşları içeren 
en yoğun mediyastinal bölgedir. Burada gelişen patolojiler; perikardial kist, bronşial 
kist ve malign lenfomadır (1,3).
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Posterior mediyasten: Perikard ile vertebralar arasında kalır. Özefagus ve inen to-
rasik aortayı içinde bulundurur. Burada gelişen patolojiler; nörojenik tümörler (nöro-
fibrom, gangliyonörom, gangliyonöroblastom, malign periferik sinir kılıfı tümörü 
(MPSKT) nöroblastom, paragangliom) ve gastroenterik kisttir (1,3).

Üç Kompartman Modeli

Shields ise mediyasteni anterior, viseral (veya orta) ve paravertebral sulkus (veya posterior) 
olarak üç kompartmana ayırmıştır (1,3,4). Bu üç kompartman modeli görülen hastalıkların 
orijin aldığı bölgelerin sınıflaması açısından daha kullanışlıdır. Bu modeldeki üç kompart-
man da süperiorda torasik inlet, inferiorda diyafram ve lateralde plevra ile çevrilidir.

Mediyastenin potansiyel boşlukları; mediyasten anatomisi içinde özellikle akciğer kan-
seri evrelemesi ile ilgili bazı boşluklar vardır. Bunlar, pretrakeal boşluk, subkarinal boş-
luk, aortapulmoner pencere’dir (1).

İNFLAMATUVAR HASTALIKLARI (Resim 1,2)

Akut ve kronik olmak üzere ikiye ayrılır.

Akut mediyastinit: Çoğunlukla özefagus perforasyonu, sternotomi ya da retrofaren-
geal abse sonrası gelişir. Özefagus perforasyonu ile ilgili olanlar; iyatrojenik, travma 
(delici kesici), abdominal travma (basınç ile), Boerhaave sendromu, koroziv yanıklar, 
tümörler ve divertikülittir. Sternotomi sonrası ile ilgili olanlar; açık kalp ameliyatları, 
göğüs cerrahisi vakaları, retrofarengeal apse ile ilgili olanlar; dental enfeksiyonlar son-
rası mediyastenin potansiyel boşluklarından yayılmadır (5).

Resim 1. Paryetal plevrada akut inflamasyon (H&E, x200).



457BÖLÜM 47 | Mediyasten Patolojisi

Kronik mediyastinit: İnfeksiyonlar (tüberküloz, histoplazmozis, blastomikozis, amip 
absesi, hidatik kist), otoimmun hastalıklar (Behçet hastalığı), radyoterapi, ilaçlar (Meti-
sergide maleat) ile gelişir. Ayrıca, idiyopatik mediyastinal fibrozis gibi bir kısım fibrotik 
olguda idiyopatik retroperitoneal fibrozisteki gibi etken gösterilemez (5).

KİSTLER

Mediyastinal kistler hem çocukluk çağı hem de erişkin çağında görülen lezyonlardır. 
Çoğu konjenital olan bu lezyonların, mediyastinal lezyonlar içinde oranı %20-32 ka-
dardır. Konjenital olsalar da olguların çoğunun asemptomatik olması nedeni ile lez-
yonlar 2. dekaddan sonra ortaya çıkarlar. Mediyastinal kistlerde; kökeni ne olursa ol-
sun aspirasyon yetersizdir ve tüm mediyastinal kistlerin total eksizyonu gereklidir (6).

Foregut Kistleri

Bunlar primitif ön barsaktan köken alan kistlerdir. Embriyolojik dönemde primitif ön 
barsaktan ayrılan bronş veya özefagus tomurcuklarının mediyastene göçü ve kistik 
yapı halini almaları ile oluşur. Bronkojenik kistler ve özefageal kistler bu gruptandır (6). 

Bronkojenik Kistler: Embriyolojik gelişimde trakeabronşial sistemden erken dönem-
de ayrılan bronş tomurcukları mediyastende farklı lokalizasyondaki bronkojenik kistleri 
oluşturur (Resim 3). Bu ayrılma daha geç dönemde olursa ayrılan bronş tomurcukları 
akciğer parankimi içinde gelişerek intrapulmoner bronkojenik kistlerin gelişmesine yol 
açar. Genel olarak düzgün sınırlı uniloküler lezyonlardır. Bu kistlerin lümenini bronş 
epiteli döşer. Kist içeriği musinöz gri-beyaz renkli bir sıvıdır. Enfekte olduğunda içeriği 
değişebilir. Bronkojenik kistler tüm mediyastinal kistlerin yarısından fazlasını oluşturur. 

Resim 2. Mediyastinal lenf düğümü. Non-kazeifiye granülomatöz lenfadenit (H&E, x400).
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Çoğunluğu mediyastende, paratrakeal ve subkarinal bölgede yerleşir. İntraparankimal 
olarak seyrek görülürler. Genelde subkarinal bölgede yerleşen bu lezyonlar nadir de 
olsa mediyastenin diğer kompartmanlarında ve diğer yapılarla komşu yerleşim gös-
terirler. Bronkojenik kistlerde komplikasyonlar; etraf dokulara ve yapılara bası, kist 
içeriğinin enfekte olması, kanama, malignite gelişimi ve rüptür olarak sayılabilir (6,7).

Özefageal kistler: Bronkojenik kistler gibi konjenital anomalilerdendir. Orijinleri aynı 
olduğu için bazen bronkojenik kistlerden ayırımı zordur. Embriyolojik gelişim sırasında 
özefagus yapısından ayrılan ancak duvardaki çift kas tabakası ile çevrili olan kistlerdir. 
Duvarında çoğu zaman düz kas, nadiren çizgili kas bulunur. İntramural yerleşim ayırıcı 
tanıda önemlidir. Gastrik kistler embriyonel dönemde midenin göçü esnasında mide do-
kusunun özefagus duvarında kalan mukozal parçalarından kaynaklanır. Asit salgılayarak 
kanama ve ülserlere neden olabilirler. Ayrıca, duvarda gastrik epitelle birlikte kıkırdak 
dokusu da bulunabilir. Özefagusun inklüzyon kistleri’nde çift kat kas tabakası bulunma-
yabilir. Ancak bronşiyal epitel ile döşelidir. Kronik inflamasyona sekonder olarak da kist-
ler gelişebilir. Submukozadaki bezlerin kistik dejenerasyonuna retansiyon kistleri denir. 
Bazen birden fazla özefageal kistler duvar boyunca birleşir ki buna da duplikasyon kisti 
denir. Çoğunlukla alt özefagusa yakın yerleşirler ve belirti vermezler (6,8,9). 

Gastroenterik ve Nöroenterik Kistler

Çoğunlukla çocukluk döneminde görülen mediyastinal kistlerdir. Endodermal kökenlidirler.

Gastroenterik kistler: Çoğunlukla çocuklukta olmak üzere hemen her yaşta görü-
lebilirler. Çevre dokulara yaptıkları bası yanı sıra peptik komplikasyonlar da yaparlar. 

Resim 3. Bronkojenik kist (H&E, x400).
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Seyrek olarak gastrointestinal sistemle ilişkileri olabilir. Kistlerin kesitlerinde gastroin-
testinal mukoza, submukoza ve kas tabakası sıklıkla izlenir. Ancak serozaları yoktur. 
Asit içerikleri nedeni ile ülser ve kanamaya neden olurlar. Gastrointestinal sisteme 
açılanlarda hematemez, melena, bronşial sisteme açılanlarda ise hemoptizi izlenir.

Pankreatik kistler ve pseudokistler:  Primer olarak mediyastende bulunabilirler. 
Mediyastinal germ hücreli tümörlerin pankreatik doku bulundurma eğilimi bilinmek-
tedir. Ayrıca, bu pseudokistlerin bazılarının teratomatöz orijine sahip olduğu kabul 
edilmektedir (3).

Nöroenterik kistler: Gastroenterik kistlerden spinal kanala uzanmaları ve vertebral ko-
lon ile ilişkileri nedeniyle ayrılırlar. Nöral yapılarla ilişkilidirler. Bu ilişki çoğunlukla paraver-
tebral sulkusta yerleşen kistlerin spinal kanal ile irtibatı olması şeklindedir. Genellikle alt 
servikal ve üst torakal lokalizasyonda bulunan bu lezyonların çoğu çocukluk döneminde 
tanı alır. Belirtiler spinal kanala bası semptomları ve mediyastende yer işgal etmelerinden 
kaynaklı semptomlar şeklinde olabilir. Vertebral anomaliler, solunum sistemi şikayetleri 
ve mediyastinal kitle varlığı bize nöroenterik kisti düşündürür (6,10-13).

Mezotelyal Kistler

Bunlar, plöroperikardiyal kist, lenfojenöz kist, plevral kist veya basit mezotelyal kistler-
dir. Radyolojik incelemelerde tesadüfen karşılaşılır.

Plöroperikardiyal kistler: Çoğunlukla kardiyofrenik açıda yerleşen bu lezyonlar, 
ince duvarlı, saydam sıvı içeriği olan ve genellikle perikard ile ilişkisi olmayan lezyon-
lardır. Perikard ilişkisi olanlara perikardiyal divertikül denir. Lokalizasyonu nedeniyle 
Morgagni hernileri ile karışabilirler. Perikardiyal yağ dokusu, diyafragmanın benign ve 
malign patolojileri ayırıcı tanıda akılda tutulmalıdır. Çoğunlukla asemptomatik olan 
bu lezyonlarda çok seyrek olarak kardiyak bası, aritmi, kist içine kanama, tamponad, 
pulmoner bası ve retrosternal rahatsızlık hissi olabilir (6,14,15).

Basit mezotelyal (plevral) kistler: Lenfangiyomatoz veya unilokuler kistik higroma 
olarak da adlandırılırlar. Genellikle anterior mediyastende yerleşen bu lezyonlar nadi-
ren paravertebral alanda da yerleşebilir. Çoğunlukla bulgu vermezler (6,16).

