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TUKURUK BEZLERI PATOLOJISI

SIALOLITHIASIS (Tiikiiriik bezlerinin tag hastalig1)

Sialolithiasis, biiyiik tiikiiriik bezlerinin duktuslarinda olusan taslarin neden oldugu bir tablodur.
Submandibular tiikiiriik bezinde gorece siktir. Genellikle tek taraflidir, bilateral olabilir. Kiigiik
tikiiriik bezlerinde tas olusumu goérece seyrektir (tist dudak ya da yanak yerlesimi gosterir).
Tiikiiriik taglarmin patogenezi {iriner sistem ve safra taglarin1 animsatir; bakteri kolonileri ya da
dejenere epitel hiicrelerinden olusan bir ¢ekirdek (nidus) {izerine kalsiyum tuzlar1 ¢oker.
Tikiirtk taslar1 kalsiyum, fosfat, siilfat ve aliminyum igerir.

Tikiirtk taslar1 duktuslari tikar. Tikanan duktusun drene ettigi tiikiiriik bezi siser ve katilasir;
bu bulgu klinik incelemede timdr kuskusu uyandirir. Tikanma yerinin proksimalinde biriken
salginin basinci tiikiirik bezinin atrofisine ve yangisal tepkiye neden olur. Ayrintili klinik
incelemede, duktus agizlarimin 6demli ve hiperemik oldugu goriliir.

Tikiirtk taslarimin bir boliimii direkt rontgen filmlerinde goriilebilir. Ancak, ayrintilara
ulasabilmek i¢i sialografi ve ultrasonografi uygulamalari 6nerilir.

Mikroskopik incelemede, genislemis olan duktusun Himeninde konsantrik yapida, tiimiiyle
kalsifiye olmamis yuvarlakca bir olusum saptanir. Duktus epitelinde skuaméz metaplazi ve
duktusu kusatan bag dokusu iginde kronik yangi bulgulari saptamr. Asiniisleri olusturan epitel
hiicrelerinde dejenerasyon ve yikim alanlarma rastlanir (atrofi).

Tasin ¢ikarilmasi ve duktusa uygulanan plastik cerrahi girisimleri klasik tedavi yontemidir.
Son yillarda taslarin sok dalgalariyla kirilmasini amaglayan teknikler (lithotripsy) gelistirilmistir.

XEROSTOMIA

Xerostomia (agiz kurulugu), hasta yakinmalarina dayandirilan soyut bir klinik kavramdir. Klinik
tani icin agiz kurulugu yakinmalar1 olan hastalara “giinliik tiikiiriik salgis1 niceligi” Ol¢timleri
uygulanir. Giinliik tiikiiriik salgis1 1.2-1.5 L kadardir. Tiikdiriik salgisi iiretiminin uzunca bir siire
%>50’nin altinda kalmasiyla xerostomia tablosu ortaya cikar. Klinik deneyimlere gore, her
hiposalivasyon hastasinda agiz kurulugu yakinmasi yoktur, ancak dis ciriikleri, candida
infeksiyonu, periodontal patolojiler, vb bulgularla karsilasilir. Hastamin agiz kurulugu
yakinmasinin bulunmadigi bu tiir olgular xerostomia olarak nitelendirilir.
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Etyopatogenez agisindan 2 tiir hiposalivasyon vardir; (a) Akut hiposalivasyon, (b) Kronik
hiposalivasyon (xerostomia).

Akut hiposalivasyon

Stresler (korku, heyecan), sikinti, depresyon, vb durumlar ile sok olgusunun ilk evrelerinde
tikiriik salgis1 azalir. Stres kokenli akut hiposalivasyonun patofizyolojisindeki en etkin
mekanizma otonom sinir sisteminde gerceklesen “simpatetik aktivasyondur. Simpatetik sistem
aktivasyonu siirrenal mediillasindaki Kkatekolamin (epinefrin, norepinefrin), glukokortikoid
(kortizol) ve antidiiiretik hormon (vasopressin) iretimini kamgilar, adrenerjik reseptorler
uyarilir. Katekolaminler ve antidiiiretik hormon diiz kaslarin kasilmasina neden olur; kan basinci
yiikselir, periferik organlara giden kan azalir (6rnegin; deri solar, agiz kurur), kalp vurum sayisi
artar, pupillalar genisler, avug igleri terler. Kortizol, epinefrinin etkisini gii¢lendirir. Siirrenal
kokenli olaylara limbik sistem araciliiyla uyarilan retikiiler sistem de katilir. Retikiiler sistemin
uyarilmasiyla diiz kaslar kasilir, kandaki seker ve serbest yag asidlerinin diizeyi yiikselir; bu olgu
organizmayi “savagmak ya da kagmak” i¢in hazir duruma getirir.

Simpatetik sistemin etkin oldugu akut néronal mekanizma bazi olgularda kroniklesebilir.
Ornegin, yaslilardaki hastalik ve &liim korkusu, tiikiiriik bezlerindeki senil atrofiden daha etkin
bir faktordiir. Bagka bir 6rnek ise Oliimlii kaza, tecaviiz, vb olaylardan sonra yasanan post-
travmatik stres sendromudur; tedavi gérmeyen post-travmatik stres sendromu hastalarinda
yineleyen “flash-back” durumlar1 hiposalivasyonun giderek kroniklesmesine ve xerostomia
bulgularmin olusmasina yol agar.

Antikolinerjikler ve simpatomimetikler basta olmak iizere birgok ilacin reseptdr blokajlari
yaparak tikiiriik salgisini inhibe ettigi bilinmektedir. S6z konusu ilaglarin kisa siireli kullanimu,
ilacin etki siiresince hiposalivasyon yapabilir. Ancak, psikozlar ya da astim gibi uzun siire ilag
alimin1 gerektiren hastaliklarda, tiikiirik bezi parenkiminde onemli bir yikim olmadigi halde

xerostomia ve komplikasyonlar1 ortaya ¢ikar.

Antikolinerjik etkili ilag¢ rnekieri: atropin, antimuscarin etkisi olanlar, trisiklik antidepresanlar, serotonin inhibitérleri,
antihistaminikler, antiemetikler, antipsikotikler.

Simpatomimetik etkili ilag drnekleri: dekonjestanlar, bronkodilatorler, amfetamin.

Kronik hiposalivasyon

Xerostomia nedenlerinin uzun siireli etkisiyle meydana gelen agiz kurulugu olgularini tanimlar.
Uzun sireli olgularda dis ciiriikleri ve gingivitisler artar. Hastalarda konusma glicliigii
(dysarthria), yutma giicliigii (dysphagia), tat alma bozukluklar1 (dysgeusia) vardir. Candidiasis
ve angular cheilitis bulgular1 saptanir. Dil papillalar atrofiktir. Hasta, agiz yanmasindan yakinir
(burning mouth sendromu). Agiz kokusu algilanir. Dudaklar kurur ve ¢atlar. Tikiirik bezleri
bliylimiistiir.

Olgularin bir boliimii etyolojik faktoriin tiikiiriik bezleri {izerindeki yikic etkisine, baska bir
grup ise siirekli kullanilmasi zorunlu olan bazi ilaglarin etkisine baglidir. Kronik xerostomia
etyolojisinde ¢ok farkli etkenlerle karsilasilir;

- Gelisim kusurlari: tikiirik bezlerinin agenezi sonucunda ortaya c¢ikan xerostomia

tiirtidiir. Ender goriiliir.
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- Yashhk: tikiiriik bezlerinin atrofisinin ¢ok 6nemli olmadigi, ancak yaslilarin ¢ok sayida
ila¢ kullanmalarmin ve stresin xerostomia frekansini arttiran 6nemli etkenler oldugu
ongoriilmektedir.

- Yatrojen nedenler: onkoterapi (radyoterapi ve kemoterapi), uzun siire kullanilan bazi
ilaglar (antikolinerjikler, simpatomimetikler, diiiretikler, vd), kronik graft-versus-host
hastalig: baslica nedenlerdir.

- Sistemik hastaliklar (Sjogren sendromu, sarkoidoz, virlis infeksiyonlari, Kkontrolsiiz
diabetes mellitus, kistik fibrozis, amiloidoz, Wegener graniilomatozisi, kafa travmalari),

- Kronik agiz solunumu.

