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ÖZ

Amaç: GCDFP-15, ALA, SK7, SK20’nin primer meme karsinomu ve 
meme karsinomu metastazlarında tanı ve ayırıcı tanıdaki değerini 
araştırmaktır. 

Gereç ve Yöntem: 84 primer kadın meme karsinomu, 36 meme 
karsinomu metastazı, 11 primer meme karsinomu ve bu tümörlerin 
metastazları ile 10 primer erkek meme karsinomu olgusuna bu 
belirleyiciler uygulanarak boyanma özellikleri araştırılmıştır. 

Bulgular: GCDFP-15 ile primer kadın meme karsinomu olgularının 
%75’inde, meme karsinomu metastazlarının %58’sinde, erkek 
meme kanserlerinin ise %70 inde boyanma izlendi. ALA ile primer 
kadın meme karsinomu olgularının %87’sinde, meme karsinomu 
metastazlarının %77’sinde, erkek meme kanserlerinin ise %100’ünde 
boyanma izlendi. SK7 ile kadınlardaki primer meme kanserlerinin 
%87’sinde, meme karsinomu metastazlarının %86’sında, erkek meme 
kanserlerinin ise %80’inde boyanma saptandı. SK20 ile primer 
kadın meme kanserlerinin %5,4’ünde, erkek meme kanserlerinin 
%10’unda boyanma görüldü. GCDFP-15 (p=0,08), ALA (p=0,75), 
SK7 (p=0,99) ve SK20 (p=0,65)’nin primer tümörler ile metastazlar 
arasındaki boyanma oranları arasında istatistiksel açısından anlamlı 
fark bulunmadı. İmmundokukimyasal belirleyicilerin boyanma 
oranları birbirleri ile karşılaştırıldığında ise SK7-SK20 (p=0,00), 
SK7-GCDFP-15 (p=0,02), ALA-GCDFP-15 (p=0,02), ALA-SK20 
(p=0,00) ve SK20-GCDFP-15 (p=0,00)’in primer ve metastatik tüm 
tümörlerde boyanma oranları arasındaki fark istatistiksel olarak 
anlamlı bulundu. 

Sonuç: Sonuç olarak; memede farklı morfolojideki bir tümörün 
ayırıcı tanısında, primeri bilinmeyen karsinom metastazlarında, 
primer meme karsinomu yönünden hormon reseptörleri yanı sıra 
GCDFP-15 ve ALA’nın birlikte çalışılmasının yararlı olacağı kanısına 
varılmıştır

Anahtar Sözcükler: Meme karsinomu, GCDFP-15, SK7, SK20, ALA, 
Metastaz

ABSTRACT

Objective: The purpose of this study was to investigate the value of 
GCDFP-15, ALA, CK7 and CK20 in the diagnosis and differential 
diagnosis of primary breast carcinoma and breast carcinoma 
metastases.

Material and Method: Tissues from 84 primary female breast 
carcinomas, 36 breast carcinoma metastases, 11 primary breast 
carcinomas and their metastases, and 10 primary male breast 
carcinomas were stained for GCDFP-15, ALA, CK7 and CK20 and 
the staining features were analyzed. 

Results: GCDFP-15 was stained in 75%, 70% and 58% of the primary 
female breast cancer, male breast cancer, and metastatic breast cancer 
cases, respectively. ALA was stained in 87%, 100% and 77% of the 
primary female breast cancer, male breast cancer, and metastatic breast 
cancer cases, respectively. CK7 was stained in 87%, 80% and 86% of 
the primary female breast cancer, male breast cancer, and metastatic 
breast cancer cases, respectively. CK20 was stained in 5,4% and 10% 
of the primary female breast cancer and male breast cancer cases, 
respectively. When the staining levels of the immunohistochemical 
markers in all the primary and metastatic cancer cases were compared 
with each other, association between CK7 and CK20 (p=0.00), CK7 
and GCDFP-15 (p=0.02), ALA and GCDFP-15 (p=0.02), ALA and 
CK20 (p=0.00), and CK20 and GCDFP-15 (p=0.00) were found 
statistically significant. 

Conclusion: We suggest that it is useful to perform GCDFP-15 and 
ALA in addition to the hormone receptors in diagnosing primary 
breast carcinoma, metastatic carcinoma of unknown primary, and in 
differential diagnosis of other tumors that have various morphological 
appearances in the breast.

