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Özet

LARİNGEAL AMİLOİDOZ
Laringeal amiloidoz endolarinkste fibriler protein
birikimine bağlı çok nadir görülen iyi huylu bir
durumdur. Tutulum yerine göre disfoni, dispne ve disfaji
şikayetlerine neden olabilir. Sistemik tutulum ve nüks
açısından hastalar yakın takip edilmelidir. Bu yazımızda
disfoni şikâyeti ile başvuran laringeal amiloidoz tanısı
alan ileri yaş kadın bir hasta sunuldu.

Abstract

LARYNGEAL AMYLOIDOSIS
Laryngeal amyloidosis is a very rare benign pathologic
entity. It is characterized with accumulation of
fibrillary protein within endolarynx. Depending on the
involved laryngeal site it may cause dysphony,
dyspnea, dysphagia. Patients are ought to be closely
followed-up for recurrences and possible systemic
involvement in future. Herewith, we present a female
patient with isolated and recurring laryngeal
amyloidosis, which involved unilateral vocal fold and
laryngeal ventricle.

Anahtar kelimeler: Amiloidoz, laringeal amiloidoz,
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Giriş

Laringeal amiloidoz (LA), amorf amiloid fibrillerin hücre dışı birikimine bağlı nadir görülen bir hastalıktır [1]. LA
ilk kez 1873 yılında tarif edilmiştir ve tüm iyi huylu laringeal tümörlerin %1’inden azını oluşturmaktadır [2].
Genellikle lokalize hastalık olarak ortaya çıkarlar, ancak sistemik hastalığın bir parçası veya altta yatan bir hastalığa
ikincil de olabilirler [3]. Laringeal amiloidozun, patofizyolojisi tam olarak açıklığa kavuşmamıştır ancak, amiloid
materyalinin çoğunlukla hafif zincir proteinlerinden (AL) türediği bilinmektedir [4].

Laringeal amiloidozun klinik semptomları tutulan bölgeye bağlıdır. Lezyonun yavaş büyümesi nedeniyle
semptomlar birkaç yıl sonra ortaya çıkar. En sık supraglottik bölgede görülür, ancak larenksin tüm alt
bölümlerinden kaynaklanabilir [4]. Tanı, lezyondan alınan biyopsi ile konur. Histopatolojide Kongo kırmızısı
boyaması ile polarize ışık mikroskobunda çift kırılma gösterir [5]. Bilgisayarlı tomografi (BT) ve manyetik
rezonans görüntüleme (MRG) tutulum boyutunu saptamada kullanılan görüntüleme yöntemleridir [6].

Burada disfoni şikâyeti ile başvuran laringeal amiloidozlu 72 yaşındaki kadın hastanın yönetimi literatür ışığında
sunulmaktadır.

Olgu Sunumu

Yetmiş iki yaşında kadın hasta son bir yıl içinde ilerleyen disfoni şikâyeti ile başvurdu. Öyküde 10 paket/yıl sigara
kullanımı mevcuttu. Hastanın dispne, disfaji, öksürük veya boğaz ağrısı gibi ek bir faringeal semptomu yoktu.
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Boyunda palpe edilebilir servikal lenf nodu izlenmedi. Fleksible laringoskopide sol laringeal ventrikülden
kaynaklanan düzensiz kenarlı kırmızımsı bir kitle görüldü (Şekil 1). Hastanın her iki vokal kord hareketleri
normaldi.

 Şekil 1 : * Sol laringeal ventrikülden kaynaklanan düzensiz kenarlı kırmızımsı kitle

 

İntravenöz kontrastlı bilgisayarlı tomografisinde sol laringeal ventrikülden kaynaklanan, sol paraglottik boşluğu
dolduran, bant ventriküllerin alt yüzeyi ile birlikte sol ön komissüre uzanan 13x21 mm boyutlarında yumuşak doku
kitlesi saptandı (Şekil 2). BT’de boyunda ek patoloji izlenmedi.
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 Şekil 2 : Sol laringeal ventrikülden kaynaklanan, sol paraglottik boşluğu dolduran, sol ön komissüre uzanan 13x21
mm boyutlarında yumuşak doku kitlesi

 

Süspansiyon laringoskopi ile hastadan biyopsi alındı. Biyopsi örneğinin Kongo kırmızısı boyama ile histopatolojik
incelemesinde subepitelyal bağ dokusu ve vasküler subepitelyum içinde amiloid ile uyumlu materyalin biriktiği
görüldü (Şekil 3).