Diğer Kistler

Timik kistler: Ortalama %1’den az görülürler. Servikal yerleşimli timik kistler genellikle 
çocukluk çağı lezyonlarıdır, mediyastinal yerleşimli olanlar ise ileri yaş grubunda görülür. 
Boyunda görülebilen bu lezyonların hemen hemen yarısı mediyastene uzanır. Klasik ola-
rak düz fibröz kapsül, kübik, transizyonel, silsiz veya silli kolumnar epitel ile döşelidir. Ti-
mik kist tanısı için kist duvarında timus dokusunun gösterilmesi gerekir (Resim 4). Timik 
dokularda genellikle Hassal cisimcikleri ile kortikomedüller diferansiasyon görülür. Timik 
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kistlerin bir alt tipi proliferatif olandır. Bunlar invaziv karsinomu taklit ederler. Uniloküler 
kistlere ek olarak timik kistler multilokuler olarak da görülebilir. Bunlar daha seyrektir. 
Uniloküler kistler saydam sıvı içeriğine sahip iken multiloküler kistler gri kahverengi veya 
koyu kıvamlı içeriğe sahiptirler. Seyrek olarak kistlerde santral veya periferal kalsifikas-
yon alanları izlenebilir. Multipl septalar ve kalın duvar özelliği vardır. Multiloküler kistler 
konjenital veya akkiz (travma, immün yetmezlik ve neoplazi sonrası) olabilir. Multilokü-
ler kistler inflamasyon ile ilişkili olduklarında çevre dokulara yapışıklık gösterebilir. Timik 
bezden kaynaklı kistler konjenital ve uniloküler olanlardır. Bunlar seyrek olarak Nodü-
ler Sklerozan Hodgkin Lenfoma veya Mediyastinal Seminomalar ile birlikte görülebilir. 
Semptomlar lezyonun yerleşim yerine göre değişebilir (6,17).

Paratiroid kistleri: Paratiroid bezleri normalde mediyastende bulunmazlar. Ancak 
normalden fazla sayıda paratiroid bezine sahip olan bireylerde %6 oranında bulunabi-
lir 28). Hemen hemen çoğu vakada fazla sayıda paratiroid bezi ile birlikte olan ektopik 
yerleşim yeri timustur. Nadir de olsa viseral mediyastende de özellikle büyük damar 
etrafında ektopik yerleşim görülebilir. Mediyastendeki bu kistik lezyonların oluşum 
mekanizmaları tam olarak bilinmese de paratiroid adacıklarından geliştikleri açıktır. 
Değişik boyutlarda olabilen bu kistik yapılar paratiroid hormonundan zengin, berrak 
görünümlü kist sıvısı, ince duvarlı bir kapsülü ve tipik olarak uniloküler bir yapıya sa-
hiptirler. Paratiroid adenomlarının aksine ortalama %40 vakada hiperparatiroidizm 
vardır. Bu kistler fonksiyonel kistlerdir ve kliniğe hiperkalsemi ve semptomları eşlik 
eder. Fonksiyonel kistler aynı zamanda MEN Tip I’e de eşlik edebilir. Ayrıca, kistin 
intratorasik organlara basısına bağlı olarak dispne, disfaji, vokal kord paralizisi ve in-
nominate vene bası ile beraber olan trombüs saptanabilir (6,18).

Resim 4. Mediyastinal Timik kist (H&E, x100).
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Duktus torasikus kistleri: Mediyastenin diğer seyrek görülen kistlerinden biri de duk-
tus torasikus kistleridir. Kostovertebral sulkusta veya viseral kompartmanda yerleşebilen 
bu kistlerin otopsi serilerinde genellikle 10. ve 11. vertebra seviyesinde oldukları bildiril-
miştir. Ancak duktus trasesi boyunca her yerde görülebilirler. Dejeneratif ve lenfanjioma-
töz olarak iki alt tipi vardır. Dejeneratif duktus kistleri genellikle yaşlı insanlarda insiden-
tal olarak otopsilerde bulunmuşlardır. Kist duvarlarında fibrozis, aterosklerotik plaklar 
ve kalsifikasyonlar olabilir. Lenfanjiomatöz kistler ise daha genç insanlarda görülür ve 
duktus duvarında zayıflama sonrası anevrizmal dilatasyonlar ile karakterizedir (6,19-21).

Kist hidatik; Primer mediyastinal kist hidatik yaklaşık %0,1 oranında görülür. Çoğu 
mediyastinal kistler paravertebral sulkusta yerleşir ve subdiyafragmatik alandan özefa-
geal oluk yoluyla veya önceki intratorasik kistin rüptürü sonucu oluşurlar. Nadir olarak 
paravertebral yerleşimli kistler spinal kanala uzanabilirler (6,22,23).

Nekrotik lenf nodlarından kaynaklanan mediyastinal kistler; büyümüş lenf nodlarında 
aşırı nekroz sonucu oluşan kistik lezyonları ilk olarak Rasmussen tanımlamıştır. Bu kistik 
lezyonların periferinde rezidüel lenf dokusu olabilir. Histoplazma ve tüberküloz enfeksi-
yonları sonrası da lenf nodlarında benzer şekilde kistik lezyonlar meydana gelebilir (6,24).

TİROİD LEZYONLARI

Mediyastinal tiroid dokularının %99’u boyundan uzanım ile oluşurken %1’den az 
bir kısmı embriyonel dönem kalıntısıdır. Bu tiroidler çoğunlukla nodüler guatr özelli-
ğinde değişim göstermekle birlikte %3-22 oranında malignite izlenmektedir (Resim 
5) (3,25,26). Mediyastinal tiroid lezyonlarının yerleşim yeri çoğunlukla arkus aortanın 
önleyici etkisine bağlı olarak sağ taraftır.

Resim 5. Mediyastinal tiroid dokusunda Nodüler Guatr (H&E, x100).
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PARATİROİD LEZYONLARI 

Tümör ve tümör benzeri lezyonları mediyastende de ortaya çıkabilir. Paratiroidin emb-
riyonel kökenli olanları çoğunlukla timus ile ilişkilidir. Paratiroid adenomlarının yaklaşık 
%7’si süperior mediastinumda bulunur. Diğerlerinin çoğu anterior mediyastende yerleşir. 
Mediyastende paratiroid adenomları ve karsinomları yanısıra kistleri de görülebilir (3,26).

TİMUS

Normal Anatomi ve Histoloji

Timus embriyogenezin 6. haftasında 3. farengeal kese ve bazen 4. kesenin endoder-
minden gelişir. Sekizinci haftada tamamen epitelyal hücrelerden oluşur. Stem hücre ve 
lenfoid hücreler 9. hafta boyunca bazofilik timus içinde görülmeye başlar. Kromozom 
işaretleyicileri ile memelilerde hemopoetik hücrelerin kemik iliği ve fötal karaciğerden 
timusa göç ettiği gösterilmiştir. Timusu işgal etmek üzere yönlendirilmiş, özellikleri T 
hücrelerine sınırlı, pretimik hücreler timusta prolifere olur ve lenfoid hücrelere farklı-
laşır (27).

Timus, birincil lenf organlarından biridir. Tiroid bezinin altında, göğüs boşluğunda ve 
ana bronşun önünde bulunur. Süperior ve anterior mediyastende yerleşir. Timus bezi 
bağ dokusundan ince bir kapsülle örtülüdür. Kapsül, diğer lenfoid organlarda olduğu 
gibi timus içine ilerleyerek bölmelere ayırır. Bölmelerde, retiküler hücreler ve lenfositler 
bulunur. Kan, lenf damarları ve sinirler bölmeler boyunca ilerler. Timus bezi doğum-
dan önce ve doğumdan hemen sonra lenfosit üreterek vücudu enfeksiyonlardan ko-
rur. Histolojik olarak korteks ve medulladan oluşur; burada bulunan kortikal ve medul-
ler epitel hücreleri epitelyal ağ oluşturur. Kortekste ayrıca nurse hücreleri ve timositler 
bulunur. Medullada ise olgun T lenfositler, dentritik meduller epitelyal hücre, makrofaj 
ve interdigitation dentritik hücreler yer alır. Burada ayrıca Hassal korpüskülleri olarak 
adlandırılan ve timik stromal lymphopoietin (TSLP) eksprese eden keratinize yapılar bu-
lunur. Korteks ve medulla arasında High Endotelyal Venüls (HEVs) olarak adlandırılan 
(lenfosit trafiğinin oluştuğu bölge) damardan zengin bir bölge vardır. Kortekste bulu-
nan timositler medullaya doğru inerken olgunlaşır. Herhangi bir antijenik determinant 
içermeyen lenfosit burada medullaya doğru antijenik yapı içermeye başlar. Bir yandan 
da makrofajlar tarafından izlenir; içerdiği antijenik yapılar vücuda karşıysa apoptozla 
temizlenir. Medullaya gelen lenfosit ise artık olgun bir lenfosit haline gelmiştir (3, 28).

Primer İmmün Yetmezlikler

Timik displazi, timus epitelinin gelişim anomalisi ile ortaya çıkar. Hassal korpüskülleri 
sayıca ileri derecede azalmış ya da hiç yoktur. Çok belirgin lenfosit kaybı vardır. Ağırlık 
pek çok olguda 2 gramın altında olmakla birlikte 12 grama varan ağırlıklar da bildiril-
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miştir. Genellikle servikal ya da üst mediyastinal yerleşimli olup, vena innominatanın 
üstünde bulunur. Histolojik olarak fötal yapı korunmuştur. Kan damarları az gelişmiş-
tir. Basit bir lobüler yapı ve geniş bağ dokusundan yapılı timusta kortikomedüller böl-
ge ayırımı seçilemez. Ağır kombine immün tipte, immün yetmezliğe yol açacak timik 
displaziler Nezelof tarafından dört grupta incelenmiştir; 

1. Basit displazi,

2. Stroma - kortikomedüller bölge ayırımını kaybetmemiş displazi,

3. En ilkel şekilli, psödoglandüler görünümlü displazi,

4. Hassal cisimciklerinin korunduğu, ağır atrofiyi taklit eden displazidir.

Buradaki displazi spekturumunun, psödoatrofik tipten, total displazinin en ilkel formu 
olan psödoglandüler displaziye kadar gittiği görülmektedir. Spekturum, epitelyal timus 
stromasının farklılaşma kapasitesi ve bunun derecesi ile ilişkili olduğundan, displazide 
Hassal cisimciklerinin varlığı ya da yokluğundan çok, timik epitelin farklılaşma derecesi 
önemlidir. Bu yüzden sadece Hassal cisimciklerinin yokluğu ile timik displaziye karar 
vermek ya da varlığı ile diplaziden uzaklaşmak güç olabilir. Timik displazi ile birlikte 
olan hastalıklar; şiddetli ve kombine immun yetmezliğin otozomal resesif formu ya 
da klasik X linked Ataksik Telenjektazi, kromozomal instabilite sendromları, Nezelof 
sendromu, Di Gerorge sendromunun inkomplet formu (Timus sadece displazik değil 
sıklıkla ektopik yerleşimlidir) (3,27).

