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" OZET: Karsinosarkom, memede seyrek gériilen, histolojik olarak malign epitelial ve stromal dgeleri igeren bifazik timérlerdir. Histogenezleri tartigmalidir. Sikiikla infiltratif
duktal, skuaméz, adenoskuamdz olmak dzere herhangi bir epitel komponenti igerebilir. Sarkomatdz komponentin myoepitellerin bifazik diferansiasyonu ile olustugu
bildiriimektedir. Bu timdrler, sistosarkoma filodes ve fibroadenom zemininde ya da bunlardan bagimsiz geligebilir. Tanida, immundokukimyasal yontemler gerekir. Bu
galigmada, 65 yagindaki bir kadinda saptanan, sag meme alt i¢ ve dig kadran bilegkesinde, 3 cm gapl, sistosarkoma fillodesden geligtigi distndlen karsinosarkom ol-

gusu, seyrek gorilmesi nedeniyle sunulmus ve ilgili kaynaklar gézden gegirilmigtir.

ANAHTAR KELIMELER: Karsinosarkom, sistosarkoma fillodes

SUMMARY: Carcinosarcomas are rarely seen in the breast. Mostly they are seen between the ages 27 and 95 and they show agressive clinical behaviour. Histologically
they are tumors which contain both malignant epithelial and stromal components. Although any kind of carcinoma can be a component of these tumors, infiltrative
ductal carcinoma, squamous cell carcinoma and adenosquamous carcinoma are mostly seen. It's claimed that sarcomatous component is formed by the biphasic dif-
ferentiation of myoepithelial cells. And others claim that it's formed by the infiltration of the pseudosarcomatous stroma by carcinoma cells. These tumors can be inde-
pendently formed or grow within cystosarcoma phyllodes or fibroadenoma. The diagnosis must be supported by immunohistochemical methods. Here in a 65 year old
woman, a case of carcinosarcoma which is thought to arise in cystosarcoma phyllodes, located in the intersection of inner and outer side of the lower quadrant of the
right breast and measuring 3 cm in diameter, is presented and discussed in the light of the literature.
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GIRIS

Karsinosarkomlar, hem isimlendiriimeleri hem de histo-
genezleri karisik olan timérlerdir (1-6). Meme kanserlerin-
de metaplastik degisikliklerin % 5 den daha az (2), sarkom-
larin da % 1 den daha az (5) olmasi tani ve siniflandirnima-
larinda gii¢liige neden olmaktadir. Primer olarak ya da sis-
tosarkoma fillodes ve fibroadenom zemininden gelisebilirler
(1-4). Histolojik olarak malign epitelial ve mezenkimal doku
alanlarini birlikte igerirler. Meme kanserlerinde, epitel disi
komponent oldugunda, bazi arastiricilar bunlarin metaplazi-
li meme kanserleri grubu iginde ele almaktadir, Wargotz ve
ark. bu timérleri matriks dreten karsinom (7), igsi hacreli
karsinom (8), karsinosarkom (4), duktus kdkenli skuamdz
hiicreli karsinom (9) ve osteoklastik dev hiicreli karsinom
(10) olmak lizere 5 alt grupda incelemislerdir.

Malign epitel hiicrelerinin, igsi hicreler, hatta kikirdak
ve kemik dokusuna déniigiim potansiyeli ile metaplastik de-
gisikliklere neden oldugu gériisi yanisira sarkomatéz kom-
ponentin kaynaginin myoepitelial hiicreler oldugu belirtil-
mekte, myoepitelial hiicrelerin hem epitelial hem de mezen-
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kimal &zellikleri ile hybrid hiicre populasyonu gésterdigi, ay-
ni timor icinde hem epitelial hem de mezenkimal hiicrelere
diferansiye olabildigi belirtiimektedir (1, 2).

Skuamoz metaplaziyi Fisher ve ark. 1665 invaziv meme
kanseri icinde 3.7 siklikta izlemigler (2), Kaufman ve ark
12045 meme kanseri olgusunda heterolog metaplazi orani-
ni % 0.2 bulmuglardir (11). Bu tiimérlerde sarkomatéz ve
karsinomatdz alanlarda epitelial ve mezenkimal kéken belir-
lendiginde karsinosarkom teriminin daha uygun oldugu be-
litilmektedir (2).

Karsinosarkomlarin gérilme yaslari gogunlukla 50 yasin
uzerindedir ve agressif seyir gosterirler (1, 3, 4).