Key Words: Breast carcinoma, GCDFP-15, CK7, CK20, ALA, 
Metastasis
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GİRİŞ

Meme karsinomları lokal invaziv ve sistemik yayılım 
gösteren tümörlerdir. İzlemde meme dokusu dışındaki 
bir organ ya da dokuda tümör geliştiğinde; meme tümörü 
metastazı?/primeri bilinmeyen metastaz?/primer tümör? 
ayrımında morfolojik bulgular en önemli tanısal kriteri 
oluşturmaktadır. Ancak sadece morfolojik değerlendirmeler 
ile tanı/ayırıcı tanı her zaman mümkün olmamakta ve immün 
doku kimyasal (İDK) belirleyicilerden yararlanılmaktadır. 

Günlük uygulamalarımızda meme karsinomu öyküsü olan 
metastatik olgularda morfoloji yanı sıra öncelikle östrojen 
reseptörü (ÖR), progesteron reseptörü (PR) bakılmakta, 
bunlar birlikte pozitif ise, meme karsinomu metastazı ile 
uyumlu olarak rapor edilmektedir (1,2). İnvaziv meme 
karsinomu tanısı alan olgulara C-erbB-2 rutin olarak 
uygulanmaktadır (1-3). C-erbB-2 çoğunlukla, kuvvetli ÖR, 
PR pozitifliği ile zıt olarak negatif bulgu vermektedir. Bu 
olgular tanısal sorun yaratmayan olgulardır. Bu çalışmada 
amaçlanan; primeri belli olmayan ya da öyküsünde meme 
karsinomu olan ancak metastazında meme karsinomu 
morfolojisine uymayan ya da ikinci bir primer karsinom 
gelişmiş olgularda, metastazın hangi organın primerine ait 
olduğunu belirlemede; ÖR, PR negatif olduğunda minimal 
İDK belirleyicilerden hangilerinin yararlı olabileceğini 
belirlemektir. Bu bağlamda, özellikle ÖR, PR negatifliğinde 
Gross cystic disease fluid protein-15 (GCDFP-15) (4,5), 
sitokeratin 7 (SK7), sitokeratin 20 (SK20) (6,7) ve alfa-
laktalbumin (ALA)’in (8-11) temel histolojik gruplardaki 
görülme oranlarını, tanıya katkılarını araştırmayı 
amaçladık. 

Gross  cystic disease fluid protein-15, 15000-44000 
kilodalton ağırlıkta olan bir grup proteindir ve meme 
kist sıvılarından izole edilmiştir. CD4 ligandı ve T hücre 
apopitozunda potent inhibitördür. Normal meme epitelinde 
GCDFP-15 pozitifliği fokal birkaç hücrede, vücuttaki tüm 
apokrin hücrelerde, memedeki apokrin metaplazi gösteren 
hücrelerde İDK olarak gösterilmiştir ve bu proteini eksprese 
eden meme karsinomlarının apokrin epitel benzeri 
işlev kazanmış olabileceği ya da metaplastik apokrin 
hücrelerden gelişmiş olabileceği düşünülmektedir (12,13). 
GCDFP-15 meme karsinomlarının %21-55’inde, apokrin 
histolojik özellikleri olanların %75-56’sında pozitiflik 
göstermektedir (14-19). Ayrıca memenin nöroendokrin 
karsinomlarında, vulvanın primer Paget hastalığında, 
tükürük bezi karsinomlarında, deri, bronş, prostat, veziküla 
seminalis dokularında da gösterilmiştir (4,20-22). GCDFP-
15 pozitifliği meme tümörlerinde düşük derece ile ilişkilidir 
(1,23).

Sitokeratinler; moleküler ağırlıklarına göre en azından 
20 alt sınıfı bulunan, tüm epiteliyal hücrelerde izlenen 
intrasellüler fibröz proteinlerdir. Yüksek oranda SK7 
pozitifliği meme karsinomları, akciğer karsinomları, 
mezoteliomalar, müsin salgılamayan over karsinomları, 
endometriyum karsinomları, tükürük bezi tümörlerinde, 
safra yolları ve pankreasta (6,24-27), SK20 pozitifliği kolon 
karsinomlarında (6,28) görülür. 