Yukaridaki etyolojik etmenler arasinda 6nemli olanlarin ayrintilarini aktarirsak:

Onkoterapi: Kronik xerostomia, dzellikle bas-boyun bélgesini kapsayan bilateral radyoterapilerin
en 6nemli komplikasyonlarindan biridir. Radyoterapiden &zellikle parotisler etkilenir. Tiikiiriik
bezlerine gelen radyasyon dozu en etkin faktordiir. 6 Gy tizerindeki radyasyon dozu tiikiiriik bezi
epitel hiicrelerinde apoptozisi baslatmaya yeterlidir. Tek doz olarak uygulanan 20 Gy’lik bir
radyasyon tiikiiriik salgisinda kronik azalmaya yol agabilmektedir. 50 Gy iizerindeki dozlarda ise
salgilama iglevi tiimilyle yitirilir. Tukiiriik bezleri kiigiiliir. Tek tarafli radyoterapilerde,
radyasyon almayan tiikiiriik bezlerinde meydana gelen kompansasyon hipertrofisi agiz
kurulugunu 6nemli derecede giderebilir. Tiroid kanserlerinin tedavisinde kullanilan radyoaktif
iyod da tiikiiriik bezlerini etkilemektedir. Radyoterapi kokenli xerostomia olgularinda, agiz
florasinda Lactobacillus ve Candida albicans artis1 saptanir.

Kemoterapi uygulamasi genellikle radyoterapiyle birlikte yapilmaktadir. Yalnizca selektif
intra-arteryel kemoterapi uygulanan hastalarda bile %65 oraninda xerostomia olusur.

ilaglar: giiniimiizdeki xerostomia olgularinin ¢ok biiyiik bir boliimiinde ilaglarin etkisi vardir.
Bazi ilaglar tek basina etkin olurken, bir grup ilacin sinerjik etkileri xerostomia tablosuna yol
acar. Ozellikle ¢ok sayida ilag (antihipertansif, diiiretik, antihistaminik, antidepresan, vb)
kullanmak zorunda olan yaslilarda xerostomia ka¢inilmaz bir yan etkidir.

Kronik graft-versus-host hastali@i: kronik xerostomia, graft-versus-host hastaliginin geg
evrelerinde ortaya ¢ikan en onemli komplikasyonlardan biridir. Tiikiiriik bezlerinde gelisen
giiclii fibrozis nedeniyle tiikiiriik salgis1 azaldig1 gibi kimyasal yapis1 da bozulur.

Viriis infeksiyonlari: kronik hiposalivasyona neden olan viriis infeksiyonlarmm baslicalar:
asagida verilmistir.

AIDS: AIDS hastalarinda goriilen xerostomia bulgularmin 3 nedeni vardir; (a) diffuz
lenfositoz sendromu, (b) ilag tedavisi, (c) diger nedenler.
Diffuz lenfositoz sendromu dogrudan HIV etkisiyle meydana gelir. Tiikiiriik bezi etkilenmeleri
cogunlukla parotislerde goriiliir. AIDS hastaliginin ge¢ doneminde ortaya ¢ikar. Parotisler ileri
derecede biiylir. Brongiyal salgi bezleri ve gozyasi bezi etkilenmeleri de saptanabilir.
Mikroskopik incelemede, tiikiirik bezlerinde CD8 lenfosit infiltrasyonu gorilir (diffuz
lenfositoz sendromu). Lenfositler asiniisler, duktuslar ve damarlar ¢evresinde yogunlasir. Yogun
lenfosit kiimeleri arasinda sikisan duktuslarda kistik genislemeler, asiniislerde atrofi meydana
gelir.
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Ilaclara bagli xerostomia, &zellikle proteaze inhibitdrlerini iceren recetelerin uygulandigi AIDS
hastalarinda saptanan yan etkilerden biridir.
Xerostomia olgularmin geri kalan béliimiinde ise akut bakteriyel sialadenit, Kaposi sarkomu ya
da non-Hodgkin lenfoma infiltrasyonu goriilebilir.

Hepatit C: HCV infeksiyonu sirasinda tiikiiriik bezleri de etkilenebilmekte, salgi niceligi
diismektedir. Tiikiirlik bezlerinde -yogun olmasa da- lenfosit infiltrasyonu saptanr.

Oteki viriisler: Epstein-Barr viriisii, human lymphotropic virus 1, hepatitis B, E ve G
viriislerine bagl infeksiyon hastaliklarinda xerostomia goriilebilmektedir.

Kistik fibrozis: otosomal resesif gecis gosteren kalitsal bir hastalik olan kistik fibrozis, pankreas,
akciger ve sindirim kanali ekzokrin bezlerinin etkilenmesi sonucu ortaya gikar. Tikiiriik
bezlerinin etkilenmesiyle birlikte xerostomia tablosu gelisir.

TUKURUK BEZI YANGILARI

Tiikiiriik bezlerinin yangilar1 3 ana baglik altinda incelenir:
- Tiikiiriik bezlerinin infeksiyon hastaliklar
- Tiikiiriik bezlerinin otoimmun hastaliklar1
- Tiikiiriik bezlerinin graniilomat6z yangilari

Tikiiriik bezlerinin infeksiyon hastahklarn

En 6nemlileri bakteri ve viriislerden kokenli infeksiyon hastaliklaridir. 290
Akut bakteriyel sialadenit: Staphylococcus aureus, Streptococcus viridans ve Streptococcus
pneumoniae gibi Gram (+) koklarin neden oldugu akut siiptiratif bir infeksiyon hastaligidir.

Tikiirtik bezi salgisinda azalma ya da salginin bosalamamasina neden olan faktorler, sialadenit

icin uygun bir ortam hazirlar.

Tablo 17.1. Tikiiriik bezi salgisinda azalma ya da salginin bosalamamasina neden olan faktérler.
Sistemik nedenler
Tlaglar | Antipsikotikler, antidepresanlar, analjezikler, antihistaminikler

S yitirilmesi | Dehidrasyon; sok

Yerel nedenler
Duktal travma | Duktus stenozu
Sialolithiasis | Duktus obstriiksiyonu

Parotis, bakteriyel sialadenitlerden en ¢ok etkilenen tiikiiriik bezidir. Salg1 bezindeki sisme
ve agr1 infeksiyon hastaliginin en 6nemli belirtileri olarak saptanir; klinik inceleme hastaya ¢ok
ac1 verir. Parotitis olgularinda trismus gelisir. Duktustan irin gelebilir. Yerel 1s1 artisinin yanisira
ates ylikselmesi goriilebilir. Lokositoz vardir.

Abselesme ya da selliilit gelisen olgularda, anatomik komsuluklara yayilmalar ortaya ¢ikar.
Biyopsi endikasyonu yoktur. Duktustan alinan irin 6rneklerinin mikrobiyolojik degerlendirilmesi
ile uygun antibiyotik se¢imi yapilir.



Kabakulak: Paramyxovirus grubundan bir viriisin neden oldugu kabakulak, en belirgin
bulgularin tiikiirlik bezlerinde saptandigi sistemik bir infeksiyon hastaligidir. Damlacik
infeksiyonuyla bulasarak, 6zellikle okul gocuklarinda ve bahar aylarinda yaptigi patlamalarla
dikkati ¢eker. Gegirilen infeksiyonun ya da asmnm yeterli bagisiklig1 olusturamadig eriskinlerde
de kabakulak meydana gelebilir.

Genellikle parotis etkilendigi i¢in kulak ¢evresindeki agriyla baslar. Yiyecek maddelerini
gormek bile tiikiirik salgisini uyararak gii¢lii agrilara yol agar. Ates, basagrisi, bitkinlik
bulgularmi izleyen birkag giin iginde parotis hizla siser. Bir siire sonra klinik bulgular hafifle-
yerek silinir, parotis kiigiilerek normale doner. Parotis etkilenmesi ¢ogu kez (%70) bilateraldir.
Bazi hastalardaki klinik bulgular ¢ok hafiftir.

Mikroskopik incelemede, parotis interstisiyumunda yangisal hiicre (histiosit, lenfosit,
plazma hiicresi) infiltrasyonunun yanisira gii¢lii bir 6dem saptanur.

Pankreas, karaciger, bobrek ve beyin, kabakulak hastaligindan etkilenen Gteki organlardir.
Ozellikle pankreatit, ensefalit ve nefrit gibi komplikasyonlar gorece siktir. Kabakulak gegiren
eriskinlerde genital organlarin etkilenmesi nedeniyle sterilite (kisirlik) sekeli kalabilir; testisteki
gliclii 6dem nedeniyle artan basing dolasim bozukluguna ve kiigiik infarktlarin olusumuna yol
acar; bu tabloya kabakulak orsiti ad1 verilir. Pankreasta parenkim ve yag nekrozu olusabilir;
nekrozlar gevresinde notrofil polimoflar vardir. Kabakulak ensefaliti ¢ocuklarda goriilen,
cogunlukla dnemli bir sekel birakmadan hafif belirtilerle atlatilan bir komplikasyondur.

Sitomegalik inkliizyon hastahg: Cytomegalovirus, herpesviriis ailesinin bir iiyesidir (HHVS).
AIDS hastaliginin yayginlasmasi ile birlikte ¢ikarci sitomegaloviriis infeksiyonlarinin sikligi da
artmaktadir. Lésemilerde ve immunosupresyon olgularinda da sik¢a rastlanir.

