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Ozet: Meme medilller karsinomu seyrek gorilen ve
prognozu daha iyi olan timaérlerdir. Bu galigmada Dokuz
Eylil Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dall’
nda incelenen toplam 500 meme kanseri iginde saptan-
mis olan 18 medlller meme karsinom olgusu sunul-
mustur, Bunlarin 9'u tipik mediller karsinom, S'u da
atipik mediiller karsinomdur. Olgularin timundn mikros-
kopik ve makroskopik &zellikleri ilgili kaynaklar 1s1ginda
degerlendirildi. Amacimiz daha iyi prognozu olmasi ve
ozel histopatolojik bulgular gostermesi nedeniyle ilging
bulunan memenin meddller karsinomlarinin  klinik-
patolojik Gzelliklerini arastirmaktir,

AnahtarSozcikler: Memenin meddiller karsinomu,

histopatolojik dzellikieri

ediller meme karsinomiari tim meme karsinom-

larinin % 5 - % 7 sini olusturmaktadir. Ortalama
gorilme yasi 50" dir. Bilateral gdrllme olasiligl ise %
13.4 oranindadir ve aile dykisi olanlarda belirgindir (1,
2). Medlller meme karsinomlari meme kanserleri iginde
prognozu orta derecede iyi olan grup Iiginde yer
almaktadir (1-3) (7-9, 13). Aynca bunlarin prognozlar
diger tlr infiltratif duktal karsinomlardan ¢ok daha iyidir
(1, 2). Ozellikle prognoz 3 cm'den kiigiik olan timdrierde
lenf diglim(O metastazi olsa bile, duktal karsinomlardan
daha iyi oldugu bildiriimektedir (1).

2Genel Cerrahi Anabilim Dal

Summary: The medullary carcinomas of breast are
rare tumors with befter prognosis. In this study 18
medullary carcinomas of the breast among 500 Dreast
carcinomas are evaluated at the department of
Pathology of Dokuz Eylil Universty School of Medicine.
Nine of them were typical medullary carcinoma while the
other 9 were atypical. Microscopic and macroscopic
characteristic of these cases were studied on the
relevant literature. The aim of this study is to evaluate
the clinicopathologic properties of mammary medullary
carcinomas thus they have better prognesis and
special histopathologic view.

Key Words: Medullary carcinoma of the breast,
histopathologic characteristics

Medilller karsinomlarin makroskopik ve mikroskopik
gorinumleri 6zellik tasir (1-3) ( 7-10, 13). Meddller
karsinomlara sitolojik clarak benzeyen buna kargin kimi
ozellikleri ile tipik medller karsinomlardan ayrilan atipik
meduller karsinomlar da vardir. Ozellikle lenf digimi
tutulumu, kalsifikasyon, elastozis ve intraduktal kompo-
nent agisindan atipik mediller karsinomlar invaziv
duktal karsinoma benzemektedirler (7).

Makroskopik olarak iyi sinirhdir ve oldukga buydk
boyutlara ulasabilir. Bu ytzden ozellikle Kklinik olarak
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fibroadenomlar ile karigabilmektedir. Kesit yuzi solid,
homojen, gridir. Kimi olgularda kiglk nekroz odaklar
icerebilir. Kistik degisme genellikie azdir (1-4).

Mikroskopik ozellikleri de diger infiltratif duktal
karsinomlardan ayridir. TUmor hiicrelerinin poligonal ve
genis sloplazmalan nedeniyle stoplazmik sinirlar
belirgin degildir. Bu 6zellik tipik “ sinsisyal" goriniime
neden olur. Ayrnica gevre stromada belirgin lenfosit ve
plazmosit vardir. Bu yerel dokunun timare yaritichr.
Lenfositier periferik T-lenfosit tlriinde olup, plazmositler
de Ig A salgilayan tlrdedir (1-4, 6, 11). Arastincilar
mediiller karsinomlardaki bu belirgin lenfosit ve plazmo-
sit infiltrasyonunun, organizmadaki birgok organin
lenfoepiteliyoma benzeri tumaorlerdeki ile ayni  ozellikte
oldugunu gormuslerdir. Bu organlar nazofarinks, mide,
akcigerler, timus ve tikrik bezleridir. Ancak uygulanan
immundokukimyasal, in situ hibridizasyon ve polimeraz
zincir reaksiyonu yontemleri ile Epstein-Barr virtis (EBV)
varligi gosterilememistir (11).