ALA; meme epitelial hücrelerinde sentezlenen, laktoz 
sentez reaksiyonlarında rol oynayan bir süt proteinidir. 
Normal ve laktasyondaki meme epitelinde fibrokistik 
hastalıkta ve fibroadenomda pozitiftir (8-10). Primer meme 
karsinomlarında ve metastazlarında %67-62 oranında 
boyanma gösterir (11).

GEREÇ VE YÖNTEM

Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi Patoloji Anabilim 
Dalı’nda 1995-2005 yılları arasında yaklaşık 1700 meme 
karsinomu olgusu içinden farklı tümör tiplerinden benzer 
sayıda olacak şekilde meme tümörlü olgular seçildi ve 
çalışmaya alındı. 84’ü kadın, 10’u erkek toplam 94 primer 
meme kanseri olgusu ile, 36 meme kanseri metastazı 
olgusu ve 11 hastanın primer meme karsinomu ve bunların 
metastazları olmak üzere toplam 141 olgu değerlendirildi. 84 
primer kadın meme karsinomunun 25’i invaziv lobüler, 25’i 
invaziv duktal, 25’i medüller ve 9’u müsinöz karsinom idi. 
Meme kanseri metastazlarının 8’i plevra, 5’i endometriyum, 
5’i lenf düğümü, 5’i kemik, 3’ü over, 3’ü merkezi sinir 
sisteminde, birer olgu ise mide, karaciğer, kemik iliği, bronş, 
mediasten, deri, göğüs duvarında yerleşim göstermekteydi. 
Meme kanseri metastazı olgularının 35’inde primer meme 
karsinomu öyküsü vardı. Göğüs duvarı yerleşimli olguda 
ise önceden meme kanseri tanısı yoktu. 

İmmündokukimyasal (İDK) boyama: İDK boyama için 
Poli-L-lizin kaplı lamlara hazırlanan 4 μm‘lik kesitlere 
streptavidin-biotin-immünpoeroksidaz yöntemi ile 
GCDFP-15 için (DBS, Pleasanton, CA, USA) 1/30 dilüsyon, 
SK7 için (ImmunoVision, Brisbane, CA, USA) ve SK20 
için (ImmunoVision, Brisbane, CA, USA) 1/50 dilüsyon 
ve ALA için (Novus, Littleton, CO,USA) 1/50 dilüsyon ile 
hazırlanan primer antikorlar uygulandı.

İmmün reaktivitenin değerlendirilmesi: İDK  reaksiyonun 
skorlanmasında tümör hücrelerindeki boyanma yaygınlığı 
ve boyanma yoğunluğu ayrı ayrı semikantitatif olarak 
değerlendirildi. Tümör dokusundaki boyanma yaygınlığı; 
%25’in altında fokal, %25-50 arası orta, %50-75 belirgin 
ve %75’in üzeri boyanmalar diffüz olarak gruplandırıldı. 
Boyanmanın yoğunluğu ise; zayıf boyanmalar için bir pozitif 
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(+), orta şiddette boyanmalar için iki pozitif (++), şiddetli 
boyanmalar için üç pozitif (+++) olarak gruplandırıldı.

İstatistiksel analiz: İstatistiksel analiz SPSS 11.0 (Statistical 
Package for Social Sciences) programı IBM uyumlu 
bilgisayarda yapıldı. Olasılık sınırı olarak 0.05 ve altı 
istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. Gruplar arasındaki 
farklar Ki-kare testi uygulanarak değerlendirildi.

BULGULAR

GCDFP-15: 84 primer kadın meme karsinomu 
olgusunun 63’ünde (%75) GCDFP-15 ile boyanma izlendi 
(Tablo I). İnvaziv lobüler karsinomlarda %84, duktal 
karsinomlarda %68, müsinöz karsinomlarda %100 ve 
medüller karsinomlarda %64 boyanma oldu. Boyanma 
yaygınlığı %52 fokal, %20,5 diffüz, boyanma yoğunluğu 
%46 (+++), %19 (+) idi (Şekil 1). On primer erkek meme 
karsinomu olgusunun 7’sinde (%70) GCDFP-15 ile boyanma 
görüldü. Boyanma yaygınlığı fokal-diffüz basamakları 
arasında eşit dağıldı. Boyanma yoğunluğu %20’ sinde (+++), 
%20’sinde (+) idi (Şekil 2). 36 meme karsinomu metastazı 

olgusunun 21’inde (%58) GCDFP-15 ile boyanma görüldü. 
%52’si fokal, %14’ü ise diffüz boyandı. Boyanma yoğunluğu 
ise %48’inde (+++), %24’ünde (+) idi (Şekil 3). Metastatik 
tümörlerde boyanma oranı daha düşük görünmekle birlikte 
istatistiksel analizde anlamlı fark bulunmadı (p=0,08).