Klinik bulgular bagisiklik sistemi gii¢lii olan erigkinlerde hafif ve yiizeysel, immun sistem
defektleri bulunan hastalarda belirgindir. Eriskinlerde akciger (pnémoni), bagirsak (iilserler) ve
goz (koriyoretinit) etkilenmeleri ©One ¢ikar; beyin etkilenmesine rastlanmaz. Tiikirik
bezlerindeki bliylimeye lenfositoz eslik eder.

Bebeklerde goriilen infeksiyonlar genellikle annedeki latent infeksiyondan kokenlidir.
Intrauterin infeksiyonlar diisiiklere ve erken dogumlara neden olabilir. Dogum sirasindaki
bulagmalar annedeki servikovaginal sitomegaloviriis infeksiyonundan, dogum sonrasi bulagma
ise anne siitiinden gelir. Infekte olan bebeklerde lenforetikiiler sistem hiperplazisi ve ekstra-
mediiller hematopoiezis nedeniyle hepatosplenomegali, trombositopeni, hemolitik anemi ve
buna bagl ikter, gorme ve isitme kusurlari, beyinde ventrikiiller ¢evresinde zamanla kalsifiye
olan minik nekrozlar ve zeka geriligi ile pndmoni gibi komplikasyonlar gelisir.

Otopside elde edilen tiikiiriik bezi ve bobrek tubulus drneklerinde tipik inkliizyon cisimleri
goriiliir. Inkliizyon cismi iceren hiicreler oldukca iridir. Genis bir sitoplazma icinde kocaman
cekirdek goriiliir. Inkliizyon cismi iceren hiicrelere akcigerde ve endokrin bezlerde de
rastlanabilir.

Tiikiiriik bezlerinin graniilomatoz yangilar

Sarkoidoz: sarkoidozda, akciger hilusunda ortaya ¢ikan bilateral lenfadenopatiyi akciger
parenkiminin etkilenmesine bagli kronik restriktif akciger hastaligi, deri, gbéz ve parotis
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etkilenmelerine bagli bulgular izler. G6z lezyonlar: ile parotis etkilenmesinin birlikte oldugu
tabloya “Heerfordt sendromu” adi verilir. Parotis etkilenmesi unilateral ya da bilateraldir; 6teki
tiikiiriik bezlerinin de etkilendigi olgularda xerostomia tablosu ortaya ¢ikar.

Genellikle kendiliginden geriler. Kortikosteroidlerden 6nemli yararlar saglanmaktadir.
Ozellikle akciger etkilenmesi olmayan hastalarda prognoz iyidir (ayrint1 i¢in bkz Sarkoidoz
stomatiti).

Tiiberkiiloz (Tuberculous sialoadenitis): tiiberkiiloz, tiikiiriik bezlerinin ender goriilen
infeksiyon hastaliklarindandir. Parotis ¢evresi lenf diiglimlerinin infeksiyonuna ya da
M.tuberculosis’in Stensen kanal1 yoluyla parotise ulagsmasina baglidir.

Olusturdugu kitle nedeniyle dnce tiimor gibi izlenim verir. Parotis salgisi nekrotik materyal
icerebilir. Tiikiirlik Orneklerinin mikrobiyolojik yoOntemlerle taranmasi tani i¢in en uygun
yontemlerin baginda gelir.

Tiikirik bezlerinin immun sistem kokenli hastaliklar:

Sjogren sendromu: ekzokrin salgi bezlerinin ¢okca etkilendigi otoimmun kokenli bir hastaliktir.
Tikiiriik bezlerinin etkilenmesi bagli xerostomia ve gozyasi bezlerinin etkilenmesiyle ortaya
cikan xerophthalmia (keratoconjunctivitis sicca) bulgularindan olusur. Tikiirik ve gozyasi
bezleri gibi ekzokrin salgi bezlerinin 6nemli derecede zarar gordiigii Sjogren sendromu
olgularina “primer Sjogren sendromu” adi verilir. Mezenkimal dokularmn biiyiik bir béliimiiniin
de etkilendigi hastaliklarla birlikte olan olgulara ise “sekonder Sjogren sendromu” nitelemesi
yapilir. Sekonder Sjogren sendromuna romatoid artrit, sistemik lupus eritematozus (SLE),
skleroderma, polimiyozit, vaskiilit gibi otoimmun kokenli bagkaca hastaliklarin yanisira primer
biliyer siroz ve kronik aktif hepatit gibi karaciger hastaliklar1 eslik eder.

Otoimmun hastaliklar arasinda yer alan Sjogren sendromunun etyolojisi kesin olarak
bilinmemektedir; hepatitis C virus (HCV), human retrovirus 5 ya da Epstein-Barr viriisiiniin
etkileri arastirilmaktadir. Primer Sjogren sendromu hastalarinda muskarinik M3 reseptorlerine
kars1 otoantikorlarin varligi, hastaligin patogenezinde tiikiiriik bezinin etkilenmesi kadar otonom
sinir sistemindeki islevsel bozuklugun da 6nemli oldugunu gosterir.

Hastalarin %901 50’li yaslardaki kadinlardan olusur. Sjogren sendromunun ilk belirtisi
xerostomia bulgusudur. Parotisler giderek biiyiimeye baslar. Zamanla xerostomia tablosuna 6zgii
komplikasyonlar ve konjunktiva bulgulart izlenir. Go6zyast bezlerinin islevlerindeki azalma
onemli bulgulardandir. Anemi, 16kopeni, eozinofili, hipergammaglobulinemi, sedimentasyonda
yiikselme saptanir. Romatoid artritli hastalarda, romatoid faktor (RF) ile antiniikleer antikor
(ANA) varligi 6nemli laboratuvar bulgularidir. Son yillarda gelistirilen, anti-Sjogren sendromu
antikoru A (anti-SSA; anti-Ro) ve anti-Sjogren sendromu antikoru B (anti-SSB; anti-La)
diizeylerinin belirlenmesi uygulamalar1 ayirici tanida yararh verilere ulagtirmaktadir.

Radyoloji (sialografi) ve radyoizotop (sintigrafi) uygulamalari gibi goriintiileme
teknikleriyle elde edilen veriler tiikiiriik bezlerinin duktuslarindaki sivi akiminin engellendigini
(sialektazi), duktuslarda ve parenkimde yikimlar oldugunu gosterir. Bazi olgularda ¢ok sayida
tikiiriik taslar1 (sialolitler) bulunabilir.
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Alt dudak mukozasindaki kiigiik tiikiiriik bezlerinden alinan biyopsi 6rneklerinin mikrosko-
pisi kesin taniya gétiiriir. Tikiiriik bezlerini kusatan yogun lenfosit infiltrasyonu vardir. Zamanla
gelisen fibrozis asiniis atrofisine yol agar. Alt dudaktan alinan biyopsi 6rnegi en az 5 adet kiigiik
tiiktiriik bezi icermeli ve lenfosit infiltrasyonu igerisinde en az 50 adet lenfosit bulunmalidir.
Biiyiik boliimii CD4 tipi T-lenfositlerden olusan hiicreler arasinda B-lenfositlerine, plazma
hiicrelerine ve makrofajlara rastlanabilir.

Biiyiik tiikiiriik bezlerindeki mikroskopik bulgular ile goriintiilleme tekniklerindeki bulgular
arasinda Onemli Ortiigmeler saptanir. Parotis orneklerinde saptanan histolojik veriler, kiiciik
tikkiiriik bezlerinde saptanan nitelikleri igerir (lenfositlerin biiyiik boliimii CD4 niteligindedir,
daha az oranda B lenfositleri izlenir, plazma hiicreleri ve makrofajlar bulunabilir). Lenfosit
infiltrasyonunun yogunlasmasiyla birlikte duktus kokenli epitel hiicrelerinde proliferasyon
baglar, duktus limenleri daralir ve sivi akimi engellenir (sialektazi), asiniislerde atrofi meydana
gelir. Lenfosit infiltrasyonunun yogunlasgtigi olgularda epimyoepitelyal hiicre adaciklar1 goriiliir
(epimyoepitelyal hiicre kiimeleri, biiyiikge duktuslardaki epitel ve myoepitel hiicrelerinin
proliferasyonu sonucu ortaya ¢ikarlar). Bazi duktuslarda kistik genislemeler, cevrelerinde
fibrozis ve hyalinlesmeler saptanir. Asiniis atrofisinden bosalan alanlar1 yag dokusu doldurur.

Sjogren hastaliginin tedavisi yoktur. Agiz ve goz bulgularindan dogabilecek komplikasyon-
larin 6nlenmesine yonelik palyatif girisimler yapilir. Olgularin yaklagik %10’unda lenfomalarin
gelistigi saptanmustir.