Medlller ve atipik medlller karsinomlarin hemen hemen
tominde goralen bir oOzellik de belirgin nekroz
gorilmesidir (1, 2).

Ayrica medlller karsinomlann elektron mikroskopik
ozellikleri de aragtincilar tarafindan gozden gegirilmistir
(9).
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bulunan memenin meddlller karsinomlarinin histopatolo-
jik bulgulannin ilgili kaynaklar isiginda tartigilarak
sunulmasidir.

Gereg¢ ve Yontem

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiltesi Patoloji Anabilim
Dali'nda 16 yilda toplam 500 meme karsinomu olgusu
icinden saptanan 18 mediiller karsinom olgusu bu
galismanin gerecidir. Bu olgular klinik ve patolojik
ozellikleri ile incelenmigtir. Materyeller meme eksizyonel
biyopsiler, mastektomi materyelleri ve bélimimize
gelen konstiltasyon blok ve preparatlar seklindedir.

Bulgular

Anabilim Dalhmizda saptanan toplam 18 adet mediller
meme kanserinden 9'u tipik meddller karsinom, 9'u ise
atipik meduller karsinom olarak tarn almistir (Tablo | ).
Tipik mediller karsinomlu olgularin yaslar 35-64 yaglar
arasinda olup, tOmu 30 yasin Uzerindedir ve ortalama
yas 47" dir (Tablo Il ).

Tablo 1. Dizideki tipik meddller ve atipik meduller meme
karsinomunun dagihimlan.

Sag meme Solmeme Bilinmeyen Toplam

Galigmanin amac) gerek histolojik olarak 6zel bulgular  Tipik mediller 7 1 g

tagimasi, gerekse klinik olarak prognozu daha iyi olmasi  Atipik mediller 5 3 9

yanisira, az gordlen tumorler olmasi nedeniyle ilging  Toplam 12 4 18
Tablo Il. Dizideki tiplk meddiller karsinomlann ézellikleri.

No Yag Tm. boy.”  Lenf DUQ. N.D." Nekroz Dev Hic. ER" Duk.ko® Lent. PL.*
L 60 2cm 15/15 2 orta yok yok orta
2. 64 3em 11/2 3 cok var - yok gok
a. 35 3 cm 25/0 3 orta var i iDP* orta
4. 38 3em ? 3 gok yok - yok Gok
5. 37 ? 2710 3 orta yok - yok az
6. 42 3cm 181 3 cok yok - yok GOk
7. 52 1.5 cm ? 3 cok var - yok orna
B. 44 4 cm 0/0 2 cok vok - vok orta
g, 45 ? 9/ 2 cok yok + DCl* gok

"N.D: Nukleer derece, "ER: Ostrojen reseptér, *Duktal kom.: Duktal kempenent, *Lenfo. Plaz.: Lenfosit ve plazmosit yogunlugu,

*|DP: Intraduktal papillom "DCI: Duktal karsinoma in situ.
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Tablo [Il. Dizideki atipik meduller karsinomlann Gzellikleri.
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Lenf.Pla*