11 hastanın memedeki primer karsinomunda ve 
metastazında GCDFP-15 boyanma özellikleri Tablo II’de 
gösterilmiştir. 

SK7: 84 kadın primer meme karsinomu olgusunun 
73’ünde (%87) SK7 ile boyanma izlendi. İnvaziv lobüler 
karsinomlarda %76, duktal karsinomlarda %88, müsinöz 
karsinomlarda %88 ve medüller karsinomlarda %96 
oranında boyanma saptandı (Şekil 4). Boyanma yaygınlığı 
%12 fokal, %68 diffüz, boyanma yoğunluğu %58’i (+++) ve 
%21 (+) idi. On primer erkek meme karsinomu olgusunun 
8’ inde (%80) SK7 pozitifti. %70’i diffüz, %80’i de (+++) 
boyandı. 36 meme karsinomu metastazı olgusunun 31’inde 
(%86) SK7 ile boyanma görüldü. Boyanma yaygınlığı %11 
fokal, %50 diffüz, boyanma yoğunluğu %81 (+++), %6 (+) 
idi. Primer tümör ve metastazlarında gözlenen çok yakın 

Tablo I: Primer meme kanseri ve meme kanseri metastazı olgularında İDK olarak GCDFP-15, SK7 ve SK20 boyanma oranlarının 
karşılaştırılması

Primer kadın meme kanserinde 
(84 olgu)

Primer erkek meme kanserinde 
(10 olgu)

Meme kanseri metastazlarında   
(36 olgu)

GCDFP-15 63/84 (%75)   7/10 (%70) 21/36 (%58,3)
ALA 73/84 (%87) 10/10 (%100) 28/36 (%77)
SK 7 73/84 (%87)   8/10 (%80) 31/36 (%86)
SK 20   3/84 (%3,1)   2/10 (%5,4)   2/36 (%5,4)

Şekil 1: İnvaziv lobüler meme karsinomunda GCDFP-15 ile fokal 
(+++) boyanma (x400)

Şekil 2: Erkekte memenin invaziv duktal karsinomunda GCDFP-
15 ile diffüz (+++) boyanma (x100).
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boyanma oranları arasındaki fark istatistiksel olarak da 
anlamlı bulunmadı (p=0,99).	

11 hastanın memedeki primer karsinomunda ve metasta-
zında SK7 boyanma özellikleri Tablo 2’de gösterilmiştir. 

SK20: 84 primer kadın meme karsinomunun sadece 
%3,5’i (3/84) SK20 ile boyanma gösterdi. Bunlardan 1’i 
invaziv duktal karsinom olup fokal (+++), 2’si medüller 
karsinom olup biri fokal (+), diğeri fokal (+++) boyandı. 
İnvaziv lobüler ve müsinöz karsinom olgularının hiçbiri 
SK20 ile boyanma göstermedi. On primer erkek meme 
karsinomu olgusunun 1’inde (%10) SK20 ile orta (++) 
boyanma izlendi. 36 metastatik meme karsinomu 
olgusunun 2’sinde (%5,4) SK20 ile olumlu boyanma izlendi, 
bunların biri memenin endometriyuma metastazı olup orta 
(++), diğeri kemik metastazı olup belirgin (+) boyanma 
gösterdi. SK20 primer tümör ve metastazlarında çok yakın 
boyanma oranları gösterdi. Yapılan istatistiksel analizde 
de anlamlı fark bulunmadı (p=0,65). Hem primeri hem 
de metastazlarına SK20 uygulanan olguların hiç birinde 
boyanma izlenmedi.