Mikulicz hastah@ (benign lenfoepitelyal lezyon): tiikiiriik bezlerinin tek ya da iki tarafli
bliylimesiyle karakterize bir hastaliktir. Etyolojisi bilinmemektedir. Sjogren hastaliginda ve
AIDS’1i hastalarin bir béliimiinde Mikulicz hastalig1 bulgular1 ortaya ¢ikabilmektedir. Hastaligin
patogenezinde “T helper (Tw)” lenfositlerinin giiglii aktivasyonu ya da B lenfositlerinin tiikiiriik
bezinin antijenik yapisinda karsi gli¢lii antikor {iretimi varsayimlari irdelenmektedir.

Genellikle orta yash kadinlarda goriilen Mikulicz hastaligi, etkilenen biiyiik tiikiiriik bezleri-
nin sessizce biiylimesiyle belirir. Tiikiiriik bezlerinden once biri biiyiimeye baslar, zamanla
bilateral biiylime bulgular1 ortaya ¢ikar. Salginin azalmasi sekonder bakteriyel infeksiyonlar igin
uygun bir ortamdir. Yineleyen infeksiyonlar, tiikiiriik bezlerinin nodiiler bir yap1 kazanmasina
yol agar.

Mikroskopik incelemede, giiclii bir lenfosit infiltrasyonu saptanir (parotit, lenfositik sialade-
nit). Lenfosit infiltrasyonu intralobiiler duktuslardan baglar (periduktal lenfositik sialadenit).
Infiltrasyon arttikca genisleyen duktuslar dagilmaya baslar. Duktuslar1 zarar goren asiniislerde
atrofi geligir. Biiyiikce duktuslarda beliren epitel ve myoepitel hiicre proliferasyonlar: tiikiiriik
akimimi engeller (sialektazi). Epitel ve myoepitel hiicre proliferasyonlar1 lenfositlerin yogun
oldugu kesimlerde daha aktiftir ve adaciklar olusturur. Epimyoepitelyal hiicre adaciklar1 ¢evre-
sinden baslayan hyalinlesme giderek tiim lobuluslara yayilir (interstisiyel fibrozis). Asiniislerin
biiyiik boliimiiniin zarar gordiigii son evrede tiikiiriik salgilama islevi yitirilir.

Mikulicz hastalarinin 6zgiin bir tedavisi yoktur. Xerostomia tablosunun sonuglarini ortadan
kaldirmaya yonelik palyatif uygulamalarla yetinilir. Etkilenen tiikiiriik bezlerinden lenfoid ya da
epitelyal tiimorler gelisebilir. Mikulicz hastalifi, 6zellikle tiikiiriik bezinin primer lenfomalari
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icin 6nemli bir risk faktoridiir; boyle olgularin prognozunu ortaya ¢ikan lenfomanin tipi ve
evresi belirler.

Mikulicz sendromu: tiikiiriik ve gbzyasi bezlerinin Sjégren sendromu, lenfoma ya da sarkoidoz nedeniyle
sismesi olgusu i¢in yapilan klinik bir tanimlamadir.

Kronik sklerozan sialadenit: submandibular tiikiiriik bezinde goriilen 6zel bir yang: tiriidiir.
Gilglii fibrozis nedeniyle ortaya ¢ikan biliylime ve katilagma klinikte tiimor gibi algilanir; bu
nedenle, bazi arastirmacilar tarafindan Kiittner tiimérii olarak da adlandirilmaktadir. 40 yas
tizerindeki erkeklerde gorece siktir. Unilateral ya da bilateral geligir. Bazi olgular tiikiiriik tas1 ile
birliktedir. Kronik sklerozan sialadenit hastalarinin bir bdlimiinde serum IgG4 diizeyleri
yiiksektir; bu hastalarda ayrica otoimmun pankreatit, kolanjit, retroperitoneal fibrozis ve
lenfadenopati bulgular1 saptanir.

Kronik sklerozan sialadenit olgusunun baslangic evresinde fokal lenfoplazmositer hiicre
infiltrasyonu vardir. Tkinci asamadaki lezyonlarda lenfoplazmositer hiicre infiltrasyonu artar ve
fibrozis baslar. Ugiincii ve son asamada, tiikiiriik bezinin lobiiler yapisinin korundugu ancak
interlobiiler stromada yogun bag dokusu artisi (skleroz), gii¢lii plazma hiicresi ve lenfosit
infiltrasyonu belirlenir. Cevredeki gii¢lii fibrozis lobuluslarin kiigiilmesine yol agar (atrofi).
Plazma hiicreleri IgG4-pozitif boyanma gosterebilir.

Ozgiin bir tedavisi yoktur. Cerrahi yontemlerin uygulanmasi gerekebilir.

Cevresel etkenlere bagh patolojiler

Radyasyon sialadeniti: bas-boyun bolgesini igine alan radyoterapi uygulamalarmin tikiiriik
bezleri tizerindeki olumsuz etkileri xerostomia tablosunun belirmesine neden olur (bkz
Xerostomia). Xerostomia ile birlikte agiz mukozasi lezyonlari, periodontal patolojiler, agiz
florasinda degisme ve gikarci infeksiyon hastaliklar1 ortaya ¢ikar (bkz Onkoterapi stomatitleri).

6 Gy tizerindeki bir radyasyon dozunun etkisinde kalmis olan tiikiiriik bezlerinde, 6ncelikle
serdz asiniisler ¢evresinde dnce noétrofiller ve eozinofiller belirir, ser6z salgt yapan hiicrelerde
dejenerasyonlar ve apoptozis baslar. Giderek azalan parenkimin yerini fibréz doku doldurur
(fibrozis). Miikoz hiicreler ve duktus epitel hiicreleri daha ge¢ donemlerde ya da giiclii
radyasyonlardan etkilenirler. Radyasyon etkisinin ortadan kalktig1 olgulardaki rejenerasyon
cabalar1 genellikle yetersizdir.

Nekrotizan sialometaplazi: Sert ve yumusak damak sinirinda goriilen, cerrahi girisim ve lokal
anestezi gibi yerel travmalar, vaskiiler patolojiler, orak hiicreli anemi gibi nedenlere bagli oldugu
varsayilan bir tablodur. Yerel kan dolasiminin bozulmasi iskemiye ve kiigiik tiikiiriikk bezlerinde
infarktlara yol agar. iskemiden etkilenmeyen duktuslarda skuaméz metaplazi gelisir. Etkilenen
mukozadaki ilk bulgular hiperemi ve 6demdir; bir siire sonra 1-3 ¢cm ¢apinda eritemli bir nodiil
olusur, nodiil tizerinde giderek biiyiiyen, sinirlari belirgin {ilserlesme saptanir. Bilateral olabilir.
Olgularin bazilar1 agrilidir. Hastalarin parestezi ve anestezi yakinmalar1 olabilir.

Mikroskopik incelemede, kiigiik tiikiiriik bezi lobuluslarinda infarkt saptanir. infarktlar1 ve
serbest kalan mukus golciiklerini kusatan yangisal bir tepki vardir. Cevredeki saglam bezlerin
duktuslarinda hiperplazi ve skuaméz metaplazi goriiliir. Ulseri kusatan mukozada psddo-
epitelyomatoz hiperplazi gelisir. S6z konusu mikroskopik bulgularla skuméz hiicreli karsinomu
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ya da mukoepidermoid karsinomu animsatabilir. Lobulus diizeninin korunmasi ve infarktlarin
varhigi mikroskopik ayiric1 tanida 6nemli Olgiitlerdir. Klinik olarak tiimor izlenimi veren
olgularda ayirici tani i¢in biyopsi yapilabilir.

Nekrotizan sialometaplazi olgulari, klinik ve mikroskopik nitelikleri agisindan malign timor
izlenimi verebilir; ancak, birka¢ hafta i¢inde kendiliginden iyilesir, tedaviye gerek yoktur.
Nekroz alaninin ¢ok genis oldugu olgularda sikatris birakar.

Adenomatoid hiperplazi: damak mukozasindaki kiigiik tiikiiriik bezlerinin hiperplazisine bagl bir
tablodur. Geng ve orta yasgh erkeklerde gorece siktir. Etyolojisinde tiitiin kullanma, protez
iritasyonu ve benzeri kronik travmalarm etkisi oldugu varsayilir. Lezyon alaninda iizeri diizenli
bir mukoza ile ortiili sislik segilir; klinikte tiimdr sanis1 verebilir.

Biyopsi orneklerinin mikroskopik incelemesinde, miik6z bezlerde asir1 bir hiperplazi gorii-
liir. Asiniislerin bazilar1 oldukg¢a biiyiiktiir. Duktuslar dogal goriinimdedir. Yangisal infiltrasyon
secilemez.

Ozgiin bir tedavi yontemi yoktur; yerel travmanin ortadan kaldirilmasiyla birlikte lezyon
gerilemeye baglar.