Kistler (Bkz. Mediyastinal Kistler)

Diğer Nonneoplastik Hastalıklar

Ektopik timus dokusu:  Tamamen normal doku olarak, boyunda ve plevrada bulu-
nabilir. İnmemiş timus dokusu boyunda bir ya da iki yanlı olarak yerleşebilir. Paratiroid 
dokusu ile birlikte tiroide komşu yerleşim gösterebilir. Boyun derisindeki ektopik timus 
dokusu bronkio-okülo-fasiyal sendromun tanısında bir ipucu olabilir (3).

Timusta ektopik dokular: Normal timusta ektopik paratiroid dokusu ve sebase bez-
ler bulunabilir (3).

Akut timik involusyon: Kronik ve zayıflatan hastalıkların değişmez bir özelliğidir. 
Bu değişiklikler ikincil olarak gelişir ve primer immun yetmezlik olarak yorumlanma-
malıdır. HIV enfeksiyonlu hastalarda özellikle timik involusyon olduğu söylenir ve 
belirgin lenfosit kaybı, kortikomedüller birleşme yerinin ortadan kalkması, değişen 
derecelerde plazma hücre infiltrasyonu, fibrozis ve Hassal cisimciklerinin izlenmeme-
si eşlik eder (3,27).

Diffüz timik fibrozis: Diğer primer lezyonların yokluğunda (neoplazm, kist) seyrek 
olarak görülür (3).
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Timik hiperplazi: Gerçek ve folliküler hiperplazi olarak iki grupta toplanır. Gerçek hi-
perplazilerde hiçbir etken olmayabilir ya da pnömoni, radyoterapi, kortizon kullanımı 
gibi nedenler yanı sıra sarkoidozis, hipertiroidi veya kan hastalıkları gibi nedenler olabilir. 
Stress durumunda timus %40 oranında küçülebilir, stres ortadan kalkınca dokuz ay için-
de geriye döner hatta eski boyutunun %50 üstüne çıkabilir ki buna rebaund hiperplazi 
denir. Kemoterapi hastalarında %10-25 oranında rebaund hiperplazi izlenebilir. Timik 
lenfoid hiperplazide (folliküler) timik genişleme olmakla birlikte ağırlık artışı normal sı-
nırlar içindedir. Bu folliküller germinal merkez oluşumlu Myastenia Gravis, Tirotoksikoz, 
Addison hastalığı, Lupus Eritematozus gibi otoimmün hastalıklarda rastlanır (3,29).

Langerhans hücreli histiyositozis: Mikroskopik görünümü tipiktir. Histiyositozisde, 
matür eozinofil ve lenfositlerin hakim olduğu ancak dev hücreler, nötrofiller ve plazma 
hücrelerinden oluşan granülomatöz lezyonlar izlenir. Lezyonlar ilerledikçe nekroz ge-
lişebilir. Geç dönemde ksantomatöz değişiklikler ve nekroz izlenir. Ayrıca, Langerhans 
hücrelerinde elektron mikroskopisinde Birbeck granülleri izlenir (pentalaminer, çomak 
benzeri tübüler yapılar bazen uçlarında tenis raketine benzer dilatasyonlar gösterir).

Diğer inflamatuar hastalıkları, allerjik granülomatozis (Churg-Strauss hastalığı) ve 
Castleman hastalığı (dev lenf nodu hiperplazisi)’dir (3,30).

Timoma

Lenfoepitelyal bir organ olan timustan kaynaklanan tümörler dört ana grupta toplanır. 
Bunlar epitelyal tümörler, lenfoid tümörler, germ hücreli tümörler ve mezenkimal tü-
mörlerdir. Morfolojik olarak birbirinden çok farklı, heterojen bir grup oluşturan timusun 
epitelyal tümörleri; timomalar, timik karsinomlar ve timusun nöroendokrin tümörleri 
olarak üç gruba ayrılırlar. Timomalar dokuya özgü özellikler taşımalarına karşın timik 
karsinomlarda bu özellikler karsinomlara özgü atipik değişikliklere dönüşür (31,32).

Timomalar, erişkinlerde timusun en sık görülen tümörleri olmakla birlikte, insidansları 
1-5/1.000.000 olarak bildirilen nadir tümörlerdendir. Her yaş grubunda gelişebilmekle 
birlikte çocukluk çağında çok seyrek karşılaşılır. Ortalama yaş 53 olup, kadın ve er-
kekte eşit sıklıkta izlenir. Tanı anında hastaların %30’u asemptomatiktir. Ateş, ağrı, 
öksürük, ses kısıklığı, nefes darlığı, kilo kaybı görülebilir. Timomalar non-invaziv bir 
seyir yanı sıra yaygın invazyon ve metastaz ile karakterize değişiklikler de göstere-
bilir. Başta Myastenia Gravis olmak üzere çeşitli otoimmün hastalıklar eşlik edebilir. 
Myastenia Gravis, Timomaların %30-45’inde görülür. Diğer otoimmün hastalıklar, saf 
eritroid aplazi ve hipogamaglobülinemidir. Deri, endokrin sistem, böbrek ve karaci-
ğerin otoimmün hastalıkları, Sistemik Lupus Eritematosus (SLE), Sjögren gibi sistemik 
otoimmün hastalıklar da timoma ile birlikte görülebilir (Resim 6) (31,32).

Timomaların tanısı, sıklıkla klinik ve radyolojik bulgular ile konulur ve histopatolojik 
inceleme ile kesinleşir. Preoperatif tanı için bilgisayarlı tomografi ya da ultrasonografi 



465BÖLÜM 47 | Mediyasten Patolojisi

eşliğinde alınan tru-cut biyopsiler, kor biyopsiler ya da ince iğne aspirasyon biyopsileri 
kullanılabilir. Timoma alt tiplerinin belirlenmesinde perkütan kor biyopsiler ile cerrahi 
rezeksiyon materyalleri arasındaki uyum %79,9’dur (31,34).

Timik epitelyal tümörlerin sınıflaması, uzun yıllar tartışılmış ve farklı sınıflamalar kul-
lanılmıştır. Bugün kullanılan sınıflama, 1999’da ortaya atılan ve 2004’te son halini 
alan prognostik önemi olan Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) sınıflamasıdır. Morfolojik ve 
fonksiyonel özellikleri bir arada ele alan bu sınıflamada, farklı timoma tipleri harfler 
ve rakamlarla tanımlanmaktadır (Tablo 1). Ayrıca tedavi esnasında tümör dokusunun 
yayılımını belirlemek için Masoaka klinik evrelemesi (Tablo 2) kullanılır (31,32).

Kapsülle çevrili tümörler olarak tanımlanan timomalar mediyastinal yağ dokuda mik-
roskopik olarak tespit edilebilen fokal bir invazyon varsa, minimal invaziv timoma adını 
alır. Bu olguların invaziv olduğu cerrahi girişim sırasında pek anlaşılamaz. Perikard, 
büyük damarlar, akciğer gibi çevre dokulara yayılım varsa ve makroskopik olarak da 
mediyastinal invazyon görülüyorsa, yaygın invaziv bir timoma söz konusudur. Plevral, 
perikardial yüzeylerde, ana tümör kitlesinden ayrı nodüller varsa implant olarak tanım-
lanır. Lenf nodu metastazı timomalarda seyrek görülür. Eğer metastaz yaparsa sıklıkla 
mediyastinal ya da supraklaviküler lenf nodları öncelikle tutulur. Uzak metastazlarını, 
akciğer, karaciğer ya da kemiğe yapar (31,33,34).

Timomalar epitel hücreleri ve lenfositlerden oluşur. Neoplastik hücreler epitelyal hüc-
relerdir, lenfositler eşlik eder ve neoplastik değildir. Epitel hücreleri iğsi, oval biçimler-
de (medüller diferansiyasyon) ya da yuvarlak, poligonal şekilli (kortikal diferansiyas-
yon) olabilir. Klasik malignite bulguları olan hiperkromazi, sık mitoz, kaba kromatin, 
pleomorfizm izlenmez. Epitel hücrelerinin şekli, lenfosit/epitel oranı tiplendirmede 

Resim 6. Timoma, Tip A (H&E, x400).
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önemlidir. Malignite potansiyelleri TipA’dan B3’e doğru giderek artar. Bu nedenle tip-
lendirme bir tür grade sistemi olarak da düşünülebilir. Medüller diferansiyasyondan, 
kortikal diferansiyasyona, iğsi morfolojiden, epitelyal morfolojiye, tek tek dağılan kü-
çük epitelyal hücrelerden, tabakalar oluşturan geniş sitoplazmalı, hafif nükleer atipisi 
olan epitelyal hücrelere doğru malign davranış belirginleşir (31,33).

TipA (iğsi hücreli timoma, medüller timoma): Tüm timomaların %4-19’unu oluş-
turur. İleri yaşlarda görülür. Yaş ortalaması 61 olup, erkek/kadın oranı eşittir. Olguların 
%24’ünde Myastenia Gravis vardır. Çoğunlukla kapsüllü olup, kesit yüzleri gri-beyaz 
renkli ve hafif nodüler özelliktedir. Tümör hücreleri iğsi ya da ovaldir. Eşlik eden lenfo-

Tablo 1. 2004 yılında yayınlanan ve halen geçerliliğini koruyan Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) 
Timik Tümörler Sınıflamasında yer alan timik epitelyal tümörler.

Timoma

•	 Tip A

•	 Tip AB

•	 Tip B1

•	 Tip B2

•	 Tip B3

•	 Mikronodüler timoma

•	 Metaplastik timoma

•	 Mikroskopik timoma

•	 Sklerozan timoma

•	 Lipofibroadenoma

Timik Karsinom

•	 Skuamöz hücreli karsinom

•	 Bazaloid karsinom

•	 Mukoepidermoid karsinom

•	 Lenfoepitelyoma benzeri karsinom

•	 Sarkomatoid karsinom

•	 Berrak hücreli karsinom

•	 Adenokarsinom

•	 Papiller adenokarsinom

•	 t(15;19) translokasyonu gösteren karsinom

•	 İyi diferansiye nöroendokrin karsinom

•	 Tipik karsinoid

•	 Atipik karsinoid

•	 Az diferansiye nöroendokrin karsinom

•	 Büyük hücreli nöroendokrin karsinom

•	 Küçük hücreli karsinom, nöroendokrin tip

•	 İndiferansiye karsinom

•	 Kombine timik epitelyal tümörler (nöroendorin  
karsinomlar dahil)
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sit sayısı azdır. Beş-on yıllık sağ kalım oranı %100’dür. Rekürrens ve metastaz seyrek 
görülür. Timik karsinoma dönüşen olgular bildirilmiştir (31,34).