ALA: 84 primer kadın meme karsinomu olgusunun 
73’ünde (%87) ALA ile boyanma izlendi. İnvaziv lobüler, 
duktal ve müsinöz karsinomlarda %88, medüller 
karsinomlarda %84 boyanma oldu. Boyanma yaygınlığı %31 
difüz, %4 fokal, boyanma yoğunluğu %20 (+++) %17 (+) 
idi. 10 primer erkek meme karsinomu olgusunun 10’unda 
(%100) ALA ile boyanma oldu. Olguların %90’ı belirgin ve 
(+++) yoğunlukta boyandı (Şekil 5). 36 meme karsinomu 
metastazı olgusunun 28’inde (%77) ALA ile boyanma 
görüldü. Bu olguların %64’ü (++) yoğunlukta boyanırken 
yalnızca %19’u diffüz boyanma gösterdi. İstatistiksel olarak 
primer ve metastatik olguların boyanma oranları arasında 
anlamlı fark bulunmadı (p=0,75). 

İDK belirleyicilerin boyanma oranları birbirleri ile 
karşılaştırıldığında ise SK7-SK20 (p=0,00), SK7-GCDFP-15 
(p=0,02), ALA-GCDFP-15 (p=0,02), ALA-SK20 (p=0,00) 
ve SK20-GCDFP-15 (p=0,00)’in primer ve metastatik tüm 
tümörlerde boyanma oranları arasındaki fark istatistiksel 
olarak anlamlı bulundu. SK7-ALA boyanma oranları 
arasındaki fark ise istatistiksel olarak anlamlı değildi 
(p=0,99).

TARTIŞMA

Meme kanseri kadınlarda kansere bağlı ölüm nedenleri 
içinde ilk sırayı almaktadır. Metastazlar öncelikle aksiller 
lenf düğümlerine, daha sonra sistemik olarak sıklıkla 
kemik, akciğer, karaciğer ve merkezi sinir sistemine olur. 
İnvaziv lobüler karsinomlar duktal karsinomlardan farklı 

Şekil 3: Kemikte meme karsinomu metastazında GCDFP-15 ile 
belirgin (+++) boyanma (x400).

Şekil 4: İnvaziv lobüler meme karsinomunda SK7 ile diffüz (+++) 
boyanma (x200). 

Şekil 5: Erkekte memenin invaziv duktal karsinomunda belirgin 
(++) ALA pozitifliği (x400).
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olarak iskelet sistemi, GİS (gastrointestinal sistem), uterus, 
overler, meninksler, GÜS (genitoüriner sistem), deri, 
serozal yüzeylerle retroperitona daha sık metastaz yapar. Az 
sayıda olgu primer tümör tanımlanmadan metastaz ile tanı 
alır. Bu olguların bir kısmında memede tümör sonradan 
saptanmakta kimi olgularda ise belirlenememektedir (1,2).

Özellikle primer meme kanseri öyküsü bulunan olgularda; 
supraklaviküler, servikal lenf düğümü, plevra, akciğer, 
karaciğer, uterus, over, beyin ve daha farklı pek çok organda 
tümör saptandığında, bu tümörün metastaz-primer ayırıcı 
tanısının yapılması, metastaz ise primerinin belirlenmesi, 
sağaltımın yönlendirilmesi ve prognozun saptanmasında 
büyük önem taşımaktadır. Ayrıca klinik ya da radyolojik 
olarak saptanabilen meme tümörü bulunmaksızın aksiller 
kitle ile ortaya çıkan okült karsinomlar da vardır. 

ÖR pozitifliği meme karsinomunu destekler bir bulgudur, 
ancak meme kanserleri dışında birçok organ tümöründe ve 
daha düşük yoğunluklarda olmak üzere normal dokularda 
da pozitiftir (29-33). Ayrıca ÖR ve PR meme kanserlerinde 
negatif de olabildiğinden, metastatik bir tümörde ÖR ve PR 
negatifliği meme kanserini bütünüyle dışlayamamaktadır.