Tablo 17.2. Tikiiriik bezlerine 6zgii seyrek goriilen hastaliklar.

Lezyon Neden Klinik Patoloji
Yerlesim Tedavi
Sklerozan polikistik Reaktif Yavas biiyiiyen agrisiz Giiglii fibrozis alanlari iginde
adenozis Parotis kitle; Eksizyon-residiv asiniis ve kistik geniglemis
seyrek duktus kalintilari
Cheilitis glandularis Bilinmiyor Erkeklerde sik; yiizeysel Liimenleri onkositik hiicrelerle
(stomatitis glandularis) KTB* ya da derin lezyonlar; doseli duktuslar, stromada akut
(alt dudak) stipiirasyon; steroid ya da | ve kronik yangi
cerrahi
Adenomatoid hiperplazi Bilinmiyor Sert-yumugak damak Asiner tip: miik6z hiicre
(asiner ve duktal) KTB sinirinda agrisiz kitle; hiperplazisi
(damak) Eksizyon Duktal tip: myoepitel ve kiibik
epitel adaciklari
Onkositik lezyonlar
Diffuz onkositozis Yaglanma; Soliter kitle; eksizyon Asiniislerde ve duktuslarda
BTB** onkositler
Multifokal nodiiler Reaktif; Nodiiler hiperplazi; Solid ve asiner onkositik hiicre
onkositik hiperplazi | BTB eksizyon gruplart

* KTB: kiigiik tiikiiriik bezleri; BTB**: biiyiik tiikiiriik bezleri

TUKURUK BEZi KiSTLERI ve KISTIK OLUSUMLARI

Tiikiirtik bezlerinin kistleri, genellikle mukus i¢eren ve psodokist niteligi gosteren olusumlardir.
Mukosel ve retansiyon kistleri kiigiik tiikiiriik bezlerine, ranula ise agiz tabanindaki biiyiik
tiikiiriik bezlerine 6zgii olusumlardir.
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Mukosel: kiigiik tiikiiriik bezlerine 6zgli kistik olusumlardir. Mukosellerin patogenezinde 3
olasilik vardir; (a) ekstravazasyon: duktuslarin yirtilmasi ve salgimin bag dokusu igerisinde
gollenmesi; (b) retansiyon: tiikiiriik bezi duktusunun tikanmasi; (c) idiopatik (yiizeysel)
mukoseller.

a) Ekstravazasyon mukoselleri: olgularin %90’inda ekstravazasyon saptanir. Alt dudak
yerlesimi ¢ok siktir; yanak, dil ucu ve kenarlari, agiz tabani gibi yerlesimlere gorece az rastlanir.
Isirma gibi bir travmanin etkisiyle olusan duktus yirtilmasinin sonucudur. Genellikle ansizin
ortaya ¢ikar ve birkag¢ giinde 1-2 cm gapina ulasabilir. Yiizeyden disa kubbe bigiminde, mavimsi
renkte bir kabariklik yapar. Uzerini 6rten mukoza diizenlidir. Agrisizdir. Biiyiik bir béliimii
kendiliginden agilarak iyilegir.

Biyopsi orneklerinin incelenmesinde, ¢evresi graniilasyon dokusu tarafindan kusatilmis bir
mukus golciigii saptanir. Mukusun igerisinde ve ¢evresinde, mukus fagosite etmis makrofajlar ve
nétrofil polimorflar bulunur.

Kendiliginden patlayamayan mukosellere cerrahi girisim uygulanabilir; mukoselin

kaynaklandig1 kii¢iik tiikiiriik bezinin ¢ikarilamadigi olgularda residiv olur. Cerrahi girisimlerin
bir boliimiinde, duktuslari travmatize olan komsu tiikiiriik bezlerinden kdkenli yeni mukosel(ler)
geligebilir. Yiizeye ¢ok yakin olan mukosellerin tedavisine gerek yoktur.
(b) Retansiyon mukoselleri: yashlarda gorece sik goriiliirler. Tikiiriik bezi duktuslarinin
daralmasi ya da tikanmasi sonucunda olusurlar. Duktusun tikanmasi tiikiiriikk tasina (sialolit),
periduktal fibrozise ya da duktus c¢evresindeki bir tiimoriin basisma baglidir. Geriye dogru
biriken mukus, duktusun proksimalinde kistik genislemeye yol acar. Ust dudak, damak, yanak,
maksiller siniis ve agiz tabam yerlesimi gorece siktir. Genellikle agrisiz bir siglik yapar. 1 cm
capina dek ulasabilir. Uzerini érten mukoza diizenlidir.

Mikroskopik incelemede, igyiizii duktus epiteliyle doseli kistik bosluk goriiliir. Etkilenen
kiiglik tlkiirik bezinin duktus epitelinde skuaméz metaplazi goriilebilir. Duktusun tikanma
yerinde tlikiiriik tasi, fibrozis, tiimor infiltrasyonu ya da koyulasmis mukus saptanabilir.
Ceperdeki bag dokusunda yangisal hiicre infiltrasyonu yoktur.

Tedavisinde, tiikiiriik bezi lobulusu ve duktusu birlikte ¢ikarimalidir. Cerrahi girisimlerin
bir boliimiinde, duktuslar1 travmatize olan komsu tiikiiriik bezlerinden kokenli yeni mukoseller
gelisebilir.

(c) Yiizeysel mukoseller: her yasta goriilebilir, kadinlarda gorece siktir. Mukoza yiizeyinde
olusan ve vezikiilleri animsatan ¢ok sayida (multipl) yiizeysel mukus gdlciikleri vardir.

Ranula: agiz tabaninda gelisen, glandula sublingualis ya da glandula submandibularis kokenli,
limeni mukoseréz siviyla dolu Kistik bir olusumdur. Travmatik duktus yirtilmasina ya da
tiikiiriik tasmna bagl duktus tikanmasi sonucunda ortaya ¢ikar. Agiz tabaninda mavimsi renkli,
kubbemsi ve fliiktiiasyon veren yiikselti biciminde belirir. Rengi ve de bicimi nedeniyle
kurbagaya benzer (ranula; kurbagacik). Biiyiik olusumlar orta ¢izgiyi asabilir, dili yukar1 dogru
kaldirabilir. Olusumun igerisindeki mukoser6z sivi, agiz tabamimi olusturan kaslar arasina
girebilir. Duktusu tikayan tas (varsa) radyolojik ve ultrasonografik incelemelerle belirlenebilir.
Mikroskopik bulgular ile etyolojik faktor arasinda baglanti vardir. Travmatik duktus
yirtilmalarina bagh olanlarda, miikoseréz sivi golciigiinii kusatan graniilasyon dokusu izlenir.
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Duktus tikanmasina bagli olan olgularda, igyiizii duktus epiteliyle doseli, limeni miikéseroz
siviyla dolu kistik bir bogluk goriiliir.

Etyolojik faktor tedavi yontemini de etkiler. Marsiipiyalizasyon uygulanan olgularda residiv
oram ylksektir (duktus yirtilmasi saptanan olgularda 6ncelikle uygulanan marsiipiyalizasyon
sonu¢ vermezse tlikiiriik bezinin eksizyonu gerekir). Duktus tikanmasina baglh olgularda,
tikdirtik tas1 ¢ikarilir ve duktus onarimi yapilir.

Sialokist (parotisin duktal retansiyon kisti): parotis duktusunun obstriiksiyonu sonrasinda gelisen
kistik olusumlardir. 1-3 cm ¢aplarinda, agrisiz bir sislik yapar. Duktus epiteli kiibik, silindirik ya
da skuamdz nitelik gosterir; mukuslu hiicrelere ve onkositlere rastlanabilir. Periduktal alanda
gliclii fibrozis ve yamalar bigiminde kronik yangi hiicreleri saptanir. Tedavisinde eksizyon
oOnerilir.

Tiikiiriik bezlerinin polikistik hastaligi: parotisin unilateral ya da bilateral biiylimesiyle ortaya
¢ikar. Yemek sirasinda tikiiriik bez(ler)inin gismesi hastamin en Onemli yakimmasidir.
Sialografide, multipl sialoektazi alanlar1 saptanir. Mikroskopisinde, parenkim iginde bal petegi
izlenimi veren ¢ok sayida kistik yap1 izlenir. Kistik bosluklar yassilasmis ya da kiibik epitel
hiicreleriyle doselidir. Liimenlerinde eozinofil bir madde bulunur. Tedavisinde eksizyon
uygulamr. Prognoz iyidir.

HIV kokenli Kistik tiikiiriik bezi hastaligi: AIDS hastalarinin yaklagik %10’unda iki ya da tek
tarafli parotis biiyiimesi saptamir. Parotis biliylimesinin nedeni lenfoid hiperplazi ya da
lenfoepitelyal kistik olusumlardir. Mikroskopik incelemede, duktuslar ¢evresinde yogun lenfosit
infiltrasyonu saptanir. Pars striata kokenli hiicre proliferasyonlarmin yaptigi kiimeler ve bu
kiimelerin bir boliimiiniin ortasinda kistik erimeler vardir.

