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OZET

Meme karsinomlar1 igersinde
ozellik gostermiyen invasiv duktal
karsinomlar 6nemli bir yer tutmak-
tadir. Buna karsilik, invasiv duktal
karsinomun &zel bir tipi olan me-
diiller karsinom meme karsinomla-
r1 arasinda daha seyrek rast’anan
bir tiptir.

Invasiv duktal karsinomlar ge-
nellikle fibréz yapili stromadan
zengin, hizhh biiyiiyen, infiltrat'f ve
metastaz yetenegi fazla olan tiimor-
lerdir. Mediiller karsinom'ar ise
stromadan fakir fakat stromasmda
cogunlukla lenfosit ve plazmosit
gibi hiicreler bulunan ve genis si-
toplazmali tiimor hiicrelerinin bii-
yiikge kitleler olusturdugu, prog-
nozu iyi olan tiimor tiiriidiir.

Davramislari, histopatolojik ve
ultrastriiktiirel yapilar1 farkli olan
bu iki tip meme karsinomunun bu
calismada ultrastriiktiirel farklar
arastirilarak elde edilen bulgular
kaynak bilgileriyle karsilagtirilms-
tir.

Dr. ismail PETORAK**

SUMMARY

Electronmicroscopic  compari-
son of the infiltrating duct carci-
noma and the medullary carcinoma
of the breast:

Unspecific infiltrating duct car-
cinoma is the commonest of breast
carcinomas, whereas, medullary
carcinoma, a specific type of infil-
trating duct carcinoma, is rarely
encountered.

Infiltrating duct carcinoma is
an infiltrating, fast growing and
metastasising tumor which has a
fibrous structure rich with stroma.
Medullary carcinomas have little
stroma, which contains lymphocy-
tes and plasmocytes. The tumor
cells have large cytoplasms and
form big masses the prognosis is
favorable for the patient.

The ultrastructural differences
of the two types of tumors with
different behavior, histopathology
and ultrastructure have been inves-
tigated and the findings of this
investigations compared with infor-
mation from medical literature.
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Meme karsinomlan icinde ozellik gostermeyen invaziv duk-
tal karsinom en sik goriilen ve prognozu iyi olmayan bir tirdir.?*
Buna karsiik invaziv duktal karsinomun bir tipi olan mediiller
karsinom daha seyrek goriilen ve prognozu uygun seyirli bir kar-
sinomdur.?#,5*

Her iki karsinom tipi duktus epitel kokenli olmasina karsin,
her iki tip arasinda histopatolojik farklar bulunur.t,’? Ayrica,
mediller karsinomun stromasinin gosterdigi ozellik acisindan da
her iki tiimo6r arasinda fark vardir.?,7?

Bu ayricaliklar: bircok arastirici 151k ve elektron mikrosko-
pik yonden incelemeye cahsmistir.?,?5° Biz de her iki tip karsi-
nom arasinda elektron mikroskopik yonden farklihk olup olma-
dif1 yoniinde bir sonuca varmak amaciyla bu calismayl yaptik.

MATERYEL VE METOD

Bu ¢alismada dondurma ve parafin bloklarinda meduller kar-
sinom tanis1 alan bir olgu (Biopsi Prot. No. 10, 920/977) ile, inva-
siv duktal karsinom tanisi alan 2 olguyu (Biopsi Prot. No. 10,
840/977, 3073/978) sectik.

Her ii¢ olgunun dondurma ve parafin kesitleri Hematoksi-
len - Eosin boyalari ile boyanarak preparatlar once 11k mikros-
kobunda incelendi.

Elektron mikroskopik tetkik icin alinan parcalar Veronal ase-
tatla tamponlanmis ve %45’lik sakkaroz katilarak %1'lik Os O,’'te
bir saat +4 °C’de tesbit edilerek, dehidratasyonu yapildi ve ma-
teryel Vestopal - W’ye gomiildi. Bu bloklardan ultramikrotom ile
saglanan ince kesitler Toluidin - Blue ile boyanip tekrar isik mik-
roskobu ile incelendi.