TipAB (mikst timoma): Timomaların sık görülen tiplerindendir. Ortalama yaş 55 
olup, erkeklerde biraz daha sıktır. Olguların %14’üne Myastenia Gravis eşlik eder. 
Lenfositten yoksun TipA ile lenfositten zengin Tip B’nin oluşturduğu kombine timo-
malardır. Bu komponentlerin oranları değişkendir. Tip B alanlarında küçük, poligonal 
epitel hücreleri izlenir. Çoğunlukla kapsüllüdürler, kesit yüzlerinde çok sayıda nodüller 
görülür. Olguların çoğu Masaoka evre I-II’dir. Sağ kalım süresi 5-10 yıl için %81-100 
olarak bildirilmiştir (31,34).

TipB1 (lenfositten zengin timoma, lenfositik timoma, organoid timoma, ön 
planda kortikal timoma): Tüm timomların %6-17’sini oluşturur. Ortalama yaş 41-
47’dir. Olguların %18-56’sında Myastenia Gravis görülür. Timus histolojisi normal 
görünümde ve kortekse benzer alanlar ön plandadır. Lenfoid hücrelerden çok zengin 
olup, epitelyal hücreler dağılmış görünümdedir ve gruplar oluşturmaz. Medüller di-
feransiyasyon alanları da içerir ve Hassal korpüskülleri izlenebilir. Lobüler bir gelişim 
paterni sergiler. Çoğunlukla iyi sınırlı ve ince fibröz kapsüllü olup, kesit yüzü gri-beyaz 
renktedir. Kistik yapılar, hemorajik ve nekrotik alanlar içerebilir. Olguların çoğu Ma-
soaka evre I-II’dir. İnvazyon sık görülmez, metastaz seyrektir. On yıllık sağ kalım evre 
I ve II’de % 90’ın üzerindedir. Ayırıcı tanıda, normal timus dokusu, TipB2 timoma ve 
lenfoblastik lenfoma önemlidir (Resim 7) (31,34).

TipB2 (kortikal timoma, mikst lenfositik epitelyal timoma, lenfositik timoma): 
Tüm timomaların %18-42’sini oluşturur. Görülme yaşı 13-97, ortalama yaş ise 47-
50’dir. Erkek/kadın görülme oranı eşittir. Myastenia gravis %30-82 vakada izlenir. 
Hasta çoğunlukla lokal semptomlarla gelir. Seyrek olarak V. Cava süperior sendro-

Tablo 2. Timomanın modifiye Masaoka klinik evrelemesi.

Evre Tanımı

I Makroskopik ve mikroskopik olarak tamamen kapsüllü görünümde

IIA Mikroskopik olarak çevre yağ dokusu içine ilerleyen kapsüler invazyon

IIB Çevre yağ dokusuna makroskopik invazyon ya da gözle görülen yapı-
şıklık ancak mediyastinal plevra ve perikarda invazyon yok

III Komşu organlara makroskopik invazyon (örneğin; perikarda, büyük 
damarlara ya da akciğere)

IVA Plevra ya da perikarda yayılma

IVB Lenfatikler ya da kan yoluyla uzak metastaz (ekstratorasik)
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muna yol açar. Kapsüllü ve sınırları belirsiz olabilir ve diğerlerine göre invazyon sık-
tır. Kesit yüzü sarımsı-kahverenkli, sert kıvamlı, fibröz septalarla bölünmüş nodüler 
görünümdedir. Büyük, poligonal timik epitel hücrelerinin oluşturduğu timomalardır. 
Tümör hücreleri, korteksin büyük veziküler nükleuslu, belirgin nükleollü hücrelerine 
benzer. Dağınık bir ağ oluşturan bu hücrelere lenfositler eşlik eder. Lenfositler, çoğun-
lukla epitel hücrelerinden daha yoğundur. Masaoka evresi Tip A, AB ve B1 timomalara 
göre daha ileridir. Olguların %19-49’u evre III’dedir. Orta derecede malignite potansi-
yeli taşırlar ve metastaz oranı %11’dir. Histopatolojik olarak TipB1 ve B3 timomadan, 
lenfoblastik lenfomadan ayırımı önemlidir (31,34).

TipB3 (sinonimleri; iyi diferansiye timik karsinom, epitelyal timoma, squamo-
id timoma): Tüm timomaların %7-25’ini oluşturur. Ortalama yaş 45-50’dir. Erkek/ka-
dın oranı eşittir. Myastenia Gravis %30-77 olguda izlenir. Hastalar lokal semptomlarla 
hastaneye başvurur. Seyrek olarak V. Cava süperior sendromuna yol açar. TipB3 timo-
ma, orta büyüklükte yuvarlak ya da poligonal hücrelerin oluşturduğu bir tümördür. 
Bunlar hafif derecede nükleer atipi gösterirler (Resim 8). Lenfositler seyrektir, minör 
komponenti oluştururlar. Tümör ince fibröz ve hyalinize septalarla bölünen lobüller-
den oluşur. Tümör hücreleri solid ya da epidermoid görünümde tabakalar oluşturur. 
Önemli tanısal kriterlerden biri intraepitelyal lenfositlerin azlığıdır. Tip B2 timoma ile 
kombine olabilir. Düşük oranda timik karsinom ile kombinasyonu izlenebilir. Seyrek 
olarak anaplazik odak içerebilir ve anaplazili B3 timoma adı verilir. Çoğunlukla kap-
sülsüz olup, mediyastinal ve çevre organ invazyonu yapar. Kesit yüzeyi sert, gri-beyaz 
renkli ve nodüler özelliktedir. Kistik yapılar ve kalsifikasyon görülebilir. Olgular ileri 
evrede olup, diğer timoma tiplerinden daha sıktır. Olguların %38-66’sı Masaoka evre 
III, %6-26’sı evre IV’dedir. Tip B3 timoma hemen daima invazivdir ve orta derecede 

Resim 7. Timoma Tip B1 (H&E, x200).
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malignite potansiyellidir. Uzak metastaz %20 oranında görülür. On yıllık sağ kalım 
%50-70’dir. Ayırıcı tanısında Tip B2 timoma ve squamöz hücreli karsinom yer alır. 
TipB3 timomada hafif nükleer atipi izlenir. Ancak squamöz hücreli karsinomda bu 
atipi daha belirgindir. İntraepitelyal immatür lenfositler squamöz hücreli karsinomda 
görülmez (31,34).

Nadir timoma tipleri: Seyrek olarak farklı morfolojik özellikler ile karşımıza çıkabilir-
ler. Bunlar; lenfoid stromalı mikronodüler timoma, metaplastik timoma, mikroskopik 
timoma, sklerozan timomadır (31-33).

İmmunprofil: Timomalar çeşitli sitokeratin tiplerini eksprese ederler. Tümör epitel 
hücrelerine eşlik eden reaktif lenfositler immatür T lenfosit niteliğindedir. Bu neden-
le periferik lenfositlerde bulunmayan Tdt, CD1a, CD99 gibi belirteçler timomaların 
lenfositlerinde pozitiftir. Bu lenfositlerin timik karsinomlarda kaybolması ayırıcı tanıda 
yardımcı bir bulgudur. Bunun yanı sıra timomalar, timik karsinomlardaki epitel hücre-
lerinde yüksek oranda pozitif olan CD5 ve CD117 (c-kit) ile negatiftirler. Bu da timo-
ma/timik karsinom ayrımında yardımcı bir diğer bulgudur (31,34).

Timomalarda prognostik faktörler: Masaoka evresi, DSÖ sınıflaması ile belirlenen 
histolojik tip, komplet rezeksiyon pek çok araştırmacı tarafından bağımsız prognostik 
faktörler olarak kabul edilmektedir (Tablo 2) (31). TipA ve AB timomalar, Tip B timo-
malardan daha iyi bir seyir izlemekte, B timomaların prognozu ise birden üçe doğru 
kötüleşmektedir. Tip B1 timomaları da iyi prognozlu grupta ele almak mümkündür 
(31,35). Tip B3’ler ise hemen tüm çalışmalarda diğer timomalardan anlamlı olarak 
farklı, kötü bir gidiş sergilemektedirler. Rekürrens özellikle erken dönemde geliştiğin-
de ve çok sayıda olduğunda sağkalımı olumsuz yönde etkilemektedir. Myastenia Gra-

Resim 8. Timoma, Tip B2/B3 (H&E, x400).
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vis varlığının prognoz üzerindeki etkisi tartışılmakla birlikte son yıllarda bunun olumlu 
bir gösterge olduğu belirtilmektedir (31,35).

Timik Karsinomlar

Seyrek görülen tümörlerdir ve kötü bir prognoza sahiptirler. Timus tümörlerinin 
%10’dan azını oluştururlar. Timomalara eşlik eden myastenia gravis, saf eritroid aplazi 
ve hipogamaglobülinemi timik karsinomlarda görülmez. Bunlar DSÖ tarafından önceleri 
TipC olarak adlandırılmış, ancak 2004 yılında bu terimin yerini timik karsinom almıştır. 
Timik karsinomların morfolojileri timusa özgü değildir. Diğer organ karsinomlarına ben-
zerler. Timomalara eşlik eden immatür T lenfositler timik karsinomlarda görülmez. En 
sık görülen tip squamöz hücreli karsinomdur. Keratinize ya da nonkeratinize olabilir. 
Asya’da daha sık görülür. Lokal semptomlara ve V. cava süperior sendromuna yol açar. 
Ateş, kilo kaybı gibi sistemik bulgular da görülür. Makroskopik olarak kapsül ve timo-
maların karekteristiği olan internal fibröz septalar ve nodülasyon timik karsinomlarda 
izlenmez. Sert invaziv kitleler oluştururlar, sıklıkla nekroz ve kanama içerirler. Akciğer 
karsinomu metastazı en önemli ayırıcı tanıyı oluşturur. CD5, CD70 ve CD117 pozitifiği 
timik orijini destekler. Bunlar Tip B3 ayrımında da yardımcıdır. Timik squamöz hücreli 
karsinomların bir kısmının timomalardan geliştiği düşünülmektedir. Kombine tümörlerin 
bildirilmesi, timoma ve squamöz hücreli karsinom alanlarının bazı timik tümörlerle iç 
içe olması bu görüşü desteklemektedir. Prognozu belirleyen en önemli faktör evredir. 
Squamöz hücreli karsinomlar diğer timik karsinomlardan daha iyi bir prognoza sahip-
tir (Resim 9) (31,33,35,36). Timik karsinomlar çok farklı morfolojilerde olabilir. Squa-
möz hücreli karsinom, bazaloid karsinom, mukoepidermoid karsinom, lenfoepitelyoma 

Resim 9. Timik skuamöz hücreli karsinom (H&E, x400).
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benzeri karsinom, saydam hücreli karsinom, papiller adenokarsinom, papiller olmayan 
adenokarsinom, t(15;19) translokasyonu gösteren karsinom ve indiferansiye karsinom 
birincil olarak gelişebilir. Metastaz yönünden dikkatle incelenmelidir. Timik karsinomla-
rın tanısında klinik ve radyolojik bulgular çok önemlidir (31).