TUKURUK BEZi TUMORLERI

Ekzokrin bezler iki temel komponentten olusur; (a) asiniisler, (b) duktuslar. Tiikiiriik bezi

duktusunun baglangi¢c bolimiine pars intercalata adi verilir. Bosaltma kanalinin son bolimii
olan ductus excreterius ile baslangi¢ boliimiinii olusturan pars intercalata arasindaki parca pars
striata olarak nitelenir. Asiniisleri ve pars intercalata’yr kusatan myoepitel hiicrelerinin
kontraksiyonu tiikiirigiin sagilmasina yardim eder. Tiikiiriik bezi tiimdrleri ¢cogunlukla pars
intercalata ve ductus excreterius hiicrelerinden, bir boliimii ise asiniis hiicrelerinden, duktus
hiicrelerinden ve myoepitel hiicrelerinden kokenlidir. Baz1 tiimorlerde birden fazla hiicrenin
birlikte bulundugu saptanir.
Tiikiirtik bezi asiniislerini ve duktal sistemini olusturan epitel hiicrelerindeki c¢esitlilik tiimor-
lerine de yansimaktadir. Bu nedenle, tiikiiriikk bezlerine 6zgli tiimorlerin siniflandirilmasindaki
karmasanin daha uzun bir siire yasanacag soylenebilir. WHO smiflandirilmasinda 40 kadar
tikirik bezi timorii tammlamasinin yapilmasi bu karmasanin en iyi gostergesidir. Glandula
parotis, tikiiriik bezi tiimorlerinin yerlesimi agisindan ilk siray1 alir.

Tiikiirtik bezi tlimorlerine heterotopik tiikiiriik bezlerinin bulundugu alanlarda da rastlanabil-
mektedir. Heterotopik tiikiiritk bezlerinin goriildiigii yerlesimlerin baslicalar1 sunlardir: gozyasi
bezi, dis kulak yolu, orta kulak, lenf diigiimleri (servikal, parotis c¢evresi), tiroid, paratiroid,
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intrakraniyal (hipofiz, pontoserebellar kdse), boyun derisi (subkutan), mediasten, GIS (mide,
rektum), prostat, gene kemikleri (santral).

Tablo 17.3. Tiikiiriik bezi tiimorlerinin kaynaklandigi hiicre tipleri.
Koken Tiimor
Pars intercalata Pleomorfik adenom, Adenoid kistik karsinom,
Adenokarsinom, Asiniis hiicreli karsinom,
Onkositoma; Onkositik hiicre komponenti
Ductus excreterius Mukoepidermoid tiimérler, Skuaméz hiicreli karsinom

Myoepitelyal hiicreler Myoepitelyoma; myoepitelyal komponent

Tablo 17.4. Tikiiriik bezi tiimorlerinde yerlesim ve klinik davranis.

Yerlegim / Davranig Benign (%) | Malign (%)
1. Gl. parotis 75 25
2. Gl. submandibularis 50 50
3. Kiiciik tiikiiriik bezleri 25 75
4. Gl. sublingualis 1 99

Selim tiimorler (tiikiiriik bezi adenomlarr)

Salgi bezlerinin selim tiimorleri “adenoma” olarak nitelendirilir. Tiikiiriik bezi adenomalar1 3 ana
grupta toplanir:
(@) Monomorfik adenomalar, (b) Pleomorfik adenomalar (mikst tiimér), (c) Duktal papillomalar.

Monomorfik adenomalar: tiikiiriik bezinin duktus sistemini olusturan hiicrelerden kokenli
timorlerdir.  Monomorfik adenomalarin biiyiik bolimii parotiste goriiliir. Erigkin hastalar
¢ogunluktadir. Cerrahi girisim segenegi, timoriin tipine ve biiyilikliigline gore yapilir. Bazilari
multifokal olabilir. Monomorfik adenomalar, tiimériin yapisinda 6ne ¢ikan hiicre tipine gore
farkli adlarla tanimlanirlar.

Tablo 17.5. Monomorfik adenomalarda klinik bulgular ve tedavi.

Tiimor Yas/Cinsiyet Yerlesim Tedavi/Residiv

Bazal hiicreli adenoma 35-80/Erkek Parotis Eksizyon/Residiv yok
Kanalikiiler adenoma 50 yas tizeri/Kadin Ust dudak Eksizyon/Residiv olabilir
Myoepitelyoma 30 yas tizeri/- Parotis; dil Eksizyon/Residiv yok
Sebaseoz adenoma Ender Parotis Parotidektomi/?
Onkositoma Ender Parotis Parsiyel parotidektomi/?
Warthin timorii (papillary | 40 yas tzeri/Erkek Parotis (altgene angulusuna | Eksizyon-Parsiyel
cystadenoma yakin alanda) parotidektomi/Residiv
lymphomatosum) olabilir

Warthin tiimorii (papillary cystadenoma lymphomatosum): monomorfik adenomlardan biri olan Warthin
tiimori tiikiiriik bezlerinin en sik goriilen ikinci tiimoriidiir. Erkeklerde daha siktir. Bazi olgular multifokal
ya da bilateral nitelikler igerebilir. Yavas biiyliyen agrisiz bir kitle olusturur. Mikroskopisinde, kistik
bosluklarin limenine dogru papiller ¢ikintilar yapan onkositik hiicrelerin hemen altinda germinatif
merkezleri bulunan lenf folikiilleri izlenir. Bazi olgularda skuamdéz metaplazi goriilebilir. Tedavisinde
tiimdriin eniikleasyonu ya da rezeksiyonu yeterli olmaktadir.
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Tablo 17.6. Monomorfik adenomalarda kdken ve patoloji

Tiimor Koken Mikroskopi Histokimya | Stroma
Bazal hiicreli Pars intercalata Bazaloid hiicreler (solid ya da p63 Ozellik yok
adenoma trabekiiler yapilar)
Kanalikiiler adenoma | Pars intercalata Bazaloid hiicreler (iki sira Vaskiiler ve gevsek stroma
hiicreden olusan kordonlar) -
Fusiform ve/veya yuvarlak S-100, Kondromiksoid goriiniim
Myoepitelyoma Myoepitel (plazmositoid) myoepitel Aktin,
hiicreleri Sitokeratin

Sebaseoz adenoma

Pars intercalata
Pars striata

Yag bezi niteligi gosteren epitel
hiicreleri

Lenfoid doku varsa
“Sebaseodz lenfadenoma”

Onkositoma
(oksifilik adenoma)

Pars striata

Graniiller igeren genis, koyu
eozinofil sitoplazmal1 hiicreler
(onkosit)

Ozellik yok

Warthin tiimorii
(papillary
cystadenoma
lymphomatosum)

Pars striata +
lenfoid doku

Onkositlerden olusan papiller
yapilar + skuamoz metaplazi

B lenfositlerden olusan
lenfoid doku

Pleomorfik adenoma (mixed tumor): tiikiiriik bezlerinin en sik goriilen timoridir. Parotis
yerlesimi oldukga siktir. Kiigiik tiikiiriik bezlerinde de goriilebilir (kiiciik tiikiiriik bezlerinde
Ozgli timorlerinin  %:’sini  pleomorfik adenomalar olusturur). Hastalarin ¢ogu 50 yasin
iizerindedir.

Parotis yerlesimi gOsterenler yavas biiyiiyen agrisiz bir kitle olusturur. Genellikle kiigiik
nodiiler olusumlar yapar; tiimor biiyiidiikge asimetri ve kitlesine bagli bulgular ortaya ¢ikar.
Kilogram agirligina ulasabilir. Parotis iist kutup tiimorleri kulak kepgesini yukart dogru iterek
gelisir. Alt kutup yoniinde biiyiiyen tiimérler ise altgene angulusuna dogru uzanirlar. One dogru
gelisen biiyiik tiimorler altgene ramusunun arka kenarinda basing atrofisine neden olabilir.
Parotisteki Kkitlenin makroskopik incelenmesinde, sinirlar1 belirgin nodiiler yapida bir olusum
saptanir.

Kiiciik tiikiiriik bezlerinden kokenli pleomorfik adenomlarin biiyiik béliimii damak mukozasi
yerlesimi gosterir; tist dudak ve yanak mukozasinda ortaya g¢ikabilir. Klinik incelemede kati
kivamli, yuvarlak¢a ve hareketli bir olusum saptanir; ylizeyi drten mukoza genellikle diizenlidir.