Karsinosarkomlarin, seyrek gdrilen timérler olmasi,
histogenezleri ve terminolojilerinin de karigiklik gdstermesi
nedeniyle saptamis oldugumuz bu olgu ilging bulunarak su-
nulmus, ilgili kaynaklar gézden gegirilerek tartisiimistir.

OLGU VE PATOLOJIK BULGULARI

Olgumuz 65 yaginda kadindir (Biopsi No:1315/94,
2153/94). Sag meme alt i¢ ve alt dig kadran bileskesinde,
areola altinda yer alan sert kitle nedeniyle, 1.5 ay dnce,
hastanemize bagvurmustur. Mammografik ve ultrasonogra-
fik incelemede kistik bir yapi igine gelismis papiller uzanimh
kitle saptanmig ve bu kitle timiyle ¢ikartilmigtir.



Resim 1: Tiimdriin periferinde, kistik duktus igine dogru solid geligim
gonilmekte (H+E, X40)

Resim 3: Kikirdak dokusu alanlan (H+E, X200).
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(H+E, X00)

Makroskopik bulgular:

Eksizyonel biopsi (1315/94): 7x7x3 cm boyutlarda, dig-
tan yag dokusu ile gevrili doku. Kesit ylzinde iyi sinirli,
sert, 3 cm ¢apl timor izlenmistir.

Modifiye radikal mastektomi materyeli (MRM) (2153/94):
Aksilla diginda 350 gm agirlikta, Gzerinde meme bas! fle
birlikte 15x6 cm boyutlarda deri elipsi bulunan, 26x6x6 cm
boyutlarda meme dokusu. Biopsi yerine uyan alanda doku
defekti granilasyon dokusu ile ortilmistir. Yag dokusu
alanlar arasinda yer yer fibrotik alanlar bulunmaktadir. Ak-
siller bolgeden diizey 1 ve 2'den toplam 37 lenf digimi di-
seke edilmigtir.

Mikroskopik bulgular:

Oldukga iyi sinirli olmasina karsin, kapsiil igermeyen ti-
mor dokusunda, malign nitelikte epitelial ve mezenkimal do-
kular birlikte izlenmigtir. TUmor perifere yakin alanlarda, yer
yer genislemis ve dallanmalar gdsteren duktus limenine
dogru yapraksi ve solid yapilar bigiminde uzanmistir (Re-
sim 1). Yine perifere yakin alanlarda daha belirgin olan, si-
toplazmasi kimisinde saydam olan atipik hiicrelerin olustur-

dugu solid yapilar, arada az sayida tiibiler ve duktal yapilar
izlenmistir. Diger genis alanlarda, igsi bigimlerde ve belirgin
atipi gosteren hiicreler arasinda malign 6zellikli kemik ve ki-
kirdak dokusu alanlari (Resim 2-4), birkag alanda osteok-
last tirG dev hicreler ve fokal alanlarda yag hicrelerini ige-
ren malign mezenkimal doku 6rnekleri gériimistir. Arada
kanama, nekroz, kolesterin kristal bogluklari bulunmaktadir.

Immunodokukimyasal olarak aktin (+), S-100 (+) dir, ay-
rica kemik, kikirdak ve igsi hicrelerin bulundugu alanlara
uygulanan EMA ve keratin ile boyanma saptanmamisgtir. Ol-
gu bu bulgularla karsinosarkom olarak degerlendirilmistir.

Timérin oldukga sinirh olusu, perifere yakin alanlarda
yer yer genislemis olan duktuslarn limenine dogru papiller
ve solid yapilar seklinde uzanmasi nedeniyle karsinosarko-
mun sistosarkoma fillodes zemininden gelistigi distndl-
mistir.

Daha sonra yapilan modifiye radikal mastektomide sis-
tosarkoma fillodes ézelliginde rezidiel timor gérilmemistir.
Biopsi.yeri gevresindeki meme dokusunda benign ve atipik
duktal hiperplazi, iki duktusepitelinde skuaméz, metaplazi
ve intraduktal karsinom odagl saptanmigtir. 37 lenf dugu-
miinin higbirinde metastaz gorilmemigtir.
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Meme kanserlerinde, stromada igsi hiicreler, benign ve
malign gérinimli mezenkimal doku &rnekleri, osteoklast
tird dev hiicreler izlenmekte ve ¢ogunlukla da metaplastik
degisiklikler iginde ele alinmaktadir (1, 2, 4-8, 11). Sarko-
matéz komponentin, malign epitel hiicrelerin mezenkimal
hicrelere diferansiasyonlari sonucu ya da myoepitelial hiic-
relerden kéken aldigi gérisleri agirik kazanmaktadir (1,
11).