Timik Nöroendokrin Tümörler

Timusun tümüyle nöroendokrin özellikler taşıyan tümörleri timik nöroendokrin karsi-
nomlar olarak adlandırılır. Diğer timik karsinomlarda fokal nöroendokrin diferansiyas-
yon alanları izlenebilir, ancak bunlar nöroendokrin karsinom grubunda yer almazlar 
(31,37). Timik nöroendokrin karsinomlar iyi diferansiye ve az diferansiye olmak üzere 
iki gruba ayrılır. İyi diferansiye olanlar; akciğerin tipik ve atipik karsinoidleri ile az di-
feransiye olanlar ise akciğerin büyük hücreli nöroendokrin karsinomu ve küçük hüc-
reli karsinomu ile ortak morfolojik özelliklere sahiptir. Timusun karsinoid tümörlerinin 
çoğu atipik karsinoid tümördür. Bu tümörler çok seyrek olarak karsinoid sendroma yol 
açarlar. Bununla beraber, olguların %17-30’unda ektopik ACTH salınımına bağlı Cus-
hing sendromu görülür. Çocukluk çağında bu oran daha yüksektir. Timusun iyi dife-
ransiye nöroendokrin karsinomları (karsinoid tümörler), timomalar ile timik karsinom-
lar arasında kalan bir malignite derecesine sahiptirler. Yüksek dereceli nöroendokrin 
karsinomlar daha agresif bir davranış sergilerler. Bununla beraber timik küçük hücreli 
karsinomun, akciğerin küçük hücreli karsinomundan daha iyi bir prognoz gösterdiği 
ileri sürülmektedir (38).

Timusun karsinoid tümörünün makroskopik incelenmesinde; kesit yüzü solid özellik-
te olup, çoğunlukla iyi sınırlı ve kapsülsüzdür. Timomanın lobülasyonları izlenmez. 
Damardan zengindir. Mikroskopik incelemede bant şeklindeki yapılar, çiçek benzeri 
görünüm ya da lümen içeren rozet formasyonları ile santral nekrozlu ve kalsifikasyonlu 
top biçiminde yapılar ile lenfatik ve damar invazyonu izlenir. Tümör hücreleri timoma-
dakinden daha çok granüler sitoplazmalıdır, nükleer kromatin daha kabadır ve mitoz 
sıktır. Lenfositler ve perivasküler alanlar ile timomanın diğer özellikleri yoktur. Bunla-
rı daha çok atipik karsinoid grubunda düşünmek gerekir. Bu da timik karsinoidlerin 
bronşial karsinoidlerden daha agressif olduğunu düşündürmektedir. Tümör hücreleri 
argentaffin içermemesine rağmen argirofiliktir. İmmunohistokimyasal olarak keratin, 
kromogranin, sinaptofizin ve nöronspesifik enolaz ile diğer genel endokrin markerler 
pozitif boyanır. Ayrıca, Cushing sendromu ile birlikte olan tümörler ACTH pozitifli-
ği gösterirler. Bu tümörün içerdiği bilinen diğer maddeler serotonin, somatostatin, 
kolesistokinin, nörotensin ve metenkefalin’dir. Morfolojik olarak iğ biçimli, belirgin 
onkositik komponentli ve melanin pigmentli varyantları vardır. Aynı zamanda amiloid 
ve kalsitonin içerir, bunun için medüller tiroid karsinomuna analogdur. Ayrıca, yüksek 
dereceli sarkomatoid karsinomun eşlik ettiği sarkomatoid komponentli karsinoid tü-
mörler vardır.
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Timusun küçük hücreli nöroendokrin karsinomu, daha yaygın olan pulmoner karşı-
lığından ayırt edilemez. Bu nedenle timusun küçük hücreli nöroendokrin karsinom-
larında önce akciğerden metastaz olup olmadığı ayırt edilmelidir. Akciğerdeki küçük 
hücreli nöroendokrin karsinomlar, squamöz hücreli karsinomla birlikte bulunabilir. 
Ayrıca, küçük hücreli nöroendokrin karsinom ve karsinoid tümörün birlikte olduğu 
olgular vardır.

Timusun büyük hücreli nöroendokrin karsinomu, timusta seyrek olarak bulunmakla 
birlikte öncelikle akciğerden tümör metastazı ekarte edilmelidir (3).

Stromal ve Diğer Tümörler

Thymolipoma: %10 timoma benzeri paraneoplastik semptomlarla birlikte bulunan, 
sıklıkla orta yaşlılarda tesadüfen karşılaşılan benign bir lezyondur. Timusun boyutları 
artmış, yağ dokusu ve timus karışımı bir oluşum izlenir. Kapsüllü görünümde olup, 20 
cm’ye ulaşabilir. Mikroskopik incelemede, çevrede fibröz çeper içinde yaygın lipositler 
arasında küçük odaklar biçiminde Hassal korpüskülü, medulla ve korteksi içeren timik 
doku izlenir (Resim 10).

Diğer stromal tümörler arasında osteosarkom, kaposiform hemanjioendotelyoma ve 
malign melanom sayılabilir (3,39).

GERM HÜCRELİ TÜMÖRLER

Mediyastinal tümör ve kistlerin %20’sini oluştururlar. Histogenezleri tartışmalıdır, an-
cak ekstragonadal germ hücrelerinden köken aldıkları düşünülmektedir. Bu tümörler 

Resim 10. Timolipoma (H&E, x100).
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çoğunlukla orta hat yerleşimli olup, erişkinlerde sıklıkla anterior mediyastende izlenir. 
Anterior mediyastinal tümörlerin yaklaşık %15’ini germ hücreli tümörler oluşturmak-
tadır. Mediyastinal germ hücreli tümörler histolojik olarak gonadal germ hücrelerin 
tüm varyantlarını içerebilirler. Mediyastinal germ hücreli tümörlerin yaklaşık 2/3’ünü 
teratomlar oluşturur. Mediyastinal germ hücreli tümör tanısı konulmadan önce primer 
testiküler tümör tanısı mutlaka ekarte edilmelidir. Bunun için testis muayenesi yanı 
sıra ultrasonografi de yapılmalıdır. Primer mediyastinal germ hücreli tümörler anterior 
mediyasten yerleşimli iken testiküler kökenli tümörlerde seyrek olarak anterior medi-
yastene metastaz yaparlar. Her iki yerleşimli tümörde de alfa fetoprotein ve beta-hCG 
artışı vardır. Bazı germ hücreli tümörler Klinefelter sendromu ile birlikte görülür.

Kesin tanı için biopsi gereklidir. Ekstragonadal nonseminomatöz germ hücreli tümör-
lerde ayırıcı tanıda kötü diferansiye tümörler ve özellikle genç erişkinlerde primeri belli 
olmayan orta hat tümörleri göz önünde bulundurulmalıdır (3,40). Germ hücreli tü-
mörlerin klasifikasyonu aşağıdaki tabloda verilmektedir (Tablo 3).

Matür (kistik) Teratom: Mediyastinal germ hücreli tümörlerin en yaygın tipidir. Emb-
riyonik hücre tabakalarından (Ektoderm, endoderm ve mezoderm) en az ikisini içerir. 
Sıklıkla erken yetişkin dönemde görülür. Büyük boyutlara ulaşabilir. Çevreden farklı 
keskin sınırlara sahiptir. Kalsifikasyon izlenir. Kesit yüzü çoğunlukla kistik olup, çev-
re dokulara yapışıklık gösterir (Resim 11). İçindeki sebase materyal çevreye kaçarsa 
ksantogranülomatöz reaksiyon izlenir. Trakeobronşial ağaca perfore olabilir ve hasta 

Tablo 3. Mediyastinal germ hücreli tümörler.

Teratom
a. Matür (kistik) Teratom

b. İmmatür Teratom

c. Teratokarsinom; Diğer germ hücreli tümörler ile birlikte 

    (seminom, embriyonel karsinom, yolk sac tümör)

d. Non germ hücreli epitelyal tümörler ile birlikte görülen teratomlar 

    (squamoz karsinom, adenokarsinom) 

e. Non germ hücreli mezenkimal tümörler ile birlikte görülen teratomlar 

    (rabdomyosarkom vs.)

Seminom

Nonseminomatöz tümörler
a. Embriyonel karsinom

b. Yolk Salk tümörü

c. Koryokarsinom

d. Mikst tümör

e. Teratokarsinom
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öksürdüğünde yağlı bir materyal ile kıl çıkar. Mikroskopik görünümü ovaryumun ma-
tür kistik teratomu ile aynıdır. Kistler squamöz epitelle döşeli olup, kist duvarı sebase 
bez ve kıl follikülü içerir. Diğer yaygın komponentler, nöral, gastrointestinal, kıkırdak 
ve solunum sistemine ait doku örnekleridir. Pankreatik doku özellikle mediyastinal 
tümörlerde sıktır. Matür kistik teratomun prognozu çok iyidir (3,41,43).

İmmatür teratom: Diğer bölgelerdeki immatür teratomlara benzer embriyonel karsi-
nom olmaksızın immatür nöral, epitelyal ve mezenkimal alanlar içerir. Seyrek görülür 
ve teratokarsinomdan ve matür kistik teratomun malign diferansiyasyonundan ayırt 
edilmelidir (3,40,42,43).

Embriyonel karsinom: İnvaziv ve oldukça nekrotik bir tümördür. Mikroskopik olarak 
kötü diferansiye bir tümör gibi izlenir. Patoloğun bu gibi durumlarda hasta orta yaşlı 
ise embriyonel karsinomu da düşünmesi gerekir. İmmünohistokimyasal olarak keratin, 
PLAP, OCT4, SALL4, CD30 ve CD57 (Leu7) pozitif boyanır (3,40,43).

