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MEMENIN TASLI YOZUK HUCRELi KARSINOMU
SIGNET RING CELL CARCINOMA OF BREAST
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AMAGC: Memenin tash yuzik hicreli karsinomu agresif
klinik gidisati olan nadir bir alt gruptur. Meme kanserleri-
nin %2-4.5'ini olustururlar. Bu ¢alismada tasl ylziik hic-
reli meme kanseri olgularinin klinik ve patolojik 6zellikle-
rini analiz ettik.

GEREC VE YONTEM: 2007-2014 tarihleri arasinda
Hacettepe Universitesi Kanser Enstitiisi'nde meme
kanseri tanisi alan ve tedavi edilen 3587 hastaya ait veriler
incelendi. Hastalarin demografik ozellikleri ve patoloji
raporlari, klinik sonuclarla birlikte degerlendirildi.

BULGULAR: Tasli yuzik hicreli meme karsinomu olan
25 hasta bulundu (%1). Ortanca yaslari 53 olan bu hasta
grubunun %48'i premenapozal donemde tani almisti.
Tani aninda 4 hastanin metastatik, diger 21 hastanin
ise lokal hastaligi vardi. Timorler genellikle grade 2, ER
pozitif ve HER2 negatif idi. Mikst histoloji tespit edilen
hastalardan 9'unda invaziv duktal karsinom, 6’sinda
invaziv lobdler karsinom eslik etmekteydi. Ortalama takip
sUresi 27 ay idi. Yedi hastada niiks g6zlendi (1 lokal, 1 hem
lokal hem uzak, 5 uzak). Kemik, karaciger ve overler en sik
uzak niiks saptanan organlar idi (sirastyla 3, 2 ve 2).

SONUC: Bu calismada, tash yizik hicreli meme
karsinomu prevalansi literatiirden daha dusik olarak
bulunmustur (%0.7). invaziv duktal karsinom en sik eslik
eden tiptir. Uzak niiksi olan 7 hastadan 2'sinde tutulan
organ overdir. Tash ylzik hicreli karsinom olgularinda
over metastazi ile karsilasilabilir.

ANAHTAR KELIMELER: Tagh yuzik hicreli karsinom,
Meme kanseri, Metastaz
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ABSTRACT

OBJECTIVE: Signet ring cell carcinoma (SRCC) of breast
is a rare subtype with aggressive clinical course. The
prevalence of signet ring features is between 2 to 4.5%
of total breast cancers. Here we analyzed clinical and
pathological features and outcomes of our patients with
SRCC of breast.

MATERIAL AND METHODS: We investigated
retrospectively medical charts of 3587 patients with
breast cancer diagnosed and treated in Hacettepe
University Cancer Institute between 2007-2014. Patient
demographics, pathology reports were assessed along
with clinical outcomes.

RESULTS: Twenty five patients with SRCC were identified
(1%) Median age was 53 years and 48% of them were pre-
menopausal. At initial diagnosis, metastatic disease was
seen in 4 patients, other 21 patients have localized
dise-ase. Tumors were mostly grade 2, ER positive and
HER2 negative. In patients with mixed histology, co-
existed his-tology was invasive ductal carcinoma in 9
patients and invasive lobular carcinoma in 6 patients.
Median follow up was 27 months. Seven patients had
recurrence (1 lo-cal, 1 both local and distant, 5 distant).
Most common site of distant relapses were bone, liver
and ovaries (3, 2 and 2 patients, respectively).

CONCLUSIONS: In this study, the prevalence of SRCC
was found 0.7 %, which is lower than that reported in the
literature. Invazive ductal carcinoma is the most common
accompanying subtype. Ovarian metastases were found
in 2 of 7 distant failures. Signet ring cell histology may
have a predilection for ovarian metastases.
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GiRiS

Bircok farkl kanser tiriinde tash yuzik hicre-
leri gozlenebilir. Tanimi net olarak ortaya ko-
nulamasa da intraseluler asin musin birikimi ile
karakterize tash yuzik hicresi adi verilen hic-
relerin varliginda bu varyanttan bahsedilebilir.
Ozellikle mide, kolon ve memenin tash yizik

hicreli tumorid sik gorilmektedir. Tm meme
kanserlerinin %2-4.5'ini olustururlar (1).