OLGULAR

1 — (Biopsi Prot. No. 10, 920/977, El. Mik. No. 6061) : 4-5
ay once memesine carpma Oykiisi bulunan 66 yasindaki kadin
hasta klinige basvurmasindan 10 giin once sol memesinde kitle
farketmis. Sol meme list dis kadranda mandalina iriliginde sert
ve mobil bir kitle bulunmus. Meme basi retraksiyonu ve aksiller
adenopatisi yokmus. Ameliyat sonucu cikarilan kitle 6x5,5x4
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cm. Olgiilerinde kesiti pembe - beyaz renkte yer yer kanamali, sert
kivamda parca seklindeydi. Hlstopatolonk tanm1 Mediiller karsi-
nomdur.

2 — (Biopsi Prot. No. 10, 840/977, El. Mik. No. 137) : 10 giin
once sag memesinde sislik hisseden 65 yagindaki kadin hasta Kli-
nige bagvurdugunda meme baginda retraksiyon, sag tst dig kad-
randa kismen mobil kitle saptanmis. Aksilladd lenf ganglionu
palpe edilememis. Cikarilan 3 cm. capindaki materyelin histopa-
tolojik tetkiki sonucunda invasiv duktal karsinom tanisina va-
rildi.

3 — (Biopsi Prot. No. 3073/978, El. Mik. No. 256) : 42 yasin-
daki kadin hastanin son iki ay icersinde biylime gosteren sol
meme ust dig kadraninda kitle saptanmis. Cikarilan materyelin
histopatolojik tetkikinde invasiv duktal karsinom tanis1 konuldu.

BULGULAR

Mediiller karsinomun 1sik mikroskopu ile tetkiklerinde, tii-
mor hiicreleri genis sitoplazmali olup, sitoplazma i¢inde irili ufak-
I1 vakuoller vardi. Hiicrelerin cekirdekleri degisik biiyiiklikte ve
degisik kromatin yapis: icermekteydi. Bu tiimor hiicreleri yuvar-
lak hucrelerden zengin stroma icinde topluluklar: yapmaktaydl
(Sekil :

Aym tumorun elektron mikroskopik incelenmesinde, 151K mik-
roskopisinde oldugu gibi, tlimor hiicreleri topluluklar olusturmak-
taydi (Sekil : 2, 3, 4). Bunlarin bir kism: acik bir kismi da koyu
stoplazmaliydi (Sekil : 3). Hiicreler arasmda interdigitasyonlar
vardi. Bircok hiicrenin sitoplazmasinda kanallar gozlendi (Se-
kil : 4). Bu intrasitoplazmik kanallarin bazisinda mikrovilliler ge-
lismis olmasina karsin, genis lumenli kanallarda bunlar ya az
yva da hi¢ yoktu (Sekil : 4). Bu kanallarin cogunda elektron ye-
gun sekret bulunmaktaydi. Kitleler olusturan bu hiicrelerin ka-
nal yapma egilimi de mevcuttu (Sekil: 2). §

Acik hiicrelerin sitoplazmalar1 organellerden fakir olmasina
karsihk koyu hiicreler organellerden daha zengindi (Sekil :+3).
Her iki tip hiicre mitokondriumlarimin cogunda krista:defekti
vardi, endoplazmik retikulumlar cogunlukla sisternalar bicimin-
deydi (Sekil : 3). Bu bulgulara ek olarak, bazi tiimor hiicrelerinin
sitoplazmalarinda bol miktarda lipid tanecikleri bulunmaktaydi.
Ayrica lipofuksin graniillerini andiran lizosomal yapilar da var-
d1 (Sekil : 5).

Stromada lenfositlere benzer hiicreler gorildi (Sekil: 6).
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Sekil : 1 — Mediiller karsinomda genis sitoplazmali kitleler olusturmus tii-

p mor hiicrelerinin genel goriiniimii (H. E. 250 X).

Sekil : 2 — Aym tiimor dokusunda hiicrelerin kendi aralarinda olusturdugu
kanal (Uranyl asetatla kontrast 6.250 X),

; i *..ff’r:m : e

Sekil : 3 — Bir arada bulunan agik ve koyu sitoplazmali tiimoér hiicreleri.
Bir tiimor hiicresinde mikrovillileri silinmis intrasitoplazmik ka-
nal (Uranyl asetatla kontrast, 5.500 X).

