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Stromal, osteoklast benzeri dev hiicreler iceren infiltratif

duktal karsinom: Olgu sunumu*

Infiltrating ductal carcinoma of the breast with stromal
osteoclastlike giant cells : A case report
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Stromal, osteoklast benzeri dev hiicreler iceren
meme karsinomlari nadir gorilen bir grup neo-
plazmdir. Makroskopik olarak tiimériin iyi simirh koyu
kahverengi goriiniimii, histopatolojik olarak stroma-
da histiyositik oldugu distinilen benign osteoklast
benzeri dev hiicrelerle hemoraji ve fibrozisin bulun-
masi karakteristik ozellikleridir. Bu makalede, stro-
mal, osteoklast benzeri dev hiicreler iceren infiltratif
duktal karsinom tanisi alan olgunun sitolojik ve
histopatolojik 6zellikleri sunulmus, literatiirdeki ben-
zer olgularla kargilagtiriip tartisiimistir.

Anahtar Kelimeler: Meme, karsinom, osteoklast
benzeri dev hticreler, sitoloji,histopatoloji

Carcinomas of the breast containing stromal
osteoclastlike giant cells are rare. Multinucleated
giant cells, prominent stromal angiogenesis and well
outlined dark brown hemorrhagic gross appearance
are the characteristic features. We report the cyto-
logic and histopatologic findings in a case of infil-
trating ductal carcinoma of the breast with osteo-
clastlike giant cells.
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Stromal, osteoklast benzeri dev hicreler igeren
meme karsinomlari nadir gorulen bir grup neoplazmdir -
7. Meme karsinomlarinin % 0.5- 1.2'sini olustururlar .,
Makroskopik olarak timérin iyi sinirlh koyu kahverengi
gorindmd, histopatolojik olarak stromada histiyositik
oldugu dustnilen benign osteklast benzeri dev hiicre-
lerle, hemoraji ve fibrozisin bulunmasi karakteristik 6zel-
likleridir ®®. Bu tumorlerin sitolojisi genellikle tamisal
guglik yaratmamaktadir. Ancak, osteoklast benzeri dev
hicrelerin 6rneklendidi, malign epitel hiicrelerini icer-
meyen yeter$iz aspirasyon materyallerinin benign olarak
degerlendirifmesi riski vardir. Bu tip aspirasyon materyal-
lerinde olast tanilar arasinda dev hicreler iceren meme

timéorleri de akilda tutulmalidir. Makalemizde, nadir
gordlen bir tip olan stromal, osteoklast benzeri dev
hicreler iceren infiltratif duktal karsinom tanisi alan olgu-
nun sitolojik ve histopatolojik 6zellikleri sunulmaktadir.

OLGU

Sad memede 2-3 giin dnce fark ettigi sislik yakin-
masi ile hastanemize basvuran 43 yasinda kadin hasta,
2 cocuk sahibi olup, ilk dogumunu 20 yasinda yapmisti.
Adetleri dizenli idi. ilag ve hormon kullanmiyordu.
Ozgecmisinde ve soygegmisinde bir ézellik yoktu. Fizik
muayene de saj meme (st dig kadranda nodiilarite
artigi saptandi. Mammografik incelemede ayni bélgede
yaklasik 1 cm ¢apinda, silik konturlu, spikiler uzanimlar
iceren, komsu cilt-cilt altindaki dokulara ve fibro-
glanddler yapilara infiltrasyon gosteren, malign kriterler
tasiyan orta yogunlukta dansite artigi izlendi.

Yapilan ince igne aspirasyon yaymalarinda buyk,
pleomorfik nikleuslu, bazilannin nikleolleri belirgin,
genis eozinofilik sitoplazmali malign epitelyal hiicre
gruplan mevcuttu. Bu gruplar arasinda gok sayida, mul-
tinlkleer, genis eozinofilik, bir kismi grandler sitoplaz-
mali dev hicrelerin varlidi dikkati cekti (Resim 1). ince
igne aspirasyon biyopsisinin malign olarak rapor edilme-
si Uzerine hastaya sag modifiye radikal mastektomi
operasyonu uygulandi.

