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ALT CENE DISETI YERLESIMLI IGST HUCRELI SKUAMOZ KARSINOM
(SARKOMATOID KARSINOM)

SPINDLE CELL SQUAMOUS CARCINOMA (SARCOMATOID CARCINOMA)
OF THE MANDIBULARY GINGIVA
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OZET

Igsi hiicreli skuaméz karsinom (sarkomatoid karsinom), skuaméz hiicreli karsinomun nadir goriilen, agresif bir varyantidir. En sik iz-
lendigi lokalizasyon bag ve boyun bélgesidir. Bu bélgede ¢ogunlukla radyoterapi gérmiis hastalarda ortaya c¢ikan sarkomatoid karsi -
nom, bifazik karakterdedir ve skuaméz hiicreli karsinomu temsil eden tipik alanlar igerebilecegi gibi tamamen sarkomatoid bir yapi-
da da olabilir. Sarkomatoid karsinomun histogenetik kékeni ve morfolojik siniflandirmasi halen tartigmalidir. Sadece 131k mikrosko-
bu seviyesinde tani giicliiklerine neden olabilen sarkomatoid karsinomun 6zellikle sarkomlarla ayirict tanisi olduk¢a Snemlidir. Bu
makalede alt gene anterior bolge digetinde geligen bir sarkomatoid karsinom olgusu bildirilmig, bdyle lezyonlarm histopatolojik ayirici
taniarinin Snemi vurgulanmaya caligilmagtr.

Anahtar Kelimeler: skuamoz hiicreli karsinom, sarkomatoid karsinom.

SUMMARY

Spindle cell squamous carcinoma (sarcomatoid carcinoma), is a rare, aggressive variant of squamous cell carcinoma most frequently
found in the head and neck region. It is commonly encountered in patients who have undergone radiation therapy in this region. Sar-
comatoid carcinoma has a biphasic character and consists of sarcomatoid proliferation of pleomorphic spindle cells and squamous cell
carcinoma. Histogenetic origin and morphologic classification of this tumor is still controversial. Sarcomatoid carcinoma is an entity
which is difficult to be diagnosed only on light microscopic level. The differential diagnosis from sarcomas is especially important.
We report a spindle cell squamous carcinoma from mandibulary gingiva and try to point the importance of the differential diagnosis
of these lesions.
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GIRIS

Oral bolgede izlenen kanserlerin %96 s1m1 karsinom-
lar olustururken, sarkomlar sadece %4’inii olusturur. Bu
bolgede gelisen malignitelerin yaklasik %90°1 ¢ok kath
yass1 epitelden gelisen skuaméz hiicreli karsinomlardir'®,
Skuamdz hiicreli karsinom da, farkli morfolojik 6zellik ve

biyolojik davraniglar sergileyen varyantlara sahiptir (Tab-
lo ).

Tablo I. Skuaméz hiicreli karsinomun varyantlari (2)

Verrikoz karsinom

Adenoid (psodoglandiiler) skuaméz hiicreli karsinom
Adenoskuaméz karsinom

Bazaloid skuamdoz hiicreli karsinom

Igsi hiicreli skuaméz karsinom (sakomatoid karsinom)
Kiigiik hiicreli karsinom

Lenfoepitelyoma benzeri karsinom

I8si hiicreli skuamdz karsinom (sarkomatoid karsi-
nom), pleomorfik, igsi sekilli hiicrelerin sarkomatoid pro-
liferasyonu ile karakterli, agresif bir neoplazidir. Skuaméz
hiicreli karsinomun nadir goriilen bu morfolojik varyanti-
nin en sik izlendigi lokalizasyon bas ve boyun bolgesidir.
A1z boslugunda alt dudak, dil ve diseti en sik yerlesim
yerleridir*®. Bas ve boyun bdlgesinde ¢ogunlukla radyote-
rapi gormiis hastalarda ortaya ¢ikan sarkomatoid karsi-
nom, bifazik karakterdedir ve skuamoz hiicreli karsinomu
temsil eden tipik alanlar icerebilecegi gibi tamamen sar-
komatoid bir yapida da olabilir:*. Sarkomatoid karsino-
mun histogenetik kiskeni ve morfolojik siniflandirmas: ha-
len tartismalidir. Kompleks fenotipik 6zelliklerinden dola-
y1, Ozellikle sadece 151k mikroskobu seviyesinde genelde
tani giicliiklerine neden olan sarkomatoid karsinom, nadir
goriilen bir varyanttir ve 6zellikle sarkomlarla ayirici tani-
s1 mutlaka yapilmasi gerek bir tiimordiir?,

OLGU BILDIRIMI

47 yasindaki erkek hasta alt ¢cene anterior bolge dise-
tindeki sislik sikdyeti ile A.U. Dis Hekimligi Fakiiltesi
Oral Diagnoz ve Radyoloji klinifine basvurmustur.
Anemnezinde lezyonun 3—4 aydir var oldugu &8renilmis-
tir. Sistemik olarak herhangi bir sikdyeti olmayan hastanin
af1z ici muayenesinde alt ¢cene sag lateral, kanin ve birin-
ci premolar dis bolgesinde, hem vestibiil hem de lingual
disetinde ekzofitik, karnabahar goriintimiinde, yer yer il-
sere lezyon gozlenmistir. Klinik muayenede ilgili diglerde
liglincii derece liksasyon izlenmistir. Palpasyonda ajrili
olan lezyonun, sontla muayenede oldukga frajil ve kana-
mal1 oldugu dikkati cekmistir. Radyografik muayenede ise
ilgili dislerin lamina duralarinda kayip ve ¢evre alveol ke-
mikte sag lateral disten premolar dis bolgesine kadar uza-
nan, ¢evresinde herhangi bir radyoopak sinir izlenmeyen,
diizensiz radyoliisensi goriilmiistiir.
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Lezyondan alinan insizyonel biyopsi G, U, Dis Hekim-
ligi Fakiiltesi Oral Patoloji Bilim Dalma gdnderilmistir,