 Şekil 3 : Kongo kırmızısı boyamada yeşil refle veren subepitalyal amiloid birikimi (x200 büyütme)
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Hasta sistemik ve diğer organ tutulumları açısından, hematoloji ve romatoloji bölümlerine danışıldı. Kan tam
sayımı, karaciğer ve böbrek fonksiyon testleri doğal olarak izlendi. Sistemik amiloidoz dışlandı. Hastanın ikincil
bir operasyon geçirmeyi reddetmesi üzerine düzenli olarak takip edilmesine karar verilmiştir

Tartışma

Laringeal amiloidoz ilk olarak 1873 yılında Borow tarafından tanımlanmıştır [7], sıklıkla yaşamın 5-6. dekatlarında
tanınırken, hastaların ortalama hekime başvuru yaşı 47 olarak bildirilmiştir [4,8]. Bazı çalışmalarda, erkeklerde
daha yüksek insidans [3,1] bildirilmesine rağmen, başka vaka serilerinde cinsiyet dağılımı eşit bulunmuştur
[8–10]. Bu tutarsızlık, söz konusu epidemiyolojik çalışmaların farklı örneklem büyüklüklerinden kaynaklanıyor
olabilir.   

Hastalığın klinik belirtileri larenksin tutulan bölgesiyle doğrudan ilişkilidir [11]. Disfoni en sık görülen
semptomdur ve bizim hastamızın da tek semptomu olup bunu stridor ve dispne takip etmektedir. Daha az sıklıkla
özefagus tutulumuna bağlı disfajiden yakınırlar [12].

Fleksibl laringoskopi, LA dahil disfoni ile seyreden her türlü hastalığın değerlendirilmesinde tercih edilen
yöntemdir [13]. Fleksibl laringoskopi, hastamızın sol laringeal ventrikülünden kaynaklanan ve tümöral
infiltrasyonu andıran kitleyi göstermiştir. Gerçekten de polipoid ekzofitik lezyonlarla birlikte submukozal amiloid
birikimleri LA'da tümöral büyümeyi taklit eder ve en sık tutulum yeri hastamızda olduğu gibi laringeal vestibüldür,
bunu laringeal ventrikül, ariepiglottik kıvrımlar, ventriküler kıvrımlar, vokal kıvrımlar ve subglottis izler [9].
Makroskopik olarak skuamöz hücreli karsinom, kondrosarkom ve sarkoidoza benzeyebilir ve mikroskobik
inceleme ile ayrımı yapılabilir [14].  

Tüm LA olgularında, hastalığın yayılımını görmek ve bulguların spesifik olmadığı durumlarda cerrahiyi planlamak
için BT ve MRG ile üst solunum yolu görüntülemesi önerilir [4, 15]. LA lezyonları T1 ağırlıklı MRG
görüntülerinde hiperintens, T2 ağırlıklı MRG görüntülerinde ise izointens olarak görülürler [16]. Rudy ve
arkadaşları LA hastalarının %18'inde histolojik olarak kanıtlanmış en az bir ek organ tutulumu bildirmişlerdir [17].
Pozisyon emisyon bilgisayarlı tomografi [PET BT] sadece lokalize ve sistemik hastalıkları ayırt etmede endikedir
[18]. Bizim olgumuzda, sistemik tutulum düşünülmediği için PET BT görüntülenmesi uygulanmadı.