Bolimimuze gdnderilen materyal (zerinde 15x6.5
cm olgulerinde deri elipsi bulunan 22x15x4 cm boyut-
larinda meme dokusu idi. Kesit ylizeyinde 2x1x1 cm' lik
bir alanda cevreden iyi sinirl olmayan, koyu kahverengi,
kanamal goriinimde tlimoral doku gézlendi. Ayrica
gonderilen aksiller yag dokusundan en biyGgiu 3 cm
capinda olan 23 adet lenf nodu ayiklandi.

Mikroskopik incelemede, yer yer pleomorfizm
gosteren, iri, bazilan hiperkromatik niikleuslu, niikleolleri
belirgin, genis eozinofilik sitoplazmali atipik epitelyal
hicrelerin tubller yapilar ve solid adalar olusturarak
meydana getirdikleri timoral lezyon izlendi. Tumor
adalar gevresindeki stromada ve yer yer luminal bosluk-
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Resim 1 : Timoriin sitoloji materyalinde malign epitelyal hiicre
gruplar ve komsulugunda osteoklast benzeri dev hiicreler
(Giemnsa, x400).

lar igerisinde gok sayida osteoklast benzeri dev hiicreler
mevcuttu (Resim 2,3). Hemorajik ve fibréz stromada
ayrica hemosiderin yUkli mononikleer histiyositler ile
kronik inflamatuar hiicre topluluklar gézlendi. Vaskiiler
invazyon pozitifti. Streptavidin-biotinperoksidaz yéntemi
ile yapilan imminhistokimya panelinde (Tablo 1) karsi-
nom hiicrelerinde epitelyal membran antijen (EMA) ve
progesteron reseptori (PR) ile diffliz pozitif, dstrojen
reseptori (ER) ile fokal zayif pozitif boyanma elde
edilirken, karsinoembriyonik antijen (CEA), human kor-
yonik gonadotropin (HCG), faktor VI, kromogranin ve
CD 68 ile boyanma izlenmedi. Stromal osteoklast ben-
zeri dev hucreler ve mononiikleer hiicrelerde ise CD 68
ile difftiz pozitif boyanma gézlendi (Resim 4). Diger
isaretleyiciler ile boyanma saptanmadi. Tanimlanan
histopatolojik bulgularla olguya "Stromal, osteoklast
benzeri dev hicreler iceren infiltratif duktal karsinom
(Elston grade 1)" tanisi verildi. Aksiller lenf nodlarindan 2'
sinde dev hicrelerle hemorajik stromayi da iceren
metastaz oda@ izlendi. Hastaya ameliyat sonrasi
dénemde kemoterapi verildi. 1 yillik izleminde ek sorunu
olmad.. -

TARTISMA

Osteoklast benzeri dev hiicreler iceren meme timér-
leri nadir goérGlir ve 3 ayn kategoride incelenir:
Metaplastik karsinom, ekstraskeletal osteoklastom ve
reaktif, stromal, dev hicreler igeren infiltratif karsinom
@19, Literatlrde 100' Uin altinda reaktif, stromal, osteok-
last benzeri dev hiicreler iceren meme karsinomu
olgusu bildirilmisti. Hasta yasi 22-88 arasinda
degismektedir, ortalama yas yaklasik 50'dir. Lezyon sik-
likla Ust dis kadranda yerlesim gésterir ®. Makroskopik
gorlnUmleri cevreden keskin sinirli olabilen ya da iyi
sinirli olmayan hemorajik ovoid nodiiller seklindedir .
Tamér capr 0.2-10 cm arasinda degisir, genellikle 3
cm'nin altindadir “'". Olgularin yansindan fazlasinda,
lezyon iyi siirli oldugu igin, mammografide benign
oldugu dusindlebilir “. Olgumuzun mammografik

Resim 2 : Karsinom alanlar ve gevresinde dev hiicreler iceren
hemorajik, fibroz stroma (HE, x100)

incelemesinde malignite kriterleri izlenmistir.

