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Diffüz idiyopatik pulmoner nöroendokrin hücre 
hiperplazisi [diffuse idiopathic pulmonary neuroen-
docrine cell hyperplasia (DIPNECH)], ilk olarak 
1992 yılında Aguayo ve ark. tarafından 6 olguda hi-
stopatolojik olarak nöroendokrin hücrelerin diffüz hi-
perplazisi, multiple karsinoid tümörler ve küçük hava 
yollarında peribronşial fibrozis şeklinde tanımlan-
mıştır.1 Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) tarafından ya-
yımlanan “DSÖ Akciğer Tümör Sınıflaması”nda 
akciğer nöroendokrin kanserlerinin prekanseröz lez-
yonları arasında yer almakta olan DIPNECH, bronş 
mukoza epiteli içinde bazal membranı aşmaksızın nö-

roendokrin hücrelerin diffüz, kümelenmiş veya doğ-
rusal çoğalması olarak tanımlanmaktadır.2 Lezyon 
bazal membranı aşarsa karsinoid tümör(>5mm) veya 
karsinoid tümörlet (<5mm) olarak isimlendirilmek-
tedir.2,3 DIPNECH’nin akciğer karsinoid tümörleri-
nin preinvaziv lezyonu olduğu düşünülmektedir.4 

 OLGU SUNUMU 
73 yaşında kadın hasta 10 aydır süren kronik öksü-
rük şikâyeti ile göğüs hastalıkları polikliniğine baş-
vurdu. Komorbiditesi olmayan hastanın mesleksel ve 
bilinen bir çevresel maruziyeti mevcut değildi. Bir 
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sene önce pnömoni tanısı ile tedavi gören hastanın, 
daha sonraki süreçte takipten çıktığı öğrenildi.  

Hastanın tarafımıza başvurusunda fizik muaye-
nesinde takipneik, oda havasında pulse oksimetre ile 
oksijen saturasyonu %97 idi. Dinlemekle her 2 akci-
ğerde tüm zonlarda selofan raller işitildi. Posteroan-
terior akciğer (PA-AC) grafisinde, sağ akciğerde 
plevral efüzyon ve komşuluğunda infiltrasyon mev-

cuttu (Resim 1). Solunum fonksiyon testi sonuçları 
normal olarak değerlendirildi. Yaklaşık 1 yıldır 
devam eden persistan pulmoner infiltrasyon nede-
niyle hastaya toraks bilgisayarlı tomografi (BT) çe-
kildi. Toraks BT’de, sağ akciğerde en kalın olduğu 
yerde 4 cm plevral efüzyon, bilateral plevral kalın-
laşma, yer yer plevral nodüller, bilateral alt loblarda 
dağınık yerleşimli hava bronkogramları içeren kon-
solidasyon alanları, 1,5 cm boyutunda subkarinal ve 
1,1 cm boyutunda sağ alt paratrakeal lenf nodu iz-
lendi (Resim 2A-B). Pozitron emisyon tomogra-
fisi/BT (PET/BT) sonucunda, sağ paratrakeal, 
subkarinal, bilateral hiler metabolik aktif lenf nodları 
ile mediastinal plevra ile alt lob plevra alanlarında pa-
rankimde konsolidasyon alanları içerisinde nodüler 
görünümde metabolik aktivitesi yüksek lezyonlar iz-
lendi (Resim 3A-B). Hastaya interstisyel akciğer has-
talığı (İAH) ve malignite ön tanıları ile fleksibl 
bronkoskopi (FB) uygulandı. FB’de her 2 bronş ağacı 
açık ve her 2 bronş mukozası soluktu. Bronkoalveo-
ler lavaj örneklerinin mikrobiyolojik incelemesinde, 
patojen ajan saptanmadı. Lavaj sitolojisi “benign” 

RESİM 1: Posteroanterior Akciğer Grafisi: Sağ akciğerde plevral efüzyon, bilate-
ral alt zonlarda olmak üzere sağda daha belirgin konsolidasyon.

RESİM 2: Toraks Bilgisayarlı Tomografi: Sağ akciğerde en kalın olduğu yerde 4 cm plevral efüzyon, bilateral plevral kalınlaşma, yer yer plevral nodüller, bilateral alt lob-
larda dağınık yerleşimli hava bronkogramları içeren konsolidasyon alanları.

a b

RESİM 3: Pozitron Emisyon Tomografisi/Bilgisayarlı Tomografi: Sağ paratrakeal, subkarinal, bilateral hiler metabolik aktif lenf nodları, mediastinal plevra ile alt lob plevra 
alanlarında parankimde konsolidasyon içerisinde nodüler metabolik aktivitesi yüksek lezyonlar.

a b
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olarak değerlendirildi. Multidisipliner göğüs hasta-
lıkları konseyinde görüşülerek, tanı amaçlı video ara-
cılı torakoskopik cerrahi [video assisted thoracic 
surgery (VATS)], kama rezeksiyon ve plevral biyopsi 
yapılmasına karar verildi. 