Mikroskopik incelemede, diizenli bir kapsiil goriilmez. Parotis olgularindaki psddokapsiil
icinde gelismekte olan kiigiik timor adaciklart bulunabilir. Tiimorin hiicresel nitelikleri
incelendiginde olgular arasinda biiyiik farkliliklar gosteren bir yapi ile karsilasilir. Tiikiiriik bezi
duktus epitel hiicreleri ile myoepitel hiicrelerinden olusan bir yap1 vardir. Bu iki hiicre tipine
degisik oranlarda rastlanir; bazi tiimérlerde hiicrelerden birinin baskin oldugu goriilebilir. Epitel
hiicreleri Kitleler, gruplar ve kordonlar olusturur. Bazi epitel hiicrelerinde onkositik, skuamoz ve
sebasedz metaplazi olabilir. Yuvarlak¢a ya da fusiform hiicrelerden olusan myoepitel hiicre
proliferasyonlar1 bulunur. Epitel ve myoepitel hiicrelerini kusatan mezenkimal doku i¢inde
miksoid, kondroid ve osteoid elemanlara rastlanabilir.
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Pleomorfik adenomlarinin tedavisinde eksizyon yontemi uygulanir. Diizenli bir kapsiiliin
bulunmamasi residiv riskini arttirir. Uzun siire tedavi edilmeyen pleomorfik adenomlarda
kanserlesme goriilebilmektedir.

Duktal papillomalar: tiikiirik bezlerinin toplayict duktuslari ve bosaltma boliimiinden (ductus
excretorius) kokenli timérlerdir.

Tablo 17.7. Duktal papillomalarda Klinik bulgular ve tedavi

Tiimor Yas/Cinsiyet Yerlesim/Klinik bulgu Tedavi/Residiv
Inverted duktal papilloma | Eriskin/ - KTB* (endofitik) Eksizyon
Residiv yok
Sialadenoma papilliferum | 50 yas tizeri/Erkek KTB (yanak ve damak; Eksizyon
ekzofitik) Residiv yok
Intraduktal papilloma 30 yas lizeri/ - KTB, Parotis (endofitik) Eksizyon
Residiv yok

* KTB (kiigiik tiikiiriik bezleri)

Tablo 17.8. Duktal papillomalarda koken ve patoloji

Tiimor Kdoken Mikroskopi Histokimya (+) | Stroma

Inverted duktal Ductus Silindirik,  skuamdéz ve  goblet

papilloma excretorius hiicrelerinden olusan, derine dogru | Sitokeratin Fibrovaskiiler
gelisen papiller yapilar

Sialadenoma Ductus Silindirik, skuam6éz ve  goblet | Sitokeratin,

papilliferum excretorius hiicrelerinden olusan, yiizeye dogru | aktin, vimentin, | Fibrovaskiiler

(myoepitel) gelisen papiller yapilar S-100

Intraduktal Ductus Genislemis duktus liimeninde

papilloma excretorius silindirik/kiibik  hiicrelerden olusan | Sitokeratin -
papiller ¢ikintilar

Habis tiimorler (tiikiiriik bezi karsinomalart)

Salg: iireten tiim doku ve organlarin habis tiimorlerinin adlandirilmasinda ‘“‘adenokarsinom”
nitelemesi yapilir. Tiikiirik bezlerinden kékenli habis tiimoérlerin bir béliimiinde ise “karsinom”
nitelemesi yeterli goriilmektedir (Ornegin, tiikiirik bezinin monomorfik karsinomu).
Mikroskopik yapilari agisindan biiyiik bir gesitlilik gosteren tiikiiriik bezi (adeno)karsinomlarinin
siiflandirilmasinda  giicliikler yasanmaktadir. Asagidaki smiflandirma 6grenme kolayligi
acisindan daha yararl olacaktir:

(@) Monomorfik karsinomlar, (b) Pleomorfik adenokarsinomlar (mikst ttimér), (c) Duktal
karsinomlar, (d) Mukoepidermoid karsinom, (e) Adenoid Kistik karsinom, (f) Adenokarsinomlar.

Monomorfik karsinomlar: monomorfik karsinomlar, selim tiimorler boliimiinde tek tip hiicreden
olustugu aktarilan monomorfik adenomlarin malign karsiliklar1 olarak nitelendirilebilir. Tek
hiicre tipinden olusan bu tiir tiimorlerin bir boliimiinde farkli hiicrelere de rastlanabilmekte,
ancak mikroskopik tanida baskin olan hiicreler 6ne ¢ikarilmaktadir. Tiikiiriik bezlerinden kokenli
habis tiimorlerin ¢ogunda sinir kilifi invazyonuna bagli agri1 bulgusu vardir.
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Tablo 17.9. Monomorfik karsinomlarda Klinik bulgular ve tedavi

Tiimor Yas/Cinsiyet Yerlesim Tedavi/Residiv/Metastaz
Bazal hiicreli Parsiyel parotidektomi
adenokarsinom Ender Parotis Residiv ve metastaz seyrek
Parotis, Eksizyon
Asiniis hiicreli karsinom Her yas /Ayrim yok KTB* Residiv ender
Metastaz seyrek (SLD)**
Epimyoepitelyal karsinom | 70 yas iizeri/Kadin Parotis Parsiyel parotidektomi
3 cm iizerindekilerde residiv
Metastaz seyrek (SLD)

* KTB (kiigiik tiikiiriik bezleri); **SLD (servikal lenf diigiimleri)

Tablo 17.10. Monomorfik karsinomlarda koken ve patoloji

Tiimor Koken Mikroskopi Histokimya (+) | Stroma
Pars Bazaloid hiicreler (kordonlar ve Ozellik yok
Bazal hiicreli intercalata kitleler), ¢evre doku ve sinir -
adenokarsinom Invazyonu
Asiniis Iyi diferansiye asiniis hiicreler Graniiller PAS, Stroma az
Asiniis hiicreli hiicreleri & (genis ve graniillii sitoplazma), sitokeratin
karsinom Pars berrak hiicreler (berrak hiicreli
intercalata adenokarsinom)
Epimyoepitelyal Kitleler ve kordonlar yapan berrak | PAS Hyalinlegme
karsinom Myoepitel hiicreler

Pleomorfik adenokarsinom (malign mikst timor): genellikle parotis ve kiigiik tikiiriik bezi
yerlesimi gosterir. Parotis yerlesimi gosterenler, uzun siiredir bulunan ancak tedavi gérmeyen ya
da tedaviden sonra birkag kez residiv yapmus pleomorfik adenomlardaki kanserlesme ile ortaya
cikar. Yillardir bulunan bir selim tiimériin ¢evre dokulara fiske olmasi, iilserlesmesi ve servikal
lenfadenopati gibi bulgular malignite 6lgiitleridir. Kiigiik tiikiiriikk bezlerinden kokenli olanlar
dogrudan malign timor olarak belirebilir. Mikroskopik nitelikleri pleomorfik adenom gibidir.
Cevre doku invazyonu, nekroz, kanama ve distrofik kalsifikasyon alanlar1 arasinda adenoid
kistik karsinom ya da basit adenokarsinom niteligi gosteren bir timoér infiltrasyonu belirlenir.
Bazi olgularda epitelyal ve mezenkimal komponentlerin ikisinde de malignite bulgular1 saptanir
(karsinosarkom).

Tedavisinde radikal parotidektomi + radikal boyun diseksiyonu uygulanir. Olgularin ’%’sinde
residiv olur. Servikal lenf diigiimii, akciger ve kemik metastazlari olabilir. Prognoz kotiidiir.

Duktal karsinomlar: Klinik ve mikroskopik ozellikleriyle memede saptanan duktal karsinomlara
bliylik benzerlik gosterir. Tiikiiriik bezlerinin en kotii gidigli tiimdrlerinden biridir. Olgularin
biiyiik boliimii parotis yerlesimi gosterir. 60 yas tizeri erkeklerde siktir. Kati ve agrisiz bir kitle
olusturur. Mikroskopisinde, bazilari miisin igeren genis eozinofil sitoplazmali, yuvarlak¢a
cekirdekli hiicrelerin olusturdugu bir tiimdr saptanir. Tiimor hiicreleri, duktuslarin ¢eperinden
limene dogru gelisen papiller, kribriform ya da solid kitleler olustururlar. Solid timor
kitlelerinin ortasinda tiimor nekrozu vardir (komedokarsinom). Cekirdek pleomorfizmi vardir,
mitozlar seyrektir. Cevre doku ve periferik sinir invazyonu izlenir. Tedavisinde radikal cerrahi
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girisimin yanisira postoperatif radyoterapi uygulanir. Prognoz kotiidiir. Bolgesel lenf diigtimleri,
akciger ve kemik metastazlar1 sik¢a goriiliir.

