TURK PATOLOJi DERGISI » 12-2: 30-31 (1996)

(The Turkish Journal of Pathology)

MEemenin LoBuLer Karsinomu: Tasur Yozok HucreLi
V ariant1 Gosteren Bir OLcu
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OZET: Memenin tagh yiizik hiicreli (TYH) kasinomu ilk kez 1976 yilinda "invaziv lobiller karsinom"un bir varianti olarak taninmigtir. Bu timariin malign hiicrelerinin %
20'den fazlasi intrastoplazmik vakuolleri olan tagh yizik hicrelerinden olusmaktadir. Aymi zamanda daha agressif bir gidise ve prognoza sahip olan bu timériin, ali-
silagelmemis metastatik yerlesimleri mevcuttur. Galismamizda, literatiir taramas egliginde bir olgu sunulacak, timériin ayinci tanisina 11k tutacak immunohistokim-

yasal tetkike yer verilecektir.
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SUMMARY: In signet-ring cell carcinoma of the breast, which was recognized in 1976 as a distinct clinicopathologic variant of lobular carcinoma, more than 20% of the
malignant cells appear as signet rings formed by mucin-intracytoplasmic vacuoles. Several recent studies have demonstrated that the neoplasm behaves aggressive-
ly and is associated with a poor prognosis. In this article we present a case of signet-ring cell variant, and the immunohistochemichal features which are helpful in the

differential diagnosis.
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GIRIS

Memenin invaziv lobiler karsinomunun (ILC) varianti
olan TYH'li karsinom, ilk kez 1941'de Saphir (1) tarafindan
"misinéz karsinom"un bir varianti olarak tanimlanmigtir.
Mc. Divitt ve meslektaslari (2) da bu timéri ayni gruba sok-
muslardir. Daha sonra, Foote ve Stewart (3), memenin ILC
da TYH'nin varligindan bahsetmiglerdir. Nihayet 1976'da
Steinbrecher ve Silverberg (4), miisin ve periodik asit schiff
boyasi (PAS) ile pozitif reaksion veren, diastaza direngli, int-
rastoplazmik vakuollere sahip ve malign hiicre populasyo-
nunun % 20'den fazlasi TYH'nden olusan bu timord, farkli
bir anatomo-patolojik antite olarak tanimislardir. Giincel ¢a-
lismalar bu antitenin lobiler histogenezini dogrulamaktadir
(5,6). "Musindz karsinom"la karsilastiriidiginda, klinik olarak
daha agressif bir tutum sergilemekte olan bu timér (2,7,8),
ayrica literatirde alisilagelmemis metastatik yerlesimler de
sergilemektedir (6). Boyle bir metastazda primer meme orij-
ni taninmadig! takdirde "Human breast gross cystic disease
fluid protein (GCDFP-15)" metastatik TYH'ni boyayan ¢ok
hassas bir antikor olarak, taniya isik tutmaktadir.

OLGU SUNUMU

57 yasinda kadinda, rutin bir radyolojik tetkik sonucu,
sol memenin Ust-dis kadraninda kitle saptanmistir. Uygula-
nan sitoponksiyon sonucu "misindz karsinom" 6n tanisi ko-
nan hastada, sol radikal mastektomi ve basit sag mastekto-
mi gergeklestirilmigtir.

Makroskopik olarak, 4 cm ¢apinda sinirlari belirsiz, ke-
sitte gri-sari renkte ve sert kivamda bir timér gézlendi (Re-
sim 1). Aksilla yag dokusunda 17 ganglion histolojik incele-
meye alindl.

Mikroskopik olarak hematoksilen-eozin ile boyanan ke-
sitlerde timér, desmoplazik bir stroma ile gevrili, hint ipligi
tarzinda, uzun kordonlar olusturan malign hiicrelerden mey-
dana gelmisti (Resim 2). Bu hicrelerin takriben % 30'unu
TYH'i teskil etmekteydi (Resim 3). Hiicre stoplazmalarn ge-
nis ve vakuolliydu, PAS ve Alcian mavisi boyalar ile pozi-
tiflik gostermekteydiler.

Gekirdek hiicre kenarina itilmisti. Timér komsulugunda-
ki yag dokusunu kordonlar halinde infiltre etmekte, ayrica
pek ¢ok mikrokalsifikasyon odagina da rastlanmaktayd.
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Meme bagi ve memeye uyan deri pargasinda infiltrasyon
yoktu. Cerrahi sinirda ve aksilla yag dokusundaki 17 gangli-
onda tiimére rastlanmadi. Lezyon, "ILC'un varianti olan
TYH'li karsinom" olarak degerlendirildi.