Yolk Sak Tümörü (Endodermal sinus tümörü): Pür yolk sak tümörü olarak gö-
rülebildiği gibi diğer germ hücreli tümörlerle de karışık olarak görülebilir. Yolk sak 
elementlerin mediyastinal tümörlerde testikülerlerden daha yaygın olduğu söylenir. 
Mediyastinal yolk sak tümörler iğ biçimli olabilir, hepatoid komponent içerebilir ya 
da nontümöral timus dokusuna komşu multiloküler kistik yapılar içerebilir. Tanıda 
OCT4’ün negatif, SALL4’ün pozitif olması önemlidir. Pür endodermal sinus tümörü-
nün prognozu çok kötüdür (3,40,43).

Teratokarsinom: Embriyonel karsinom ve teratomun (matür ve immatür) kombinas-
yonu olarak tanımlanır. Germ hücreli tümörlerin hemen hemen %5’ini oluşturur. Hızlı 

Resim 11. Timik matür kistik teratom (H&E, x100).
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büyür ve yaygın invaziv özelliktedir. Makroskobik incelemede hemoraji ve nekroz alan-
ları izlenmektedir. Mikroskobik incelemede, embriyonel karsinom ve matür odaklar 
ardı ardına görülebilir (3,40,43).

Koryokarsinom: Çoğunlukla 4.dekadda ortaya çıkar. Sıklıkla human koryonik gona-
dotropin seviye yüksekliğinin eşlik ettiği jinekomasti ve impotans ile birlikte görülür. 
Prognozu çok kötüdür. Mikroskopik incelemede, büyük, bol eozinofilik sitoplazmalı 
atipik multinükleer, belirgin nükleoluslu sinsityotrofoblastlar ile saydam sitoplazmalı, 
uniform yuvarlak nükleuslu, belirgin nükleoluslu, çok sayıda atipik mitozlu sitotrofob-
lastik hücrelerden oluşmaktadır. İmmunohistokimyasal olarak, keratin, EMA ve hCG 
ile pozitif boyanma gösterir (3,40,43).

Seminom (germinom): Hemen hemen daima erkeklerde görülür. Sıklıkla timusta or-
taya çıkar ancak timomadan ziyade gerçek germ hücreli tümör diye geçer. Morfolojik 
görünümü testislerde görülen germ hücreleri ile eşdeğerlik gösterir. Tanı esnasında 
hastanın 35 yaş ve altında olması, vena kava süperior sendromu, mediyastinal len-
fadenopati ve ateşin olmaması iyi prognostik faktörlerdir. Makroskopik incelemede, 
kesit yüzü solid, homojen, gri-beyaz renkli ve şişkin görünümdedir. Rezidüel timus 
dokusu bulunabilir. Mikroskopik incelemede, hücre sınırları seçilebilen ve glikojenden 
dolayı saydam özellikte sitoplazmalı, belirgin nükleollü hücreler ile fibröz stromada 
çok sayıda lenfositler görülmektedir. Sıklıkla epiteloid granülomlar ve çok sayıda ger-
minal merkezler içeren lenfositler ile geniş düzensiz nekroz odakları izlenmektedir. 
Arada normal timus hücreleri bulunabilir. Seminomlar, immunohistokimyasal olarak 
PLAP, OCT4, SALL4, M2A, AP-2 gamma, CD117 ve sıklıkla CD57 ile pozitif boyanma 
gösterir, ancak CD45 ile negatif boyanırlar. Keratin ile fokal pozitiflikler izlenir. OCT4 
timoma ile ayırıcı tanıda kullanılır (3,40,43).

MALİGN LENFOMA

Malign lenfoma anterior suprior veya orta mediyastinal kitle olarak görülebilir (44, 
45). Mediastinum orta kısmında en yaygın görülen primer neoplazmıdır. Tanı klinik ve 
radyografik değerlendirme ile olur (46). Bu bazen suprasternal kolye şeklinde insizyon 
arasından elde edilen biyopsi örneği ve ince iğne aspirasyon biyopsi ile desteklenebilir 
(47). Çoğu olguda tanıda torakotomiye ihtiyaç duyulabilir.

Mediyastinal lenfomalar, mediyastinal lenf nodlarından veya timustan köken alabilir. 
Timik lenfomalar timus glandının fonksiyonunu yansıttığından organ tutulumunda T 
hücre generasyonu ve diferansiasyonunu yansıtır (48). Prekürsör T lenfolastik lenfoma/
lösemi olgularının %85’inde mediyastinal kitle olarak mevcuttur ve neoplastik hücre-
lerin immunfenotipi kortikal timosit diferansiasyonunu yansıtır (49,50).

Timusun B hücreli lenfomaları rölatif olarak nadirdir. Bunların en yaygın tipi büyük B 
hücreli lenfomalardır. Bunlar medüller perivasküler bölgede bulunan timik B hücrele-
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rinden köken alırlar (51,52). Klasik Hodgkin lenfoma noduler sklerozan tip, timustan 
kaynaklanır ve B hücre belirteçleri yok olabilmesine rağmen genotipik olarak B hücre 
kaynaklıdır (33).

MALT lenfomalar diğer epitelyal veya mukozal bölgelerde olduğu gibi timustan köken 
alabilir ve timusta epitelyal ve lenfoid komponent arasında fonksiyonel ilişkiyi yansıtır 
(53). Mediyastinal lenf nodlarını tutan lenfomalar sistemik nodal lenfomaların bazı 
spektrumlarını yansıtır. Ancak biyopsi bölgesine erişimin zor olması nedeniyle lenfoma 
tanısı mediyastinal lenf nodlarında fazlaca yapılamaz (33).

Histiyositik ve dentritik hücre tümörleri nadir görülür. Bazen mediyastinal lenf nodları 
ve timusta görülebilir. Bununla birlikte mediyastende mevcut myeloid neoplazmlar 
gibi çoğu histiositik neoplazmlar, teratomatöz germ hücreli tümörler ile ilişkilidir.

Hodgkin Lenfoma

Mediyastinal Hodgkin lenfoma primer olarak timus veya lenf nodlarını veya her ikisini 
birlikte tutabilir (Tablo 4) (54). Çoğu hasta genç adultlardır ve kadın baskınlığı vardır 
(3). Hastada semptomlar anterior mediyastinal kitlenin büyüklüğüne bağlı göğüs ağ-
rısı, dispne ve öksürük görülür. Bazen de radyografide insidental olarak rastlanır (54). 
Timik Hodgkin lenfoma olgularında Myastenia Gravis ile birliktelik görülebilir (33).

Mediyastenin primer Hodgkin lenfoması, Klasik Hodgkin lenfoma (CHL) nodüler len-
fosit predominant Hodgkin Lenfoma’dır (NLPHL) (55,56). CHL ise noduler sklerozan, 
mikst sellüler, lenfositten zengin tip ve lenfositten yoksun tip olmak üzere 4 alt gruba 
ayrılır. CHL %99 oranı ile Hodgkin lenfomaların büyük çoğunluğunu oluştururken 
bunların arasında en sık (%88) noduler sklerozan tip, en az (%1) ise lenfositten yok-
sun tip görülür (33).

İnfesiyöz Mononukleoz ve Ebstein Barr virüsü ile infekte olanlarda Hodgkin Lenfoma 
oranı hafif artış göstermektedir (33,57). İmmun yetmezliklerde ve HIV enfeksiyonla-
rında HL insidansı 5-25 kat artmıştır (58). Noduler sklerozan lenfoma ile mediyastinal 

Tablo 4. Tümör yayılımı ve evreleme (33).

Stage I Mediyastinal Hodgkin Lenfoma mediyastene sınırlı

Stage IE (E: Ekstensiyon, yayılım) Bitişik akciğere yayılım

Stage II
Servikal veya diğer lenf nodu tutulmuş 

(Diyafragmanın aynı tarafında 2 nodal grup)

Stage III Nodal gruplar diyafragmanın her iki tarafında veya nadiren dalak tutulumu

Stage IV Kemik iliği veya karaciğer gibi nonlenfoid organların tutulumu
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lenf nodu veya timusun tutulmasında makroskobik olarak gri-beyaz nodüller ve fibröz 
bant bulunabilir (59).

Histopatolojisi: Lenf nodu veya timusun yapısı noduler infiltrattan etkilenerek infla-
matuar bir zeminde değişen sayıda Hodgkin hücreleri ve Reed-Sternberg (R-S) hüc-
releri görülebilir. Klasik R-S hücreleri çift veya multipl nukleuslu, yoğun eozinofilik 
ve amfofilik sitoplazmalı hücrelerdir. Nukleus sıklıkla kalın nükleer membrana sahip, 
yuvarlak ve en az iki eozinofilik nukleolü ve iki ayrı lobu vardır. Mononükleer varyantı 
Hodgkin hücreleri olarak bilinir. Bazı tümör hücreleri yoğun sitoplazmalı ve piknotik 
nukleuslu olup, mummified hücreler olarak bilinir. R-S hücrelerinin laküner varyantı 
küçük, lobüle nükleuslu sıklıkla küçük nükleollü ve yoğun soluk sitoplazmalı, formalin 
fiksasyonunda refrakte olarak görülürler (33).

NSHL ayrıca skleroz gösterir. En az bir fibröz bandın tümör nodülünü sarması bu tip 
için minimal kriterdir. İnflamatuvar arka zeminde lenfositler, plazma hücreleri, eozi-
nofiller ve diğer granülositler bulunur. Harita şeklinde nekroz yaygındır ve etrafında 
nötrofilik infiltrasyon bulunur (33).

Timusun tutulumunda kistik değişiklikler, küçük biyopsilerde sıklıkla timomayı andıran 
pseudoepitelyal hiperplazi ile sonuçlanır (33). Kistler düz epitel ile döşelidir ve genellikle 
nonkeratinize skuamözdür. Fakat bazen kolumnar silialı ve mukus üretiyor olabilir (59,60).

Küçük biyopsilerde tümör hücrelerinin her iki karekteristik paternini ayırmak zor olabilir. 
CHL’nin tanısı için klasik multinukleer R-S hücreleri veya laküner hücreler tipik immün-
fenotip gösterebilir ve bu multipl seviyelerden biyopsiyi gerektirebilir (33). Hodgkin len-
foma alt tiplerinin mikroskobik özellikleri mediyasten dışı lenfomalar ile benzerdir (3).