Tasli yuzuk hiicreli meme kanseri daha 6nceden
memenin musindz karsinomunun bir varyan-
ti olarak kabul edilmekteyken daha sonralar
lobuler karsinomun bir alt grubu olarak dusu-
ndlmdustir. 1976 da Steinbrecher ve arkadaslari
%20 den fazla tash yuziik hiicresi iceren meme
timorlerini farkh bir anatomo-patolojik antite
olarak tanimlamiglardir (2). Ginumuzde ise ayr
bir antite olarak kullanilabildigi gibi hem invaziv
duktal karsinom, hem invaziv lobuler karsino-
mun icerdikleri tagh yuzuk htcre orani da belir-
tilebilir. Calismalarda bu hiicrelerin varligi nega-
tif prognostik faktor olarak bulunmustur (3, 4).

GEREC VE YONTEM

Arastirmada 2007-2014 tarihleri arasinda Hacet-
tepe Universitesi Kanser Enstitlisi'nde meme
kanseri tanisi alan ve tedavi edilen 3587 hasta-
ya ait veriler retrospektif olarak incelendi. Tash
yuzuk hicreli komponenti %20'nin Uzerinde
olan hastalar tash ylzuk hiicreli karsinom olarak
kabul edilip calismaya dahil edildi. Tagh ylzuk
hiicre orani %90'In lzerinde ise saf tagh ylizik
hicreli meme kanseri olarak siniflandinlidi. Tasl
yuzuk hicreli meme karsinomu olan hastalarin
demografik ozellikleri ve patoloji raporlar, kli-
nik sonuclar ile birlikte degerlendirildi.

Verilerin degerlendirilmesinde SPSS.18 kullanil-
di. Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu
gorsel ve analitik yontemler kullanilarak (Kol-
mogrov-Smirnov) kullanilarak incelendi. Tanim-
layici istatistikler normal dagilan degiskenler
icin ortalama ve standart sapma, normal da-
gilmayan degiskenler icin ortanca ve ¢eyrekler
arasi aralik kullanilarak verildi. Sagkalim analizi
icin Kaplan-Meier sagkalim analizi kullanild.

Galismanin etik kurul onayi, 08/07/2015 tarihin-
de Hacettepe Universitesi Girisimsel Olmayan

Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'ndan GO 15/ 408
- 07 sayili yazi ile alinmistir.

iSTATISTIK:

Hastalardan elde edilen veriler SPSS 20.0 (IL,
USA) istatistik programi kullanilarak analiz edil-
di. Elde edilen veriler tanimlayici istatistikler
(aritmetik ortalama, standart sapma) ile deger-
lendirildi. iki grubun ortalamasi karsilastirilirken
parametrik kosullarin saglandigi durumlarda
Bagimsiz Grup T Testi parametrik kosullarin sag-
lanmadigi durumlarda Mann Withney U testi
kullanildi. Kategorik verilerin gruplar arasi kar-
silastinlmasinda ki kare testi kullanildi. Degis-
kenler arasi iliski incelenirken Spearmann kore-
lasyon testi kullanildi. p degerinin <0.5 olmasi
istatiksel olarak anlamh kabul edildi.

BULGULAR

Tasl yuzik hucreli karsinom 3587 meme kan-
seri vakasindan 25’inde tespit edildi (%1). Or-
tanca yaslari 53 olan bu hasta grubunun %48'i
premenapozal donemde tani almisti. Tani anin-
da 4 hastanin metastatik, diger 21 hastanin
ise lokal hastaligi vardi. Tani aninda metastatik
hastaligi olan hastalardan 2'sinde sadece ke-
mik, 1'inde akciger ve kemik, diger hastada ise
karaciger, periton ve over metastazi mevcuttu.
(Tablo 1)’de diger demografik ve klinik 6zellik-
ler verilmektedir. Uc hastada fibrokistik hastalik
veya fibroadenom gibi benign meme hastaligi
hikayesi mevcuttu. Birinci derece akrabasinda
meme kanseri olan Ui¢ hasta tespit edildi. Sekiz
(%32) hastada oral kontraseptif kullanim hika-
yesi varken, 6 (%24) hasta hormon replasman
tedavisi almisti.