Amiloidoz etyoloji, klinik ve tutulum yerine bağlı olarak primer/sekonder, herediter/non herediter,
sistemik/lokalize gibi muhtelif şekillerde sınıflandırılabilir, ancak tüm alt tiplerin ortak özelliği muhtelif doku ve
organlarda eriyebilir olmayan amiloid fibrillerin birikimidir [27, 28].Bazı primer formlar plazma hücre diskrazileri
ile ilişkilendirilirken sekonder amiloidozun kronik inflamasyon ve diyaliz bağlantılı olabildiği ortaya koyulmuştur,
ancak, sistemik ve lokal amiloidoz formlarının çoğu idyopatik olarak kalmaktadır [26-28]. Lokal ve sistemik
hastalık ayırımı yapılmış olmakla birlikte lokal olarak düşünülen bazı amiloidoz formlarının aslında sistemik
hastalığın bir parçası olabildiği de gösterilmiştir. Laringeal tutulumla kendini gösteren amiloidozda bu oranın
%18’e kadar çıktığını gösteren olgu serisi bildirileri mevcuttur [17,25]. Bir diğer çalışmada da lokalize amilodozu
olan 188 olgunun sadece altısının laringeal amiloidoz olduğu ve bunların yalnız birinde sistemik tutulum olduğu
bildirilmiştir [3]. Özet olarak, laringeal olan dahil, lokalize olduğu düşünülen amilodoz formlarında, bizim de
yaptığımız gibi, Romatoloji bölümü iş birliği ile tüm muhtemel organ sistemlerindeki muhtemel tutulumlar
dışlanmaya çalışmalıdır. Bu kapsamda özellikle hem hastalığın sıklıkla tuttuğu hem de yaşamsal açıdan önem arz
eden akciğer, kalp, böbrek, lenfo-retiküler sistem tutulumları kan biyokimyasal tetkikleri, akciğer grafisi, EKG ve
kan sayımı gibi rutin incelemelerle denetlenmeli, şüpheli olgular ilgili bölümlere konsülte edilmelidir  

Günümüzde LA'ya karşı iyileştirici bir tıbbi tedavi bulunmamaktadır [19]. Kortizonun patolojinin ilerlemesini
yavaşlattığı bildirilmektedir; ancak bu etki tutarlı değildir, bu nedenle lezyonların cerrahi rezeksiyonu tek geçerli
seçenek olmaya devam etmektedir [8]. Pia ve arkadaşları tarafından yapılan sistemik bir derlemede, vakaların
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%90'ından fazlası için cerrahi tedavinin tercih edildiği gösterilmiştir [8]. Endoskopik yöntem komplike olmayan
vakalar için tercih edilen yöntem olsa da, yaygın laringeal lezyonlar veya hava yolu tehlikesi için açık cerrahi tercih
edilir [4, 8]. Kourelius ve arkadaşları hastaların %70'inde primer tedavinin semptomları iyileştirdiğini
bildirmişlerdir [20]. Nüksler amiloid birikiminin devam etmesine veya yaygın amiloid birikimine bağlı yetersiz
eksizyonlara bağlı olabilir. Bu nedenle, tüm lezyonun mümkün olduğunca tamamen çıkarılması esastır [21].
Bununla birlikte, sonuçta hava yolu tehlikesi öngörüldüğünde, kitlenin küçültülmesi (debulking) ve aşamalı
eksizyonlar tercih edilebilir [22].

Sık nüksler nedeniyle, LA olguları yakından takip edilmelidirler, çünkü primer cerrahilerden sonra nüks oranı %28
gibi yüksek bir oranda bildirilmiştir [10]. Beş binden fazla lokalize amiloidoz olgusundan oluşan bir serinin
%17'sinde ameliyattan ortalama 41 ay sonra nüks saptanmıştır [20]. Yaygın hastalık, genç yaş, geç tanı
laringeal/trakeal amiloidoz için risk faktörleri olarak görünmektedir [23]. Tekrarlayan vakalar revizyon cerrahileri
veya alternatif olarak düşük doz (20-45 Gray)radyasyon ile yönetilebilir [24]. Ancak LA için en uygun radyoterapi
dozunu ve yöntemini belirlemek için randomize kontrollü çalışmalara ihtiyaç vardır.

Sonuç

Laringeal amiloidoz endolarinkste fibriler protein birikimine bağlı çok nadir görülen iyi huylu bir durumdur.
Tutulum yerine göre disfoni, dispne ve disfaji şikayetlerine neden olabilir. Cerrahi tedavide sıklıkla endoskopik
yöntemler tercih edilmektedir. Hastalar olası sistemik tutulum ve nüks açısından nazofaringolaringoskopik
muayene yanında rutin görüntülemelerle birlikte biyokimyasal ve hematolojik tetkiklerle yakın takip
edilmelidirler.

Hasta Onam: hastadan
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