İmmunohistokimya: Klasik tip Hodgkin lenfomada tümör hücreleri yoğun olarak 
CD30 eksprese eder. CD15 olguların %85’inde pozitiftir. Bazen fokaldir. CD20 
%20 olguda pozitiftir (61,62). CD79a olguların çoğunda negatiftir. EBV NSHL’le-
rin %20’sinde pozitiftir. Vimentin ve fascin genellikle CHL’lerde salgılanır (63,64). 
Büyük B hücreli lenfomalarda nadirdir.

Lenfoblastik Lenfoma

Bu tümörler tipik olarak mediyastende, özellikle timus ve sıklıkla mediyastinal lenf 
nodlarını tutarlar. Supradiyafragmatik lenf nodları tutulabilir. Tümör hücreleri sıklıkla 
plevral sıvı içine yayılır. Kemik iliği ve periferal kan olguların çoğunda tutulmuştur. 
Santral sinir sistemi tutulumu yaygındır (33).

Lenfoblastik lenfoma genellikle immatür T hücre tipindedir (Prekürsör T lenfoblas-
tik lenfoma, WHO Klasifikasyonu) (3,33). Ancak kesin dereceyi fenotipik heterojenite 
oluşturur. (65,66). Bazıları pre T hücre tipi (67), bazıları natürel killer hücre fenotipi 
(68) ve diğerleri B hücre tipi (69) olarak oluşur. 
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Prekürsör T hücre neoplazmları en sık geç çocukluk, adölesan ve genç adultlarda olu-
şur. Erkeklerde daha fazla görülür (33). Etiyoloji bilinmez. Hiçbir virüs ve immün du-
rum etken olarak gösterilememiştir (33).

Klinik olarak sıklıkla plevral veya perikardial effüzyonlar ile birlikte büyük mediyastinal 
kitleler şeklinde görülür. Akut semptomlarla ortaya çıkar (33).

Timus ve mediyastinal yumuşak doku ile biitişik lenf nodları tutulur. Epitelyal yapı 
tahrip olur ve tümör hücreleri kapsül arasından bitişik mediyastinal dokuya yayılır. 
Mikroskopta hücreler küçük ve orta boyutta dar sitoplazmalı yuvarlak veya oval eğri 
nukleuslu (convulated) ve ince kromatinli ve küçük nükleollü olarak görülür.

Bazen daha büyük hücrelere sahiptirler. Lenf nodunda patern destrüktiften ziyade infilt-
ratif olup, sıklıkla subkapsuler sinüs ve germinal merkezler korunmuştur. Yıldızlı gökyü-
zü anzarası görülebilir. Bu Burkitt lenfomada görülenden daha az belirgindir (33).

İmmünfenotip: Lenfoblastlar tüm olgularda terminal deoksi nukleotidil transferaz 
(TdT) pozitiftir. CD2, CD7 yüzeyel veya sitoplazmik CD3, CD5, CD1a, CD4 ve/veya 
CD8 pozitifliği değişkendir. Yalnızca yüzey CD3 pozitifliği spesifiktir (33).

Mediyastinal Büyük Hücreli Lenfoma

Anterior mediyastende yerleşen primer mediyastinal büyük B hücreli lenfoma, adult-
larda görülen lenfomaların %6’sını ve tüm çocukluk çağı lenfomalarının %26’sını 
oluşturur (70-72). Adultlarda, mediyastenin lenfomalar ile tutulumu çok daha yaygın-
dır ve bütün lenf nodu lenfomalarının %15-25’i olarak tahmin edilir (71).

Mediyastinal büyük B hücreli lenfomaların B hücre tipinin, timusun normalde medullada 
ve ekstraparankimal septada oluşan B hücrelerinden kaynaklandığına inanılır (73-78).

Mediyastinal lenfomalar genellikle iridir ve çoğunlukla bitişik organlara (perikardium, 
plevra ve akciğere yayılır (75,79). Lokal invazyon ile vena kava sendromu oluşabilir (80). 
Bununla birlikte çoğu büyük B hücreli lenfomaların aksine mediyastinal lenfomalar ke-
mik iliğini nadir olarak tutar (%2’ye karşı %17) ve toraks dışına nadir olarak yayılırlar 
(70,74).

Mediyastinal tümör adipoz dokuyu ve diğer lokal yapıları infiltre eder ve lenf nodu ve 
timus kalıntılarını içerebilir (70,81,82). Skleroz ince veya kalın bantlar şeklinde olabilir 
ve hücre yuvaları oluşturabilir. Bu görüntü Hodgkin lenfomanın sklerozan tipini andı-
rabilir ve ayırıcı tanıda problem oluşturabilir.

Tümör hücreleri lokal olarak agresivdir. Mediyastinal organları ve torasik duvarı invaze 
edebilir. Hücre populasyonu monomorfik veya dağınık olabilir. Predominant lenfoma 
hücreleri büyük, yuvarlak veya irregüler nükleus, çok sayıda nükleol ve sınırlı, soluk 
sitoplazmaya sahip olabilirler (70,76,79). Sentroblast ve centrositleri andırabilirler. Mi-
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toz sıktır. İmmunoblastlar sık olmayarak predominanttır ve sıklıkla sentroblastlar ile 
dağınıktır (70,74,80-83).

İmmunohistokimya: Mediyastinal büyük B hücreli lenfomalar B hücre fenotipinde-
dir. CD19, CD20, CD22, CD79a pozitiftir. Tümörde CD45 ve HLA DR pozitif, CD5 ve 
CD10 negatiftir. CD30 negatifliği, CD30 pozitif olan Hodgkin lenfomadan ayırımda 
önemlidir. Ki67 pozitifliği %90’nın üzerindedir (33).

Marginal Zone B Hücreli Lenfomalar

Son yıllarda özellikle Asya’da timusu tutan marginal zone B hücreli lenfoma olgularının 
arttığı bildirilmiştir (3,84). Birçok hasta Sjögren’li veya Romatoid Artritlidir. Bariz kadın 
baskınlığı vardır (85-87). Mikroskobik olarak tümör küçük lenfositik ile monositoid 
hücreler ve plazma hücrelerinin karışımından ibarettir. Belirgin olarak lenfoepitelyal 
lezyonlar vardır ve kritik formasyonlar olabilir (84).

Primer timik ekstranodal marginal zone B hücreli lenfoma predominant olarak sentro-
sit benzeri ve monositoid görünümlü küçük B hücrelerinden ibarettir.

Makroskopik olarak tümör sıklıkla kapsüllüdür ve kesit yüzeyi gri-beyaz parlak ve mul-
tipl değişik boyutta kistler içerir. Bitişik perikard ve plevraya invazyon nadirdir (33).

Histopatolojik olarak normal timik lobuler yapı anormal yoğun lenfoid infiltrat ile etki-
lenmiştir. Fokal rezidüel Hassal korpuskülleri hala seçilebilir. Epitelle döşeli çok sayıda 
kistik alanlar izlenebilir. Lenfoid infiltrat içinde reaktif lenfoid folliküller dağılmıştır. Bu 
folliküler etrafında ve arasında küçük lenfosit ve sentrosit benzeri hücrelerin prolife-
rasyonu vardır. Sentrosit benzeri hücreler orta büyüklükte düzensiz nükleusa sahiptir. 
Nükleol ve soluk sitoplazma belirsizdir.

Bu hücreler kistik bölgelerde Hassal korpüskülleri ve timik epiteli yoğun olarak invaze 
ederek lenfoepitelyal lezyonları oluştururlar. Epitelyal yapılar etrafında monositoid B 
hücreler ve plazma hücreleri bulunur. Dağınık şekilde sentroblast benzeri hücre veya 
immunoblastlar sıklıkla bulunur. Diffüz büyük B hücreli lenfomaya transformasyon 
nadirdir (33, 88).

İmmunohistokimya: Tümör hücreleri B hücre spesifik belirteçler eksprese ederler. 
CD20, CD79a pozitiftir. CD3, CD5, CD10, CD23, CD43 ve cyclin D1 negatiftir. Bcl-2 
pozitiftir (33).

NÖROJENİK TÜMÖRLER

Nörojenik tümörler büyük bir oranda orta ve posterior mediastinumda yerleşen tü-
mörlerdir. Mediastinumun diğer taraflarında da yerleşim gösterirler (33,89,90). Bu-
nunla birlikte benign schwannomlar ve malign periferal sinir kılıf tümörleri (ki malign 
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Triton tümörleri içerir, anlamlı olarak nörofibromatosisli hastalarda görülür) ön me-
diyastende yerleşirler (33,91-93). Bu tümörler sempatik sinir sistemi ve periferik sinir 
kılıflarından kaynaklananlar olmak üzere iki ana grupta incelenirler (3,94).

Sempatik Sistem Tümörleri

Bu tümörler retroperitoneal bölgede (özellikle adrenal) görülenlerden daha fazla dife-
ransiasyon gösterirler. Tümörler sempatik ganglion içeren nöroblastom, ganglionörob-
lastoma ve ganglionöroma ile ilişkilidir. Nöroblastomlar ve ganglionöroblastomlar nadir 
olarak timusta görülmekle beraber bu tümörler arka mediyastende görülürler (33,95-
97). Gerçekte nöroblastom gençlerde arka mediyastende görülen en yaygın tümördür. 
Ganglionöroblastom ve ganglionörom en sık olarak adultlarda meydana gelir (33).

Nöroblastom: Mediyasten bu tümör için oldukça nadir lokalizasyondur (3). İntratora-
sik yerleşenler çoğunlukla posterior mediyasteni sınırlar. Bunlar genellikle primerdir ve 
paraspinal lokalizasyondaki sinir kökünden kaynaklanırlar. 

Semptomlar çoğunlukla kitlenin özefageal motilite ile ilişkili spinal sinirlerin baskısına 
bağlıdır. Bazı çocuklar opsoclonus-myoclonus (“danseden ayaklar ve danseden göz-
ler”) olarak bilinen paraneoplastik sendroma sahip olabilir (98,99). Nöroblastomun 
rezektable olması çoğu olguda parsiyel veya tam kapsüllü olmasına dayandırılır (100).

Makroskobik olarak incelendiğinde pembe-gri renklidir. Kesit yüzeyi parlak sıklıkla 
nekroz ve kalsifikasyon odakları ile noktasal kanama alanları içerir (3,98).

Mikroskobik incelemede uniform dağılımlı kromatin içeren belli belirsiz nükleollü olan 
dar ve eosinofilik sitoplazmalı hücrelerinin tabakalar oluşturmasıyla karekterizedir 
(98). Mitotik figürler ve karyoreksis oldukça değişkendir ve göze çarpabilir. Bölgesel 
nekroz ve üzerindeki distrofik kalsifikasyon daha sıklıkla izlenir. 