Mikroskopik olarak timérlerin gogu, olgumuzda
oldugu gibi, infiltratif duktal karsinomdur “'#. Osteoklast
benzeri dev hicreler; tubiler, invaziv cribriform,
skuam@z, infiltratif lobdler, papiller, miisinéz ve adeno-
kistik karsinomu da iceren her tipteki meme karsinomu-
na eglik edebilir "*#''3_Stromal dev hiicrelerde niikleus
sayisi 3-20 arasinda degisir. Nikleoller belirgindir, niik-
leer pleomorfizm ya da mitoz izlenmez. Dev hiicreler
genellikle karsinom hiicreleri komsulugunda yerlesir,
lumen bosluklarinda da gériilebilirler *. Stromada mul-
tinCikleer dev hiicreler komsulugunda, benzer nikleer
ozelliklere sahip mononiikleer hiicreler de bulunur ®.
Stroma damardan zengin ve fibroz ézellikte olup, yaygin
kanama alanlari ve hemosiderin pigmenti ierebilir 5,

Ayiric tanida, osteoklast benzeri dev hiicreler iceren
diger benign ve malign lezyonlar akla gelmelidir .
Metaplastik karsinom dev hiicreler yanisira skuaméz
hcreler, igsi hiicreler ve heterolog mezenkimal eleman-
lar igerir. Timér dev hiicreleri iceren meme karsinom-
larinda nikleer pleomorfizm ve mitoz belirgindir.
Stromada spesifik degisiklikler goriilmez . Graniilom
ve dev hiicre reaksiyonlar malign komponent icermezler
(n o

Son yillarda Gzellikle gizli meme hastaliklarinin sap-
tanmasinda ince igne aspirasyon biyopsisinin kullanil-
mas! savunulmakta, yanls tanilar énlemek igin objektif
kriterler tanimlanmaktadir ““. Dev hiicreler aspirasyon
sitolojisi ile kolaylikla 6rneklendigi icin, osteklast benzeri
dev hiicreler iceren meme karsinomlar sitolojik tanida
fazla guclik yaratmamaktadi. Spesifik 6zelligi belir-
tilmeyerek karsinom tanisi verilen olgularda da tedavi
dedismemektedir ', Ancak malign epitel hiicrelerini
icermeyen yetersiz aspirasyon materyallerinin, graniilom
ya da yabanci cisim reaksiyonu zannedilerek, benign
olarak degerlendirilmesi riski vardir "2, Olgumuza uygu-
lanan ince igne aspirasyon biyopsisinde "malign" tanisi
verilmis, spesifik tiplendirmeye gidilmemistir.
'~ Meme karsinomlarinda izlenen osteoklast benzeri
dev hiicrelerin kdkenine yonelik cesitli calismalar yapil-
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Resim 1 : Timérin sitoloji materyalinde malign epitelyal hiicre
gruplan ve komsulugunda osteoklast benzeri dev hiicreler
(Giemsa, x400).

lar icerisinde ¢ok sayida osteoklast benzeri dev hicreler
mevcuttu (Resim 2,3). Hemorajik ve fibréz stromada
ayrica hemosiderin yiikli monontkleer histiyositler ile
kronik inflamatuar hiicre topluluklan gézlendi. Vaskuler
invazyon pozitifti. Streptavidin-biotinperoksidaz yéntemi
ile yapilan immunhistokimya panelinde (Tablo 1) karsi-
nom hiicrelerinde epitelyal membran antijen (EMA) ve
progesteron reseptori (PR) ile diffliz pozitif, Gstrojen
reseptori (ER) ile fokal zayif pozitif boyanma elde
edilirken, karsinoembriyonik antijen (CEA), human kor-
yonik gonadotropin (HCG), faktér VIII, kromogranin ve
CD 68 ile boyanma izlenmedi. Stromal osteoklast ben-
zeri dev hicreler ve mononiikleer hiicrelerde ise CD 68
ile diffiz pozitif boyanma gdézlendi (Resim 4). Diger
isaretleyiciler ile boyanma saptanmadi. Tanimlanan
histopatolojik bulgularla olguya "Stromal, osteoklast
benzeri dev hicreler iceren infiltratif duktal karsinom
(Elston grade [)" tanisi verildi. Aksiller lenf nodlarindan 2'
sinde dev hiicrelerle hemorajik stromay! da igeren
metastaz odag@ izlendi. Hastaya ameliyat sonrasi
dénemde kemoterapi verildi. 1 yillik izleminde ek sorunu
olmadi.