Mukoepidermoid karsinom: tiikiiriik bezlerinin duktus epitellerinden kokenli habis tiimdrlerdir.
Olgularin biiylik bolimii parotis ve kiigiik tikiiriik bezleri yerlesimi gdsterir. Santral tip
mukoepidermoid karsinomlara rastlanabilir. Hastalarin ¢ogu 20 yas {iizerindedir; ¢ocukluk
yaslarinda en sik goriilen tiikiiriik bezi timoridiir. Tiimoériin klinik gidisi mikroskopik dlgiitlerin
(grade) niteligine baghdir; diisiik grade’li tiimorler yavas, yiksek grade’li tiimorler hizli bir
gelisme gosterir.

Tablo 17.11. Mukoepidermoid tiimérlerin 6zellikleri.

Bulgu/Grade Diisiik grade Yiiksek grade
Gelisme hiz1 Yavas Hizli
Kapsiil + -

Agri - +
Mukoza tiimoriinde iilserlesme - +
Duktus obstriiksiyonu - +
Parotis tiimériinde N.facialis invazyonu - +
Santral lezyon radyolojisi Sinirlar segilebilir Simirlar belirsiz

Tiikiirik bezlerinin uzaginda ortaya ¢ikan mukoepidermoid karsinomlardan “ektopik
tikiiriik bezi dokusu” sorumlu tutulmaktadir; 6zellikle altcenede goriilen santral tiimérlerin
kokeni bu goriise dayandirilarak agiklanmaktadir.

Mikroskopik incelemede 2 tiir hiicre goriiliir; miisin iireten hiicreler (muco-) ve skuamoz
epitel hiicreleri (-epidermoid). Cekirdek atipisi, mitozlar ve timor nekrozu izlenir. Disiik
grade’li tiimorlerde miisin tireten hiicreler 6n plandadir; yer yer miisinle dolu minik golciikler ve
kistik alanlar izlenir. Cevre dokulara invazyon yoktur. Yiiksek grade’li olgularda ise ¢evre doku
invazyonu gosteren solid bir timér segilir. Skuamoz epitel hiicreleri ve berrak sitoplazmali
hiicreler ¢gogunluktadir; arada miisinli hiicre gruplarina rastlanir. Onkosit igeren tipine “onkositik
mukoepidermoid karsinom” adi verilir. Yiiksek grade’li tiimorlerde sitokeratin 7 ve 14 ile pozitif
boyanma saptanir.

Tedavisinde parotidektomi ya da cerrahi sinirlar1 genis tutulmus eksizyon gibi radikal
yontemler uygulanir. Diisiik grade’li tiimorlerde, genglerde, kadinlarda, parotis yerlesimi
gosteren olgularda ve cerrahi sinir1 temiz olanlarda prognoz iyidir. Santral lezyonlarda residivler
ve metastazlar gorece siktir.

Adenoid kistik karsinom: tiikiiriik bezi duktuslarinin pars intercalata ve terminal duktuslarindan
kokenli habis tlimorlerdir. Hastalarin biiyiik boliimii 40 yasin iizerindedir. Olgularin yarisindan
cogu kiigiik tiikiiriik bezlerinden kaynaklidir; bunlar1 Gl.submandibularis ve Gl.parotis yerlesimi
izler. Kiigiik tiikiiriik bezlerinden kokenli tiimorlerin olusturdugu nodiiler yapilarin {izerini orten
mukoza iilserlesir. Ozellikle sert damak yerlesimi gosterenlerde kemik invazyonu da gelisir.
Biiyiik tiikiiriik bezi tiimorleri ise yavas biiyiiyen kat1 bir kitle olusturur. Baz1 olgularda periferik
sinir kiliflar1 ve n.facialis invazyonuna bagli nérolojik bulgular vardir. Santral timorler oldukca
enderdir, tiimii altgenede saptanmustir.
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Mikroskopik incelemede, kit sitoplazmali, hiperkromatik ¢ekirdekli, yuvarlak¢a-oval ya da
kiibik hiicrelerin olusturdugu timér infiltrasyonu saptanir. Tiimér hiicreleri kribriform ve tubuler
yapilar ile solid kiimeler olusturur. Belirgin bir pleomorfizm ve mitoz yoktur. Hiicre kiimeleri
icindeki silindirik bosluklart mukopolisakkarid yapisinda, parlak eozinofil amorf bir madde
doldurur. Arada myoepitelyal hiicrelere rastlanabilir. Olusumun i¢indeki ve gevresindeki sinir
kiliflarina girmis timor hiicreleri gortlir. Hizli gelisen tiimorlerde nekroz alanlar1 saptanir. p63
genellikle pozitif boyanma gosterir.

Tedavisinde simirlart genis tutulmus radikal cerrahi yontemler uygulanir. Altinda kemik
bulunan mukoza tiimdrlerinde kemik rezeksiyonu oOnerilir. Solid nitelikteki biiyiik tiimdrlerde
residivler siktir ve prognoz kotiidiir. Residivleri en énemli nedeni, sinir kiliflarindaki timdor
infiltrasyonunun cerrahi sinirlarin 6tesine gegmis olmasidir. Olgularin yarisina yakin béliimiinde
metastazlara rastlanir; akcigere metastazlarin bolgesel lenf diiglimleri metastazlarindan once
goriilmesi adenoid kistik karsinoma o6zgii klinik-onkolojik bulgulardan biridir. Metastaz
saptanmayan olgularin prognozu gorece iyidir.

Adenokarsinomlar: yukarida tammlanan tiikiiriik bezi karsinomlar1 diginda kalan, duktuslardan
ya da asiniislerden kokenli olgular1 kapsar. Bu tiir tiimorlerin mikroskopisinde az diferansiye
timor hiicreleri saptanir. Keratin, vimentin ve S-100 ile pozitif boyanma elde edilir. Stroma
hyalinize, miksoid ya da bunlarin karisimindan olusur. Berrak sitoplazmali hiicrelerden olusan
timorlerde gliglii fibrozis bulunabilir (hyalinlesen berrak hiicreli karsinom). Tedavisinde radikal
cerrahi yontemleri uygulanir; prognozu kotiidiir.

Papiller kistadenokarsinom: papiller ve kistik alanlar1 birlikte iceren adenokarsinomlardir.
Olgularin 2/3’1 biiyiik tiikiiriik bezlerinden, 1/3’1i kiigiik tiikiiriikk bezlerinden kokenlidir. Progno-
zu gorece iyidir.

Lobiiler karsinom: tiikiiriik bezi adenokarsinomlarinin bu tipinde mikroskopik yap1 ve klinik
davranis acisindan farkliliklar saptanir. Ileri yaslarda ortaya c¢ikar. Olgularm ¢ogu damak
mukozasindaki kiigiik tiikiiriik bezlerinden kdkenlidir. Yavas biiyliyen, kat1 ve nodiiler bir kitle
olusturur; ylizeyi oOrten epitelde iilserlesme goriilmez. Mikroskopisinde, myoepitel ve duktus
epitel hiicrelerinden kdkenli timor hiicrelerinin olusturdugu lobuluslar saptanir. Tiimér hiicreleri
tubuler dizilmeler, kordonlar ve halkalar yapar. Bazi alanlar1 adenoid kistik karsinomu animsatir.
Sinir kilifi invazyonu vardir. Nekroz ve mitoz bulunmaz. Tedavisinde eksizyon uygulamasi
yeterlidir. Prognozu iyidir; residiv ve metastaz enderdir.

Lenfomalar

Tiikirik bezlerine gomiilmiis lenf diiglimlerinden ya otoimmun hastaliklardaki lenfositik hiicre
yiginlarindan kokenlidir. Mikulicz hastalig1 ve Sjogren sendromu primer tiikiiriik bezi lenfomalart igin risk
faktoriidiir. Olgularin ¢ogu parotis yerlesimi gosterir. Lenf diiglimlerinden baslayan lenfoma tiikiiriik bezi
parenkimi i¢ine infiltrasyon yapar.

Mezenkimal tiimorler

Tiikiirik bezlerinin kusatan mezenkimal dokulardan kokenli selim ve habis tiimérler goriilebilir. Selim
tiimorler arasinda hemangioma, schwannoma, lipoma, vb yumusak doku tiimérlerine rastlanabilmektedir.
Sarkom niteligi tastyan tiimorler enderdir.
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Metastatik tiimorler

Gl.submandibularis ve Gl.parotiditis igindeki ve c¢evresindeki lenf diigiimlerinde beliren metastatik
tiimorlerin bir boliimii tiikiiriik bezi parenkimine infiltrasyon gosterebilir. Bazi olgular ilk bakista tiikiiriik
bezinin primer karsinomu izlenimi verebilir; ancak, Gl.submandibularis yerlesimi gosteren olgularda
oncelikle metastaz olasiligl irdelenmelidir. Metastatik tiimorlerin ¢ogu agiz mukozasindan kokenli
karsinomlar ve melanomalardir. Akciger, meme, bobrek ve kolon karsinomu metastazlart saptanabilir.
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