Over ve meme karsinomlarının ayırıcı tanısına yönelik 
yapılan bir çalışmada, ÖR ve PR pozitifliği her iki organ 
tümöründe yüksek bulunmasına karşın, GCDFP-15 
primer over karsinomlarının hiçbirinde olumlu boyanma 
göstermemiş, meme karsinomlarının overe metastazlarında 
ise %43 pozitif saptanmıştır (34). Metastatik bir karsinomda 
GCDFP-15 pozitifliği meme karsinomunu destekleyen 
önemli bir bulgudur. Son yıllarda Bhargava ve ark’.nın 
GCDFP-15 ile mammoglobulin’i karşılaştırdıkları bir 
çalışmada 121 meme karsinomu olgusunun %55,4’ünde 

mammoglobulin, %23,1’inde GCDFP-15 pozitifliği 
bildirilmektedir. Mammoglobulin sensitivitesinin yüksek 
bulunmasına karşın GCDFP-15 spesifitesinin daha yüksek 
oluşu metastatik tümörün ayırıcı tanısındaki değerini 
arttırmaktadır (14). GCDFP-15 ile primer kadın meme 
kanserlerinde izlediğimiz boyanma kaynaklarda bildirilen 
%50-55 oranından yüksektir (15-17). Bunun nedeni 
boyanma yaygınlığını değerlendirirken kullandığımız 
yönteminde birkaç hücrelik spesifik boyanma görülen 
olguları fokal (%25’in altında) pozitif gruba almamız olabilir. 
Bizim karsinom metastazlarında izlediğimiz %58,4’lük 
GCDFP-15 pozitifliği primer meme karsinomlarında 
izlediğimiz %75’lik orandan düşüktür. İstatistiksel olarak 
anlamlı fark bulunmamakla birlikte bu fark GCDFP-15’in 
metastatik karsinomun ayırıcı tanısındaki desteğini biraz 
düşürmektedir. Ancak ilginç bir sonuç olarak 11 hastanın 
primer meme karsinomu ve bunların metastazlarında 
GCDFP-15 boyanma oranları bu yorumla ters düşmektedir. 
Bu 11 olgunun 5’inde (%45,5) primer tümörde olumlu 
boyanma olmasına karşın, fokal olmakla birlikte 
metastazların 9’unda (%81,8) olumlu boyanma saptadık 
(Tablo2). Ayrıca dikkat edilmesi gereken bir başka nokta 
da primer tümörlerde GCDFP-15’in boyanma yaygınlığı 
ve yoğunluğudur. Kadın primer meme karsinomu 
olgularımızın GCDFP-15 ile olumlu boyanma gösteren 63 
olgunun %52’si fokal, %17,6’sı orta, %9,5’i belirgin ve %20,5’i 
diffüz boyandı. GCDFP-15 ile olumlu boyanma gösteren 
21 metastazın ise %52’si fokal, %14’ü orta, %19’u belirgin 
ve %14’ü diffüz boyandı. Özellikle metastazlarda fokal 
boyanmanın yüksek oluşu optimal olmayan doku işlemi 
ve kesitlerde GCDFP-15’ in izlenebilme şansını daha da 
azaltır. Bu bilgiler ışığında primer meme karsinomlarında 

OLGU
GCDFP-15 SK 7 ALA

Meme Metastaz Meme Metastaz Meme Metastaz
1 Orta Orta Diffüz Diffüz Diffüz Diffüz
2 - Fokal Diffüz Diffüz Belirgin Belirgin
3 - - - Diffüz - -
4 - Fokal Diffüz Orta Diffüz Belirgin
5 Fokal Fokal Diffüz Diffüz Diffüz Diffüz
6 - Belirgin Diffüz Diffüz Diffüz Diffüz
7 Fokal Orta Diffüz Diffüz Fokal Belirgin
8 - Fokal - Fokal Belirgin Belirgin
9 Fokal - Diffüz - Diffüz Diffüz

10 - Fokal Belirgin Diffüz - -
11 Diffüz Belirgin Diffüz Diffüz Diffüz Belirgin

Tablo II: Aynı hastaya ait primer meme tümörü ve metastazında GCDFP-15, SK7 ve ALA boyanma yaygınlığı
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%75, meme karsinomu metastazlarında %58’lik boyanma 
oranı göz önüne alındığında metastatik bir karsinomda 
izlenenen GCDFP-15 pozitifliğinin morfolojik bulgular 
ile birlikte primer tümör lokalizasyonu açısından memeyi 
düşündüreceği, ancak primer tümörlerde dahi %25’lik 
negatiflik düşünüldüğünde boyanma olmamasının meme 
karsinomunu ekarte ettirmeyeceği görülmektedir. 