VATS ile yapılan eksplorasyonda, akciğerde 
yaygın adezyon mevcuttu. Plevradan multiple odak-
lardan kültür ve patoloji için örnekler alındı, sağ üst 
lob anterior ve sağ orta lob mediyal segmentten kama 
rezeksiyon yapıldı. VATS biyopsi sonucu “nöroen-
dokrin hiperplazi, tipik karsinoid tümör, mikroskobik 
bal peteği paterni” olarak sonuçlandı. Karsinoid tü-
mörde, nekroz mevcut değildi. Hücresel atipi ve nük-
leol belirginliği görülmedi. Bütün hücreler içinde 1 
adet mitoz görülmüş olup, ki-67 proliferasyon indeksi 
düşüktü. Karsinoid tümör DSÖ sınıflamasına göre 
“Grade 1” olarak değerlendirildi. Nöroendokrin hücre 
hiperplazisi (NECH) varlığı nedeniyle karsinoid tü-
möre eşlik eden DIPNECH olarak yorumlandı.  
Merkezimizde multidisipliner torasik onkoloji kon-
seyinde tekrar değerlendirilerek, DIPNECH açısın-
dan 1 mg/kg prednizolon ve karsinoid tümör için 
oktreotid başlanması karar verildi. Hastanın tedavi 
sonrası 1. ay kontrolünde, öksürük semptomunda 
tama yakın düzelme izlendi. Dinlemekle bilateral ba-
zallerde nadir ince raller işitildi. PA-AC grafisinde 
ise tama yakın gerileme mevcuttu (Resim 4). 

Olgu sunumu için hastadan onam alınmıştır. 

 TARTIŞMA 
Nöroendokrin hücreler, diğer adıyla “Kulchitsky” 
hücreleri, fetal yaşam sırasında, akciğer epitel hücre-

lerine dönüşen ilk hücreler olup, trakeadan terminal 
bronşiollere kadar bronş duvarında bulunan epitelyal 
hücrelerdir.5 Fetal yaşam sırasında serotonin, kalsito-
nin, nöron spesifik enolaz, kromogranin A gibi çeşitli 
amino asit ve peptidleri salgılar.5,6 Erişkin çağında ise 
akciğer epitelinin yalnızca %0,41’ini oluşturur.5,6 Bu 
hücreler, hipoksemiye sekonder serotonin salgılan-
ması ile vazokonstriksiyona neden olarak kemore-
septör gibi davranırlar.5,6 Pulmoner nöroendokrin 
hücre hiperplazisi, normal akciğer parankiminin em-
briyonik ve fetal gelişiminde kronik obstrüktif akci-
ğer hastalığı, sigara içimi, pnömoni, İAH’ler gibi 
nonneoplastik reaktif durumlarda saptanabilir.7-10 Ay-
rıca karsinoid tümörlerle ilişkili olarak, özellikle 
küçük hücre dışı veya metastatik kanserlerde semp-
tom göstermeden görülebilir.11-15 Aguayo ve ark., 
DIPNECH’yi patolojik, radyolojik ve klinik olarak 
tanımlamıştır.1 Fakat son “DSÖ Akciğer Tümör Sı-
nıflaması”nda DIPNECH tanımı histolojik olarak sı-
nırlandırılmıştır. DIPNECH tanı kriterleri için bir 
konsensus olmaması sebebiyle Marchevsky ve ark. 
önceki çalışmalarında, DIPNECH tanısı almış hasta-
ların patolojilerini inceleyerek, kendi çalışmaları için 
tanı kriterleri oluşturmuşlardır. Bu tanı kriterleri; 3 
veya daha fazla karsinoid tümör/tümörlere eşlik eden 
ve 3 veya daha fazla bronşiolde en az 5 NECH varlı-
ğıdır.16 DIPNECH, Aguayo’dan beri literatürde küçük 
olgu serileri veya olgu sunumları şeklinde yer bul-
maktadır.1 Ruffini ve ark., rezeksiyon yapılmış akci-
ğer karsinoid tümörlerde, DIPNECH prevalansını 
%5,4 olarak saptamışlardır.17 Wirtschafter ve ark. ta-
rafınca yapılan 199 hastanın değerlendirildiği ve bu 
alanda yapılmış en kapsamlı metaanalizde, bu hasta-
larda ortalama tanı yaşı 66 olup, hastaların büyük ço-
ğunluğu nonsmoker kadınlardır.3 En sık görülen 
semptomlar, uzun süredir var olan nonprodüktif kuru 
öksürük ve nefes darlığıdır. Nonspesifik semptomlar 
sebebiyle DIPNECH geç ya da yanlış tanı (astım, 
kronik obstrüktif akciğer hastalığı vb.) alabilir. Bu tip 
hastalar, başka nedenlerle çekilen BT ile veya cerrahi 
sonrası tanı almaktadır.10,18 