Karsinosarkomlar da bu kiime iginde yer alan timérler-
dendir. Diinya Saglk Orgiti (1981) karsinosarkomlari, fib-
roadenom, sistosarkoma fillodes ile birlikte 3. kiime olarak,
konnektif doku ve epitelial dokudan kéken alan mikst tiimor-
ler iginde siniflandirmakta, metaplazili meme kanserleri kii-
mesinde de skuamdz, igsi hicreli, kikirdak ve osseéz ile
mikst tdrleri siniflandirmaktadir (15).

Bu timérlerin diger metaplastik karsinomlardan ayirde-
dilmesinin énemi, prognozlarinin daha kéti olmasi ve diger
meme kanserlerinden ayr olarak kemoterapi ve hormonal
sa@altima yanit vermemeleridir (1, 3, 4).

Tavassoli, ultrastriktirel olarak sarkomatoid komponen-
tin epitelial ézellikleri gdstermemesi nedeniyle, bu timérle-
rin metaplastik karsinomlar olarak degil, bifazik timérler kii-
mesinde incelenmesinin dogru olacagini 6ne siirmektedir,
¢ok seyrek de olsa, mezenkimal komponentli alanlarin epi-
telial belirleyicilerle de boyandigini, ancak bunun karsino-
sarkom tanisini diglamiyacagini belirtmekte ve timérde os-
teosarkom, kondrosarkom, liposarkom alanlan bulundugun-
da, bu timérlerin karsinosarkom olarak adlandiriimasinin
gerektigini vurgulamaktadir (1).

Rosen ve Oberman, sarkomat6z ve karsinomatéz alan-
larda epitelial ve mezenkimal kéken belirlenemediginde, bu
timoérler igin karsinosarkom teriminin daha uygun oldugunu
bildirmektedir (2). :

Sitosarkoma fillodesden gelisen karsinosarkomlar ayr
tutulduklarinda, birincil karsinosarkomlar % 1'den daha az
gérilurler. 1974'de Harris ve Persaud, 1973'den baglayan
ve yayinlanan 16 karsinosarkom olgusunu saptayarak, bun-
lardan 6'sinin fibroadenom ya da sistosarkoma fillodesden
geligtigini belirlemiglerdir (5). Fibroadenom ya da sistosar-
koma filodes digi gelisen birka¢ karsinosarkom olgusu.
Azopardi tarafindan bildirilmistir (1).

Klinik olarak karsinosarkomlar gogunlukla soliter, pal-
pabl kitle olugtururlar. 10-95 yaglar arasinda genig bir
spektrumda gériilirler, ortalama gérilme yaglar ise 57'dir
(45).

Makroskopik olarak, 1-20 cm arasindaki boyutlarda ve
icerdikleri komponente gére gérinim sergilerler, iyi sinirl
ya da dizensiz sinirh olabilirler, kesit yizleri lifsel ya da ya-
ma biciminde sert alanlan, kanamali ve nekrozlu alanlar
icerebilir (1, 2, 4, 5). Olgumuzda timér 3 cm ¢apli, oldukga
iyi simirhdir ve kesit yizi sertdir.

Karsinosarkomlar, mikroskopik olarak, degisik 6zellikte
ve oranda, olgudan olguya degisebilen malign epitelial ve
mezenkimal komponentlerin bir ya da birkagini igerirler. Ol-
gumuzda fibrosarkom benzeri igsi hiicreli malign timér
alanlan daha belirgin olup, arada kemik ve kikirdak dokusu
alanlan ve birkag alanda osteoklast tiirii dev hiicreler izlen-
migtir. Osteoklast tirli dev hiicrelerin metaplastik degisiklik-
ler iginde goriilme oranini Kaufman ve ark. 26 olguluk dizi-
lerinde % 27 bulmustur (11). Bu hiicrelerin, timér hiicreleri
ile iligkili olabilecek antijenik uyarimla olustuklan, belirgin
stromal angiogenezis ile birlikte olduklari (13), kékenlerinin
histiosit oldugu (10, 14), ayrica bu tiir dev hiicrelerin meme-

nin benign lezyonlarinda da gérilebildigini bildirmektedir
(12).