Sekil : 4 — Tiimor hiicreleri arasinda iyi gelismis interdigitasyonlar. Biri-
nin mikrovillileri silinmis digeri heniiz mikrovillilere sahip 2
intrasitoplazmik kanal (Uranyl asetatla kontrast, 5.500 X).
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Sekil : 5 — Tiimér hiicrelerinin bazilarinda rastladigimiz lipid ve lipofuksin
graniilleri (Uranyl asetatla kontrast, 4.800 X).

Sekil : 6 —— Mediiller karsinom stromasinda lenfositler (Uranyl asetatla
kontrast, 6.250 X).

Ozellik gostermeyen invasiv duktal karsinomun 11tk mikros-
kopuyla incelenmesinde, genellikle kiiciik captaki hiicreler stro-
ma icinde daginik bir sekilde kiiciik kitleler halinde dizilme gos-
termekteydi (Sekil: 7).

Bu tiirdeki karsinomlarda elektron mikroskopik ozellikleri su
sekilde siralayabiliriz : Timor hicrelerinin stoplazmalar:1 genel-
likle aynm1 boyanma tarzi gostermekteydi. Bu hiicrelerin bazila-
rinda intrasitoplazmik kanallar bulunmaktaydi (Sekil : 8). Kitle
clusturan tumor hiicrelerinin ceperinde basal laminaya benzer
bir yap1 da izlenebilmekteydi. Tiimor hiicrelerinin mitokondrium-
larinda sayica artma vardi ve endoplazmik retikulumlar dizgiin
degildi (Sekil : 8, 9). Bir hiicrede silia saptand1 (Sekil: 9). Ba-
z1 tiimor hiicrelerinin ya da bu hiicrelerin yaptig: kitlelerin ce-
perinde basal laminaya benzer bir yapr gozlendi (Sekil: 8, 11).
Ayrica bazi tiimor hiicrelerinin olusturdugu Kkitleler c¢eperinde
myospitel hiicresine benzer hiicreler de vardi (Sekil : 8). Bir hiic-
renin sitoplazmasi icinde lokosit oldugu goriildii (Sekil: 10).
Stroma, bag dckusu lifleri ve hiicrelerinden zengindi.
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e ;

Sekil : 7 — Invasiv duktal karsinomda tek ve kiimeler halinde tiimér hiic-
releri izlenmekte (Toluidin- Blue, 375 X).

Sekil : 8 — Kiimeler olusturan ve birinde mikrovillileri kismen bozulmaya

bashyan intrasitoplazmik kanal igeren invasiv duktal karsinom.

Bu hiicrelerin disinda sol alt kdsede miyoepitel hiicresi bu-

lunmakta (Uranyl asetat, 4.875X).

Sekil : 9 — Sitoplazmasinda bir silia izlenen, etrafi bag dokusu ile gevrili
tek bir tiimoér hiicresi (Uranyl asetat, 8.250 X).
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Sekil : 10 — Bir tiimér hiicresi tarafindan fagosite edilen parcal gekirdekli
16kosit (Uranyl asetatla kontrast, 5.250 X).

Sekil : 11 — Acik hiicreler arasinda ender rastladigimiz bir koyu tiimor hiic-
resi ile sag alt kosede basal laminayr andiran bir yap:i izlen-
mekte (Uranyl asetatla kontrast, 8.500 X).

TARTISMA

Mediiller karsinom ve ozellik gostermeyen invasiv duktal kar-
sinomun 151k mikroskobu diizeyinde belirgin ayricaliklari oldu-
gu ve bu nedenle tam glicliigii cekilmedigi bilinen bir gercek-
tir.?,4,%7 Bu nedenle 151k mikroskobu diizeyindeki farklara de-
ginmeden dogrudan dogruya elektron mikroskopik farklar: belirt-
meye calisacaglz.