DSÖ tarafından yayımlanan “DSÖ Akciğer 
Tümör Sınıflaması”nda akciğer nöroendokrin kan-
serleri 4 gruba ayrılmıştır: Tipik karsinoid, atipik kar-
sinoid, küçük hücreli karsinom (KHK) ve büyük 
hücreli nöroendokrin tümör (BHNT).19 Proliferasyon 

RESİM 4: Tedavi sonrası posteroanterior akciğer grafisinde tama yakın düzelme.
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oranı, tipik karsinoidi atipik karsinoidden ve karsi-
noidleri de KHK ve BHNT’den ayırmada en önemli 
histolojik kriterdir.2 Proliferasyon oranı, tümörün 
mikroskobik birim alanı başına mitoz sayısı olarak 
ifade edilir. Mitoz sayısı <2’den küçükse tipik karsi-
noid, 2-10 arasında ise atipik karsinoid olarak düşü-
nülür. Mitoz sayısından başka Ki-67 indeksi ve 
nekrozda ayrımda kullanılan diğer parametrelerdir.19 

Özellikle asemptomatik hastalarda, konvansiyo-
nel akciğer grafisi ile tanı koymak oldukça güçtür. En 
sık görülen toraks BT bulguları, pulmoner nodüller, 
mozaik atenüasyon, bronş duvarlarında kalınlaşma ve 
bronşektazidir.3,10 Olgumuzun toraks BT bulguları, 
sağ akciğerde 4 cm plevral efüzyon, bilateral plevral 
kalınlaşma, yer yer plevral nodüller, bilateral alt lob-
larda dağınık yerleşimli içinde hava bronkogramları 
bulunan konsolidasyon alanları olarak özetlenebilir. 
DIPNECH ile ilgili uzun dönem takip ve tedavi stra-
tejileri kısıtlıdır. Tedavi seçenekleri arasında, oral/in-
haler steroid, somatostatin analogları, kısa/uzun etkili 
β2 antagonistler, kemoterapi ve akciğer transplantas-
yonu sayılabilir.3 Semptomatik hastalarda tedavi stra-
tejileri, kortikosteroidler üzerine odaklanmıştır.20 
Fakat özellikle somatostatin analoglarının semptom-
lar üzerine steroid ve β2 antagonistlerden daha etkili 
olduğu gösteren çalışmalar da mevcuttur.3 DIP-
NECH’in uzun dönem etkileri ve nöroendokrin tü-
mörlere dönüşümü hakkındaki veriler kısıtlı olmakla 
birlikte, karsinoid tümör ile birlikteliği tanımlanmış-
tır.3,4,18,21 Genellikle hastalar stabil seyreder veya 
yavaş progresyon gösterirler.10 Wirtschafter ve 
ark.nın değerlendirdiği hastaların %58’inin, takip-
lerde stabil kaldığı izlenmiştir.3 Fakat hastaların bir 
kısmı ağır hava yolu kısıtlanması ve solunum yeter-
sizliği sebebiyle kaybedilebilir.  

DIPNECH tanısı için bir konsensüs olmaması, 
nonspesifik semptomlar göstermesi ve spesifik gö-
rüntüleme bulgularının olmaması sebebiyle tanısı güç 

bir hastalıktır. Fakat günümüzde gelişen görüntü-
leme yöntemleri sayesinde asemptomatik veya in-
sidental olarak saptanan olgular daha kolay tanı 
şansı bulmaktadır. DIPNECH ile ilişkili yayınlar 
son yıllarda artış göstermektedir. Akciğerlerin pre-
kanseröz lezyonları arasında yer alan bu hastalıkta 
tanı ve tedavide hâlâ aydınlatılmayı bekleyen alan-
lar mevcuttur. 
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