Bu tdr timérlerin, yalmz H+E ile incelenmeleri karsino-
sarkom ya da metaplastik karsinom olarak yorumlanmala-
nnda yeterli olmamaktadir. Immunodokukimyasal olarak
epitelial ve mezenkimal belirleyicilerin birlikte uygulanmasi-
ni gerektirirler. Ancak immundokukimyasal degisik sonuglar
bildirilmigtir (2).

Pitts ve ark., EMA (+)'ligini, karsinom alanlarinda % 75,
sarkom alanlarinda % 31, keratin (+)'ligini karsinom alanla-
rinda % 100, sarkom alanlarinda % 44, vimentin (+)'ligini
karsinom alanlarinda % 25, sarkom alanlarinda % 90 bul-
muglardir (3). Wargotz ve Norris, sarkom alanlarinda vi-
mentin (+)'ligini % 98, aktin (+)'igini % 77, S-100 (+)'ligini %
60, keratin (+)'ligini % 55, EMA (+)'igini % 21 bulmuslardir
(4). Sarkomatéz igsi hiicreli alanlar sitokeratin ile olumlu bo-
yandiginda timériin metaplastik karsinom olarak.degerlen-
dirilmesini, sarkomat6z igsi hiicreli alanlar epitelial belirleyi-
cilerle olumlu boyanmayp, vimentin, aktin, S-100 ile boyan-
diginda ise karsinosarkom olarak yorumlanmasi gerektigi
bildiriimektedirler (1).

Olgumuzda malign 6zellikli kikirdak, kemik dokusu ve
igsi hiicreli alanlara aktin, S-100, EMA, keratin uygulanmis-
tir. Aktin ve S-100 ile boyanma izlenmis, EMA-ve keratin ile
boyanma gériilmemistir ve bu bulgular karsinosarkom tani-
mizi desteklemistir.

Steroid hormon reseptérleri ¢aligiimis ve olgulann %
10'unda Gstrojen reseptér (+) saptanmis, ER (+) olgularin
% 10'unda progesteron reseptérleri de (+) izlenmistir (1).
Olgumuzda 6strojen reseptér ¢aligilmig ve (-) bulunmustur.

Bu tiimérlerin prognozu ile ilgili 22-70 arasinda olgu ige-
ren genis serili 6 calisma bildirilmektedir (2, 3,4). 5 yillik ya-
sama slreci metaplastik karsinomlardan matriks retenler-

. de % 68 (7), osteoklastik dev hicrelilerde % 68 (10), igsi

hicreli kanserlerde % 64 (8), skuaméz hiicreli kanserlerde
% 63 (9), karsinosarkomlarda ise % 47 (3) ve % 49 (4) bu-
lunmustur.

Prognostik faktérler timiinde uyumlu degildir. Evre ile
prognoz arasinda yakin iliski oldugu yalniz 1 galismada be-
lirtilmigtir (1). Timor boyutu 4 ya da 5 cm den kiigik olan-
larda prognozun daha iyi oldugu niikslerin daha az gelistigi
(2, 4), iyi sinirh ttmérlerde niiks oraninin % 15, diizensiz si-
nir gésterenlerde ise % 36 oldugu bildiriimektedir (4). Pitts
ve ark yasama sireci ile aksiller lenf digimi tutulmu ara-
sinda iligki saptamiglar, klinik makroskopik, histolojik ve im-
mundokukimyasal 6zellikler ile iligki gbzlememiglerdir (3).

Sagaltim bigimi genelde mastektomi + aksiller lenf di-
gumi diseksiyonudur. Birincil radyoterapi ve adjuvant ke-
moterapinin etkisi belirlenmemigtir. Aksiller lenf dagumi
metastazlarinin gériilme orani % 6-25 arasinda degismek-
tedir. Metastazlar yalniz epitelial, yalmiz mezenkimal ya da
her ikisini birlikte icerebilir. Hastaliksiz sag kalim orani ise
% 38-85 arasindadir (2). Olgumuzun aksiller lenf digimii
diseksiyonunda 37 lenf digiminden higbirinde metastaz
goralmemistir.

Sonug olarak karsinosarkomlar, meme timérleri icinde
oldukga az goriilen, histogenezleri ve siniflandiriimalan tar-
tismali, immundokukimyasal 6zellikleri ayrim gdsteren, ke-
moterapi ve hormonal sagaltima yanitlar yok denecek &lgi-
de az olan ve prognozlan diger meme kanserlerinden daha
kéti olan timérlerdir.
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