Yas Tm. bog. Nekroz Dev h. ER* Duk.ko"
1, 36 1.3em 10/0 3 cok yok Yok orta
2. 60 3cm 24/6 2 az yok + IDK* cok
v B 61 10em 0/0 3 Gok yok ? yok orta
4. 67 2.5cm 0/0 3 gok yok + IDK ILK gok
5. 60 ? 18/0 3 cok yo - IDK gok
6. 36 3cm 25/0 3 Gok yok inDK* o
7 60 2.5cm 12/0 1 cok yok * IDK orta
8. 54 1 11 2 cok yok - IDK orta
9. 46 4 7 2 cok yok yok orta

*N.D.: Nilkleer derece, *ER: Ostrojen reseptdrd, *Duktal kom.: Duktal komponent,
‘Lenfo. Plaz.: Lenfosit, plazmosit yogunlugu *IDK: Invaziv duktal karsinom

‘[nDK: Intraduktal karsinom, "ILK: Invaziv lobuler karsinom

Atipik meduller karsinomlu toplam 9 olgu vardir. Bunlar
36-67 yaslar arasinda olup, ortalama yag 52.3" tur ve
tiimi de 30 yas Gzerindedir (Tablo 1 ).

Tartisma

Meme karsinomlari kadinlarda en gok oélime yol agan
kanser turGdlr ve ga@imizin bir hastahigidir. Bunlarin
kimi tirleri daha iyi prognoz gostermektedir. Ayrica
meme karsinomunun erken tanisi da onemlidir. Meddller
meme karsinomlan daha genc yaslarda gérulmeleri ve
de prognozlarinin diger infiltratif duktal karsinomlardan
daha iyi olmasi nedeniyle ilgingtir (1-4, 7-11, 13).

Mediiller meme karsinomlarinin histopatolojik ozellikleri
de ilgi cekicidir. Makroskopik &zellikleri de dikkate
degerdir.

Makroskopik olarak medudller meme karsinomlarn iyi
sinir ve godunlukia klinik olarak fibroadenomlarla
kolaylikla kanstirilabilen kitlelerdir. Kesit ylizleri kabarik,
parlak, ari renklidir. Bazen iginde sari renkli nekroz
alanlari gorilebilir.  Tumor g¢api oldukga degisken
olmakla birlikte , Haagensen' in dizisinde ortalama 4.1
cm. olarak belirtilmistir (1-4, 7-13). Kendi olgularimizda
da tumor capt 1 cm ile 10 cm arasinda degismekie
olup, ortalama tOmér capt 3.4 cm. dir. Yine kendi
olgulanimizda timoérin kesit ylzi oldukga iyi sinirl,
gri-beyaz renkli, solid kitleler bicimindedir.

Mikroskopik olarak timar hiicrelerinin kisa anastomoziar
yaparak olusturduklar * sinsidyal” buytime paterni izlenir

(1, 13). Bunun yaninda timorin iyi sinirh ve gevre
dokuya basi yapan diffiz bir blylme paterni gosterdigi
izlenmektedir. Bu sinsidyal bilyiime paterni timorin
%75' inden ¢ok bdlimiinde vardir. Timor stromasinda
belirgin lenfoplazmositer infiltrasyon ve nekroz bulunur,
Stromada izlenen lenfoplazmositer infiltrasyon birgok
arastinicimin ilgisini gekmektedir. Lespagnard ve arka-
daslannin yaptigi bir calismada, bu lenfoplazmositer
infiltrasyonun nazofarenks gibi organlardaki lenfoepite-
lioma benzeri tumorin etiyolojisinde rol oynayan
Epstein-Barr virlistin (EBV), mediiller meme karsinomiu
olgularda da etiolojik ajan olarak rol oynayabilecegi ileri
suriilmistir. Fakat bu tez isiginda meme meduller
karsinomlu olgulara uygulanan EBV' 0n varhiginin
kanitlanmasina yonelik immindokukimyasal, in situ
hibridizasyon ve polimeraz zincir reaksiyonu olumsuz
sonug vermistir (11). Kendi dizimizde de oGzellikle tipik
meduiller karsinomlarda yogun lenfoplazmositer hucre
infiltrasyonu ve nekrozu gozledik.