Immunohistokimyasal tetkikte, deparafinize doku kesit-
leri Gzerinde Avidin-Biotin-Peroksidaz metodu uygulandi.
Kullanilan antikorlar: anti-epitelial membran antijen (EMA),
anti-karsinoembriyojenik antijen (CEA) ve anti-gross cystic
disease flued protein (anti-GCDFP-15) idi.

TARTISMA

Misin sekresyonu meme karsinomundaki neoplazik
hiicrelerde oldukga sik rastlanan bir bulgudur (9). Misin bi-
rikimi intra veya ekstraseliiler olabilir. MUsin sekresyonu
gbsteren meme timérleri igerisinde en sik goriilen "Misi-
néz karsinom”, ekstraseliiler genis miisin gélcuklerinde yii-
zen malign hiicre adaciklari ile karakterizedir. Bu timér,
tiim meme karsinomlarinin % 1'ini kapsar (10). Intraseltler
miisin sekresyonu gdsteren TYH'li karsinoma gelince, me-
menin pir TYH'li karsinomu son derece nadir gérilmektedir
(6,11). Bunlarin bir kismi ILC'un (4,6,12,13), diger kismi da
diktal karsinomun (14,15,16) varianti olarak tanimlanmis-
lardir. ILC'un varianti, ilk kez Steinbecher ve Silverberg ta-

Resim 1. ILC, tagh yiiziik biicreli variant: kesitte suurlan belirsiz ti-
mor.
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Resim 2. lILC, tagh ytiziik bricreli variant: bint ipligi tarzinda siralt
tiimdr hiicreleri (HE 10 x 10/0,65).

rafindan farkli bir kliniko-patolojik antite olarak kabul edil-
mistir (4).

Marino ve arkadaslar, bu timorin peritoneal seroza,
uterus, over, Ureter, safra yollari, perikard ve plevra gibi ali-
silmamis metastatik yerlesimlerini tarif etmislerdir (6).

Primer meme orijini taninmadigi takdirde, yukarida bah-
sedilen yerlesimlerden herhangi birinde tesbit edilmis TYH
hakkinda karar vermek, oldukga gii¢, hatta imkansiz ola-
caktir. Ozellikle mide yerlesimli metastatik TYH'leri, midenin
primer TYH'li karsinomundan ayird etmek zorundadirlar.
Boyle bir durumda immunohistokimyasal tetkik biyiik deger
tasir. '

Meme kaynakli metastatik bir yerlesim siiphesi oldugu
takdirde, GCDFP-15, TYH'lerini isaretleyerek bu hiicrelerin
meme kdkenli oldugunu ispatlar.

GCDFP-15, insanda apokrin meme glandlarindan, me-
menin metaplazik apokrin epitelinden ve apokrin gériinimli
meme karsinomlarindan salgilanan "human breast gross
cystic fluid" (17,18,19)'den izole edilen bir glikoproteindir.
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Bu glikoprotein invaziv diiktal karsinomlarinin % 51-77'si ve
intradilktal karsinomlarin % 70-83'Unde g&sterilmisgtir
(17,20). Lobiiler karsinomlarin ise yalnizca % 35'inde pozi-
tiflik tesbit edilmistir, ancak Mazoujan ve meslektaslari (17),
TYH'li infiltran karsinomlarin % 90'inda GCDFP-15 salgilan-
digini bildirmektedirler.

Olgumuzda CEA ve EMA'nin pozitifligi haricinde, yeni
taninan bu antikor, yani GCDFP-15'de pozitif reaksiyon ver-
migtir. Bu olguda aksiller ganglionlar dahil oimak izere me-
tastaz gorilmemistir.

ILC'un varianti olan TYH'li karsinomun, yukarida bahse-
dildigi Uzere meme karsinomlar icerisinde belki de en ag-
ressif tutuma sahip bulundugunu ve alisilagelmemis degisik
metastatik yerlesimler gosterdigini tekrar vurgulamakta fay-
da gormekteyiz. Kadinda, mide, endometrium, peritoneal
seroza ve benzeri yerlesimler gosteren TYH'li karsinomun
ayirici tanisinda, memenin ILC'unun bu varianti daima hati-
ra gelmelidir. Boyle bir siphede GCDFP-15, problemi ay-
dinlatacak immunohistokimyasal antikordur.
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