Mediiller karsinomu olusturan hiicrelerin yaptiklarn kitleler
arasinda limen yapma meylinin bulunmas: baz arastiricilarca
ileri surilmistir.®,* Bizim olguda da boyle bir yapiya rastlan-
migtir. Nitekim hiicrelerin ortasinda Kkii¢iik bir liimen az osmio-
filik bir sekret ve bol mikrovillilerle dolu idi. Invasiv duktal kar-
sinomda bdyle bir yapiya rastlanmadi.
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Mediiller karsinomda acik ve koyu renkli sitoplazmaya sahip
hiicrelerin ¢ogunda mikrovilliler iceren intrasitoplazmik kanallar
bulunur?,*,% geklindeki kaynak bilgilerinden yararlanarak olgula-
rimizi inceledifimizde boyle yapilarin mediiller karsinomaya 6z-
gii oldugunu saptadik. Invasiv duktal karsinomda ise hiicrelerin
sitoplazmalarinin boyanmalarinda bir farklilik saptanmamakla
birlikte seyrek olarak baz hiicrelerde intrasitoplazmik kanallar
bulundu.

Burada bize ait gozlemimizi de belirtmekte yarar goriiyoruz.
Mediller karsinomda saptanan koyu hiicreler organel bakinmin-
dan acik hiicrelerden daha zengindir. Ayrica intrasitoplazmik ka-
nallar gelisme halinde iken cok sayida ve degisik uzunlukta mik-
rovilliler icerirken, kanal genisledikce bu mikrovilliler sayica aza-
Iir ya da tamamen kayboclur.* .

Baz1 arastiricilar invasiv duktal karsinomada tiimor hiicre-
lerinin fagositoz yeteginin bulundugunu bildirmislerdir.? Gercek-
ten de biz clgumuzda tiimor hiicresinin sitoplazmasi icinde 16-
kecsit oldugu sanilan bir hiicrenin bulundugunu gordiik. Fakat
mediller karsincmada bodyle bir yapiya rastlamadik.

Meduller karsinomalar: tipik ve atipik clmak tizere ikiye ayi-
ran arastiricilarin belirttiklerine gore, tipik mediiller karsinoma-
nin stromasinda belirgin yuvarlak hiicre bulunmaktadir.?

Bizim mediller karsinomun 1sik mikroskopu ile incelenme-
sinde stromanin yogun yuvarlak hiicre icerdigi gortilmiistiir: Ve
elektron mikroskopik incelemelerde de stroma icinde bu tiirde
hicrelere rastladik. Ancak, invasiv duktal karsinomda buna ben-
zer bir hiicre goremedik.

Bazi arastiricilar, invasiv duktal karsinomlardaki tiimor hiic-
relerinin ve bunlarin clusturdugu kitlelerin ceperinde bazal lami-
nanin varhgina dikkati cekmisler ve hatta bu hiicrelerin o6zel-
likleri bakimindan bunlar1 myoepitel hiicrelerine de benzetmis-
lerdir. Bu nedenle invasiv duktal karsinomun myoepitelyal ko-
kenli, mediiller karsinomun ise duktus epitel kokenli olduklarini
iddia etmislerdir.®

Bu veriler 15181nda olgularimizi incelemeye calistigimizda ger-
cekten de invasiv duktal karsinomda bazal laminaya benzer bir
yapimn varligini saptadik. Hatta tiimér hiicrelerinin olusturdu-
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gu bir Kitle cevresinde myoepitel hiicrelerine benzer yap: da gor-
duk. Meduller karsinomda ise bu tiirde gelismelere rastliyama-
dik.

Invasiv duktal karsinomu olusturan hiicrelerin organel ba-
kimindan mediller karsinoma bLenzemesi, seyrek olmakla birlik-
te baz1 hicrelerin de intrasitoplazmik kanallar icermesi ve hiic-
relerin sitoplazmalarinda myofibrillerin bulunmamas:1 bakimin-
dan bu hiicreleri de biz duktus epitel kokenli clarak kabul ettik.

Meme Kkarsinomlarinda tiimér hierelerinin icinde lipid ve
buna benzer sekret taneciklerinin goériilmesi o karsinomun prog-
nozunun iyi cldugunu kanitlayan bir bulgudur',’, seklindeki go-
riiglere bu olgularimizda saptadi§imiz degisikliklerle katiliyoruz.
Mediiller karsinom olgusunda sik olarak hiicrelerin sitoplazma-

larinda lipid graniilleri gérmemize karsin 3 invasiv duktal karsi-
nom olgusunda bdyle hiicreler géremedik. Bu da giris boliimiinde
de belirttigimiz gibi mediiller karsinomlarin, invasiv karsinomla-
ra nazaran prognozlarinin daha uygun oldugunu kanitlayan bir
bulgudur.
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