TARTISMA

Osteoklast benzeri dev hiicreler iceren meme tumor-
leri nadir gorulir ve 3 ayn kategoride incelenir:
Metaplastik karsinom, ekstraskeletal osteoklastom ve
reaktif, stromal, dev hiicreler iceren infiltratif karsinom
@19 Literatirde 100" Gn altinda reaktif, stromal, osteok-
last benzeri dev hicreler iceren meme karsinomu
olgusu bildiriimistir. Hasta yasi 22-88 arasinda
degismektedir, ortalama yas yaklasik 50'dir. Lezyon sik-
likla st dis kadranda yerlesim gosterir ®'". Makroskopik
gorindmleri cevreden keskin sinirh olabilen ya da iyi
sinirl olmayan hemorajik ovoid noduller seklindedir .
Tamér capl 0.2-10 cm arasinda degisir, genellikle 3
cm'nin altindadir ®', Olgularin yansindan fazlasinda,
lezyon iyi sinirh oldugu igin, mammografide benign
oldugu distnulebilir *. Olgumuzun mammografik

Resim 2 : Karsinom alanlar ve gevresinde dev hiicreler iceren
hemorajik, fibréz stroma (HE, x100)

incelemesinde malignite kriterleri izlenmistir.

Mikroskopik olarak tumorlerin ¢ogu, olgumuzda
oldugu gibi, infiltratif duktal karsinomdur "'*?. Osteoklast
benzeri dev hicreler; tubdler, invaziv cribriform,
skuamaoz, infiltratif lobdler, papiller, misinéz ve adeno-
kistik karsinomu da iceren her tipteki meme karsinomu-
na eslik edebilir "*#'*9, Stromal dev hlcrelerde nukleus
sayisi 3-20 arasinda degisir. Nikleoller belirgindir, nik-
leer pleomorfizm ya da mitoz izlenmez. Dev hicreler
genellikle karsinom hucreleri komsulugunda yerlesir,
limen bosluklarinda da gérulebilirler *#. Stromada mul-
tintikleer dev hicreler komsulugunda, benzer niikleer
ozelliklere sahip monontukleer hicreler de bulunur ©.
Stroma damardan zengin ve fibrdz ézellikte olup, yaygin
kanama alanlan ve hemosiderin pigmenti icerebilir ',

Ayirici tanida, osteoklast benzeri dev hiicreler iceren
diger benign ve malign lezyonlar akla gelmelidir .
Metaplastik karsinom dev hucreler yanisira skuamoz
hicreler, igsi hiicreler ve heterolog mezenkimal eleman-
lar igerir. TUmor dev hucreleri iceren meme karsinom-
larinda nikleer pleomorfizm ve mitoz belirgindir.
Stromada spesifik degisiklikler gorilmez "®. Granulom
ve dev hiicre reaksiyonlar malign komponent igermezler
i

Son yillarda 6zellikle gizli meme hastaliklarinin sap-
tanmasinda ince igne aspirasyon biyopsisinin kullanil-
masi savunulmakta, yanlis tanilar dnlemek icin objektif
kriterler tanimlanmaktadir "*. Dev hlicreler aspirasyon
sitolojisi ile kolaylikla 6érneklendigi icin, osteklast benzeri
dev hucreler iceren meme karsinomlar sitolojik tanida
fazla glclik yaratmamaktadir. Spesifik Ozelligi belir-
tilmeyerek karsinom tanisi verilen olgularda da tedavi
degismemektedir #'". Ancak malign epitel hiicrelerini
icermeyen yetersiz aspirasyon materyallerinin, grantlom
ya da yabanci cisim reaksiyonu zannedilerek, benign
olarak degerlendirilmesi riski vardir"#, Olgumuza uygu-
lanan ince igne aspirasyon biyopsisinde "malign” tanisi
verilmis, spesifik tiplendirmeye gidiimemistir.

Meme karsinomlarinda izlenen osteoklast benzeri
dev hicrelerin kdkenine ydnelik gesitli calismalar yapil-
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