Ganglionöroblastoma: Orta derecede bir tümör olup, çocuklarda bu grup tümör-
lerin çoğu diferansiye nöroblastom ve immatür ganglionörom ile ilişkilidir (101,102).

Makroskobik olarak nöroblastomdan daha iyi sınırlıdır ve bazen iyi sınırlı kapsül ile 
çevrilidir. Ganglionöroblastom ve nöroblastomlar posterior lokalizasyondan ziyade an-
terosüperior mediyastende (timus ile daha yakın ilişkili) yerleşimlidir (103).

Ganglionöroma: Daha büyük çocuklarda ve adultlarda görülen bu tümör üç tümö-
rün en sık görülenidir (104,105). Makroskobik olarak iyi sınırlı bir kapsüle sahiptir ve 
genellikle posterior mediyastende yerleşir. Kesit yüzeyi sarımsı-gri renkli olup, kistik 
ve yağlı dejenerasyon bölgeleri içerir. Genellikle nekroz yoktur. Mikroskobik olarak 
iğsi hücreler ile çok sayıda matür ganglion hücreleri görülür. Görülen iğsi hücreler 
Schwann hücreleri veya satellit hücreler olarak görülür. Ganglion hücreleri birkaç nuk-
leusa sahip olabilir ve sıklıkla da salkım oluşturabilir. Lenfosit birikimleri görülebilir (3).
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Sempatik sinir sistem tümörlü hastalarda sürvi oranı direkt olarak tümörün diferansi-
asyon derecesi ile ilişkilidir. Şu anda torasik neoplasmlar onların retroperitoneal karşı-
lıklarından daha iyi diferansiye olmaya meyillidirler (3, 106, 107). Torasik nöroblastom 
olgularında santral sinir sisteminde relapslar oluşur (108). Ganglionörom olgularının 
tümünde yeterli eksizyon tedaviyi etkiler (3).

Periferal Sinir Kılıfı Tümörleri

Nörofibroma: Mediyasten dışı lokalizasyonlarda çoğunlukla kapsülsüz iken medi-
yastende sıklıkla fibröz kapsül ile çevrilidir. Ancak kapsül varlığı ayırıcı özellik olarak 
kullanılmaz. Bu tümörlerde aşırı derecede büyük basit regresif değişiklikler, yağlı deje-
nerasyon, hemoraji ve kistik formasyon görülebilir (Resim 12) (3).

Schwannomlar da belirgin kistik ve regeneratif değişiklikler gösterir. Bazı schwan-
nomlar oldukça selülerdir, biraz pleomorfik ve mitotik aktivite göstererek sarkom ile 
karışabilirler (3,109,110). Benign periferal sinir kılfı tümörleri genellikle asemptomatik 
olup, insidental olarak radyolojik göğüs muayenesinde rastlanırlar. Bu tümörlerde en 
iyi tedavi küratif eksizyondur (Resim 13) (3).

Mediyastenin malign periferal sinir kılıfı tümörleri (MPST) de novo veya daha yaygın 
olarak Nörofibromatosis tip I zemininde gelişirler (3,111,112). Malign transformas-
yonun başlangıcındaki değişim mikroskobik olarak zorlukla anlaşılabilir. Selülaritede 
hafif artış olabilir. Belirgin malign değişikliklerde tümör hücreleri acaip şekilli olur ve 
öncülünün nörofibrom olduğunu tanımak imkansızlaşır (3).

Resim 12. Nörofibrom (H&E, x200).
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MEDİYASTİNAL PARAGANGLİOMALAR

Mediyastinal paragangliomalar nadir görülürler. Mediyastinal tümörlerin geniş bir se-
risinde görülme oranı 0.3 olarak bildirilmiştir (113). Çoğu mediyasten kısmında aor-
tikopulmoner paraganglioma ile birliktedir ve böylece anteriosüperior mediastinumda 
kalbin tabanına yakın yer alırlar. Diğerleri mediyastinal aortikosempatik paragangliadan 
kaynaklanır ve kostovertebral sulkus boyunca posteriorda oluşurlar (3). Bu tümörlerin 
çoğunluğu nonfonksiyonedir. Ancak özellikle sempatik sistemle ilişkili olanları hipertan-
siyona neden olabilir ve ekstraadrenal feokromasitom olarak bilinir (114).

Bazı mediyastinal paragangliomalar, pulmoner hamartomlar ve gastrointestinal ma-
lign stromal tümörler (GIST) ile birlikte Carney triadının bir komponenti olarak mey-
dana gelebilir (115). Makroskobik olarak kırmızı-pembe veya kahverenkli kitlelerdir. 
Sıklıkla hemoraji ve nekroz odakları içerirler. Lezyonların çoğu kapsülsüz veya kısmi 
olarak fibröz kapsüle sahiptir. Aortikopulmoner paragangliomalar bitişik intratorasik 
organları infiltre etmeye meyillidir (Resim 14) (116,117).

Makroskobik olarak belirgin fibröz septalar ile çevrili kabaca eşit hücre yuvalarından 
oluşurlar. Bu hücre grupları “Zellballen” olarak adlandırılır (98,118). Tümör hücre 
nukleusları yuvarlaktan fuziforma değişir ve ekstrem olarak köşeli ve pleomorfiktir. 
Nükleus kromatini dağınık veya veziküler olabilir. Nükleoller değişken derecede be-
lirgindir. Mitozlar genellikle görülmez ancak bazı olgularda nadir olarak görülebilir. 
Sitoplazma granüler, eozinofilik veya amfofilik olabilir ve sıklıkla hyalin globül içerir 
(98,119). Histokimyasal metod argirofiliyi Churukien-Schcak veya Grimelius metod ile 
gösterebilir (98,120,121).

Resim 13. Schwannoma (H&E, x400).
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İmmunohistokimyasal olarak keratin ve EMA negatiftir. Bu neoplazmlar nöroflament 
protein veya vimentin eksprese ederler (120). S-100 “sustentaküler” hücrelerde po-
zitiftir (122).

MEZENKİMAL TÜMÖRLER

Mediyastende mezenkimal tümörler çok fazla çeşitliliğe sahip olmakla birlikte nadir 
görülürler (3).

Lipom: Mediyastende en sık görülen benign tümörlerden biridir (3). Bunlar anterior, 
orta ve posterior mediyasten, perikard ve göğüs duvarının derin yumuşak dokuları ve 
parietal plevrayı tutabilir (98,123-125). Sıklıkla çok büyüktürler ve diyafragmanın üs-
tünde lokalizedirler. Obezitede, Cushing hastalığı veya steroid tedavisinde oluşan ma-
tür adipoz doku birikimi olan lipomatozisden ayırıcı tanısının yapılması gerekir (126).

Lenfanjiom (Kistik higroma): Mediyastende en sık görülen tümörlerden biri-
dir. Çoğu olgu çocukların anteriosuperior mediyasteninde görülür (127). Medi-
yastende bazı bulguları oluşturabilirler.Makroskobik olarak bu lezyonlar ödema-
töz, kapsülsüz, değişik boyutta beyaz-gri renklidir. Mikroskobik olarak endotel 
ile döşeli irregüler şekilli vasküler boşluklardır. Arada fibroblastik ve kollajenöz 
stroma vardır (128,129).

Hemangiom: Adultlarda genellikle kavernöz tipi mevcuttur. Mikroskobik olarak çok sayıda 
septa ile çevrili dilate damar yapıları endotel ile döşelidir. Arada kalsifikasyon odakları, fokal 
trombüsler ve kolesterol granülomları görülebilir. Eksizyon genellikle tedavi edicidir (3,130).

Resim 14. Paraganglioma (H&E, x200).
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Leiomyom: Vasküler yapılardan kaynaklanan bu tümör nadir olarak görülür (131).

Soliter fibröz tümör: En iyi plevral neoplasm olarak bilinen soliter fibröz tümör me-
diyastende nadir olarak görülmektedir (98,132-134). Bu lezyonlar göğüs radyografi-
sinde ya insidental olarak bulunur veya yapısal yer değişimlere bağlı nonspesifik semp-
tomlar ile görülebilir (132,133).

Makroskobik olarak iğsi hücrelerin oluşturduğu yoğun kollajen matrix vardır. İntersel-
lüler stroma fibrohyalinize karekterde olup, keloide benzer. Tümör damardan zengin-
dir ve damarlar irregüler dallanır (132,133). Mitoz nadirdir. Spontan nekroz yoktur. 
İmmunohistokimyasal olarak vimentin ve CD34 pozitiftir ( 134-136).

Liposarkom: Malign mezenkimal tümörler arasında predominanttır (137). Bazen 
multisentrik hastalığın bulgusu olarak kalçada veya retroperitonun lipomları ile bağ-
lantılı olarak görülebilir. Mediyastenin liposarkomları iyi diferansiye tümörlerdir. Bazen 
dediferansiye bölgeler eşlik eder (138).

Sinovyal sarkom: Mediyastende primer olarak görülebilir. Morfolojik görüntüsü 
ekstremitelerde görülenle aynıdır (139). Bifazik, monofazik ve kötü diferansiye tipleri 
vardır (140-142). Ayrıca, daha seyrek olarak rabdomyom (143), leiomyosarkom (144) 
rabdomyosarkom (145,146), kondrosarkom (147) alveolar softpart sarkom (148) ve 
yumuşak dokunun dev hücreli tümörü (149) görülebilir.

METASTATİK TÜMÖRLER

Mediyastende bazı metastatik tümörler hem klinik hem de radyolojik olarak primer 
mediyastinal neoplasmları andırabilir. Akciğerin küçük hücreli indiferansiye karsinomu 

Resim 15. Mediyastende akciğerin küçük hücreli karsinom metastazı (H&E, x400).
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en güzel örnektir.Bu, küçük radyolojik olarak tesbit edilemeyen bronşial lezyon medi-
yastende büyük bir kitle olarak karşımıza çıkabilir.

Direkt mediyastinal yayılım, plevraya, özefagusa, göğüs duvarına, vertebraya veya trakeya 
olabilir. Mediyastene metastaz yapan diğer tümörler de primer neoplasmlar ile karışabilir 
(3). Bazen meme, tiroid, nazofarinks, larinks, böbrek, prostat, over (multilobuler timik kiste 
benzer) testiküler germ hücreli tümörler ve malign melanom ile karışabilir (3,15-153).
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