Tasl ylzik hicreli timorler genellikle grade 2
(%68) idi. ER pozitif olan 19 hasta (%76) bulu-
nurken HER2 pozitifligi 7 hastada (%28) tespit
edildi. Alti hastada saf tasl yuzik hicreli kar-
sinom bulunurken, mikst histoloji tespit edilen
hastalardan 9'unda invaziv duktal karsinom,
6'sinda invaziv lobiler karsinom eslik etmektey-
di. Lokal hastaligi olan 19 hasta, adjuvant veya
neoadjuvan kemoterapi alirken, toplamda 22
hastanin radyoterapi aldigi belirlendi. Ortalama
takip suresi 27 ay idi. Yedi hastada niiks gozlen-
di (1 lokal nuks, 1 hem lokal hem uzak nuks, 5
uzak niiks). Kemik, karaciger ve overler en sik



uzak niiks saptanan organlar idi (sirasiyla 3,2 ve
2).Ortalama sagkalim 71 ay (37-105 ay, %95 GA)
idi. Lokal hastalikta ortalama hastaliksiz sagka-
hmise 42 ay (1.5-83 ay, %95 GA) olarak bulundu.

Tablo 1:Tasli yizik hiicreli meme karsinomu hastalarinin
klinikopatolojik 6zellikleri

Ortanca yas (arahk) 53(31,70)
Menapoz Pre-menapozal 12 (%48)
Post-menapozal 13 (%52)
Viicut kitle indeksi (kg/m?) 27946
Histoloji Saf 6 (%24)
Mikst 19 (%76)
Lenfovaskiiler invazyon 10 (%40)
Grade 2 17 (%68)
3 8 (%32)
Evre (T) T1 5 (%20)
T2 11 (%44)
T3 5 (%20)
T4 3 (%12)
Evre (N) NO 7 (%28)
N1 6 (%24)
N2 5 (%20)
N3 7 (%28)
Evre (TNM) 1 2 (%8)
2 7 (%28)
3 12 (%48)
4 4(%16)
ER 19 (%76)
PR 14 (%56)
Her2 7 (%28)

TARTISMA

Tum kanserlerde tash yuzuk hicrelerinin varlig
kotu prognostik belirte¢ olarak bilinmektedir.
Meme kanserinde de histolojik tani ne olursa ol-
sun daha agresif seyir gosteren tasl ylzuk hiic-
relerinin 6zellikle lobuler ve duktal karsinom ile
beraber goruldugu takdirde oranin verilmesi
prognoz agisindan faydali olacaktir. Merino ve
arkadaslari 24 hastalik tasl yuzuk hiicreli meme
kanseri serisinde yedi yil icinde %60'inin dldu-
gunu bildirmislerdir (3). Patolojik acidan misi-
n6z meme kanseri ile tash yizik hicreli meme
kanseri arasinda ayrim yapilmasi 6nemlidir, zira
musinodz karsinom ¢ok daha iyi bir klinik gidisat
sergilerken, tasl yuzuk htcreli karsinom daha
agresif bir klinik seyirle ve sonugta daha koétu
bir prognoz ile iliskilidir (5).

Literatirde daha sik olarak invaziv lobdler kar-
sinom ile birliktelik gozlense de invaziv duktal
karsinom ile de tasli ylizuk hucreleri bildirilmis-
tir (6). Bizim yaptigimiz retrospektif analizde ise
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invaziv duktal karsinom ve tasl yuzik hucreli
karsinom Dbirlikteligine lobuler karsinomdan
daha sik rastlanmistir.

Memenin tasli ytzik hicreli karsinomunun ka-
rakteristik 6zelliklerinden bir digeri de metastaz
yaptigi bolgelerdeki farkhliklardir. Bu timorler
genellikle gastrointestinal, akciger, periton ve
jinekolojik organlara metastaz yaparlar (7). Lite-
ratlirde intestinal metastazlar olabilecegi bildi-
rilmistir (8). Calismamizda klinik seyir esnasinda
karaciger metastazi 3 hastada, over metastazi
3 hastada gorulmustir. Bu oranlar genel pop-
lasyona gore yiksek olarak bilinmektedir. Calis-
mamiz hasta sayisinin az olmasi ve retrospektif
yapilmasindan dolayi kisitliliklara sahiptir.

Memenin tash ytzik hicreli karsinomu diger
organlardaki tasl ylzik hicreli karsinomlar
gibi agresif bir seyir sergilemektedir. Cerrahi ve
gerekirse radyoterapi gibi standart tedaviler
uygulanmalidir. Hormon reseptorleri ve HER2
varligi diger meme kanserleri gibi hormonal
tedavi ve HER2'yi hedefleyen ajanlar icin dnem
tasir. Sira disi metastatik oOzellikler ve kot
prognoz nedeniyle tasl ylzik hiicreli meme
kanseri konusunda daha fazla arastirma
yapilmalidir.
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