Mikroskopik elarak timér hiicreleri oval bigimde ve bol
stoplazmalidir. Nukleuslar yuvarlak, vezikilerdir. Bir ya
da daha cok belirgin nukleold vardir, Mitoz sik olarak
izlenmektedir. Skuamdz metaplazi de diger bir dzelliktir.
Alipik timér dev hicrelerl de Dbildirilmistir (1-4,13).
Calismamizda yer alan 9 adet tipik mediller karsinom
olgusunda dzellikle nekroz yogun olarak tim olgularda
goézlenmistir. Nikleer derece 2-3 arasinda degigmek-
tedir. Duktal kemponent tipik meduller karsinom olgu-
larimizda gdzlenmemigtir. Timér dev hiicresi 3 olguda
vardir. Atipik mediller karsinomlu olgulanmizda duktal
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komponent belirgindir. Stromadaki lenfoplazmositer
hicre infiltrasyonu her olgu da izlenmistir. Nekroz da
ayni sekilde bulunmustur.

Meduller karsinomlarin stromasinda bulunan lenfositle-
rin T lenfosit oldugu caligsmalarda vurgulanmistir. Ayrica
lenfositlerin yarusira plazmositler de dikkat cekicidir.
Mediller meme karsinomlarinda dzellikle IgA salgilayan
plazmositlerin bulunusu, meduller meme karsinomlarini,
IgG salgilayan plazmositleri iceren duktal meme karsi-
nomlarindan ayirmaktadir (1, 6). Burada aydinlatiimasi
gereken bir diger konu da atipik ve tipik mediiller
karsinomlarin histopatolojik ayirici 6zellikleridir (Tablo IV
ve V). Caligmada bu Ozellikler gbz 6nlne alinarak
olgularimizin tipik-atipik ayrnimi yapiimistir. Bu ayrim
ozellikleri Ridolfi ve arkadaslarinin kullandiklan ve
gunimuzde de gecerli olan ayrimdir (1-4, 7).

Tablo IV. Tipik meddller karsinom kriterleri.

- Belirgin sinsisyal gelisim paterni (%75'ten gok alanda)
Mikroskopik olarak iyi sinirl lezyon
Intraduktal komponentin olmamast

Orta derecede ya da belirgin  mononikleer stromal

infiltrasyon

- Nlkleer derecesi | ya da |l ve mikroglanddler &zelliklerin
olmamasi

Tablo V., Atipik meddller karsinom kriterleri,

- Belirgin sinsidyal gelisim patemi

- Tumor sinirlaninin mikroskopik olarak fokal ya da belirgin
infiltrasyon gbstermesi

- Intraduktal karsinomun varligi ya da belirginligi
- Hafif derecede lenfoplazmositik infiltrasyon

- Nikleer derecenin Ill olmasi

- Mikroglanduler 6zelliklere sahip olmasi

Elektron mikroskopik olarak da memenin mediiller
karsinomlari incelepmistir. Iplikgi ve Petorak meduller
karsinomlarin elektfon mikroskopik ozeliiklerini duktal
karsinomlar ile karsilagtirmiglar ve ¢ok dnemli bir fark
bulmamisglardir (12).

Sonug olarak, meme karsinomlan icinde g¢ok az izlenen
meduller meme karsinomlari prognozu daha iyi olmasi
ve daha geng vyaglarda gorilmesi nedeniyle
histopatolojik incelemesi ve ayirici tamsinin dikkatli bir
bigimde yapiimasi gerekir,
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Resim 1. Meddller karsinomda plazmosit infiltrasyonu, X200,
H+E. 1526/95, DEUTF.

Resim 2. Mediller karsinomda lenf digimi metastazi, X400,
H+E, 1526/85, DEUTF.

Resim 3. Meduller karsinomda tumdér hicrelerinin nukleer
tzeallikler, X400, H+E, 1526/95, DEUTF.
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