Çalışmamızda izlenen primer kadın meme karsinomlarında 
SK7 boyanma oranı (%87) literatür ile uyumludur (6,7,35). 
SK7 ile boyanma gösteren olguların %62’sinde diffüz 
boyanma gözlenmiştir ki bu GCDFP-15 ile izlenen diffüz 
boyanma (%20,5) oranından yüksektir. Ancak SK7 birçok 
tümörde yüksek oranda pozitif izlendiğinden metastatik bir 
karsinomun ayırıcı tanısında tek başına yeterli olmamaktadır. 
SK20; kolon karsinomlarında, pankreas ve safra yolları 
karsinomlarında yüksek oranda pozitiflik gösterir (6,23-26). 
Buna karşın mezotelyomalar, akciğerin adenokarsinomları 
ve meme karsinomlarında negatiftir (6,24,27). Tot, 
3500’den fazla olguyu içeren 29 çalışmanın sitokeratin 7 
ve 20 ile ilgili sonuçlarını bildirmiştir (6). SK20+/SK7- 
boyanma profili özellikle kolorektal karsinomlarda; SK20+/
SK7+ boyanma müsinöz over karsinomlarında; SK7+/
SK20- boyanma ise meme kanserleri, non-müsinöz over 
kanserleri, akciğer kanserleri ve safra yolları kanserlerinde 
izlenmektedir. Prostat kanserlerinde sıklıkla iki belirleyici 
de negatiftir (6,7,23-28,35). Sonuçlarımızı literatürle 
birlikte değerlendirdiğimizde SK7 pozitifliğinden çok SK7 
ya da SK20 negatifliğinin ayırıcı tanı sırasında daha değerli 
bir yol gösterici olduğu sonucuna vardık.

ALA; meme epitelial diferansiyasyonunu göstermede 
yararlı bir belirleyici olmakla birlikte meme tümörlerinde 
spesifite, sensitivite ve prediktif değerinin %50, %50 ve 
%23 olduğu bildirilmektedir (11). Olgularımızda primer 
ve metastazlarda oldukça yüksek boyanma oranı (%87-
77) gösteren ALA’nın primeri bilinmeyen metastatik 
karsinomların ayırıcı tanısında primer tümör lokalizasyonu 
açısından memeyi destekleyeceği düşünülmekle birlikte 
erkek meme karsinomlarında %100 oranında boyanma 
göstermiş olmasını oldukça kuşkuyla karşıladık. Ancak 
literatürde konu ile ilgili kaynağa ulaşamadık. 

Sonuç; primer meme karsinom öyküsü bulunsun ya da 
bulunmasın metastatik bir tümörün ayırıcı tanısında, 
morfolojik bulgular temel tanısal değeri oluşturmakla 
birlikte genelde İDK desteğe ihtiyaç duyulmaktadır. 
ÖR, PR ve C-erbB-2 rutin uygulamada en sık kullanılan 
belirleyicilerdir, ancak bilindiği gibi c-erbB-2 tedaviyi 
belirlemek amacı ile de kullanılmaktadır. Reseptör 
pozitifliği göstermeyen olgularda GCDFP-15 ve ALA 
uygulanması, özellikle GCDFP-15 pozitif olduğunda 

meme karsinomunu desteklemek açısından yararlıdır. Tek 
başına SK7 pozitifliğinin tanı ve ayırıcı tanıda önemli bir 
katkısı olmamakla birlikte, SK7 pozitifliği ile birlikte SK20 
negatifliğinin meme karsinomu metastazlarında görülmesi, 
ayırıcı tanıda katkı sağlamakta ve SK7 negatifliği ile birlikte 
SK20 pozitifliği ya da ikisinin birlikte pozitifliği metastatik 
tümörün meme karsinomu dışındaki bir organ tümörüne 
ait olabileceğini düşündürür.

Metastatik karsinomlarda primer tümör lokalizasyonunun 
morfolojik olarak meme olabileceğini düşünüyorsak ÖR, 
PR pozitifliği tanıda yeterli olabilmektedir. Morfolojinin 
tipik olmadığı ve reseptörlerin negatif olduğu durumlarda 
GCDFP-15 ve ALA’nın değerlendirilmesi yanısıra bu panele 
SK7 ve SK20’nin eklenmesi, ayırıcı tanı açısından yararlı 
olacaktır. 
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