Gonderilen materyal, 1,0 x 0,8 x 0,4 cm ve 0,7 x 0,3
x 0,2 cm boyutlarinda kahverengi renkte iki adet doku idi.
Tiimii 6rneklenen materyalden alinan ve rutin hematoksi-
len-eozin boyasi ile boyanan kesitlerde, anaplastik hiicre-
lerden olusan malign timdoral yapt izlenmistir (Resim 1).
Cogu isi, bir kismi ise yuvarlak-oval vezikiile niikleuslu,
sitoplazma siurlart iyi segilemeyen timor hiicrelerinde
belirgin pleomorfizm ve hiperkromazi gozlenmistir. Tii-
mor dev hiicreleri ve ¢ok sayida, bazen atipik mitotik fi-
giirler dikkati ¢ekmis, nekroz goriilmemistir (Resim 2).
Lezyon igerisinde, skuamdz hiicreli karsinom igin tipik
olan malign epitel hiicrelerinden olugan timér adalarina
veya keratin incilerine rastlanmamaisgtir.

mor dev hiicreleri (ok) (x 400, Hematoksilen-Eozin).

Timor dokusu immiinhistokimyasal olarak pan-kera-
tin ve yiiksek molekiiler agirlikli sitokeratin ile yaygin
(Resim 3, 4), vimentin ile diffiiz pozitif boyanirken; diiz
kas aktini, HMB45, desmin ve epitelyal membran antijen
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(EMA) ile boyanma gostermemistir. E-cahderin, yiizey
epitelinde beklendigi gibi kuvvetli membrandz boyanma
gosterirken, lezyon i¢inde sagilmug tarzda, tek tiik timor
hiicresinde pozitiftir. Immiinhistokimyasal bulgular toplu
olarak tablo 2’de verilmistir (Tablo II).

Tablo I1. immiinhistokimyasal bulgular

Antikor Igsi Sekilli Ttimér Hiicrelerindeki
Immiin Reaksiyon

Pan-keratin +

HMW Sitokeratin

(High Molecular Weigth) +

Vimentin +

EMA

(Epithelial Membran Antigen) -

CD68 -

SMA

(Smooth Muscle Actin) -

Demsin -

HMBA45 -

e-cadherin +-

+, Pozitif; -, Negatif; +/-, Fokal Pozitif

¥ Ik B Nt Sy e
Resim 4. Immiinhistokimyasal yiiksek molekiiler agirlikli keratin boya-

masinda hem matiir epitel hiicreleri (e), hem de tiiméral hiicreler pozitif-
lik gostermektedir (x 100, ABC).
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G. U. Tip Fakiiltesi Patoloji Ana Bilim Dali ile yapi-
lan konsiiltasyon sonucu vakanin histopatolojik tanist
“Sarkomatoid Karsinom (Igsi Hiicreli Skuaméz Karsi-
nom)” olarak verilmistir. G.U. Trp Fakiiltesi Hastanesi
Kulak Burun Bogaz Klinigi’ne sevk edilen, kismi mandi-
bulektomi ve radikal boyun diseksiyonu yapilan hastada
bblgesel lenf nodu metastazi saptanmamistir. Hastaya cer-
rahi tedavi ile birlikte radyoterapi de uygulanmistir. Alta
aylik takip sonunda hastada lokal rekiirrens veya metastaz
yoniinde herhangi bir bulguya saptanmamustir.

TARTISMA VE SONUC

Sarkomatoid karsinom, igsi hiicrelerin sarkomatoid
proliferasyonu ile karakterli agresif bir skuamoz hiicreli
karsinom varyantidir. Bifazik goriiniimii nedeni ile bu an-
titeye simdiyve kadar psdosarkom, karsinosarkom, ple-
omorfik karsinom gibi bir¢ok farkli isim verilmistir®®,

Af1iz boslugunda gelisen sarkomatoid karsinomlar
siklikla erkeklerde ve 6. dekatta (ortalama yas 57) goriil-
mektedir. En sik izlendigi bilgeler alt dudak, dil ve dise-
tidir®. Genelde ekzofitik, polipoid ve yiizeyi iilsere lezyon-
lardir. Histolojik olarak hafif displaziden, skuaméz hiicre-
li karsinoma kadar farkli sekillerde karsimiza cikabilen
skuamdz hiicreli komponent ve genelde timériin ¢ok da-
ha biiyiik bir kismim olusturan, ¢ogunlukla fasikiiler bir
patern gosteren igsi hiicreli sarkomatoid komponentten
olusur’. Vakamizda skuamoz hiicreli komponenti temsil
edebilecek herhangi alan bulunmamaktaydi. Lezyon ta-
mamen anaplastik igsi sekilli hiicrelerden olusmaktaydi.

Sarkomatoid karsinoma, radyasyon ve travmanin se-
bep olabilecegi ileri siiriilmiistiir ancak hem nedeni hem
de kikeni halen tartismalidir®, Her iki komponentin de ay-
m kok hiicreden gelistikleri ve fenotipik diizeyde birbirle-
rinden ayrildiklari, yani monoklonal kdkenli olduklar: da-
ha fazla kabul géren hipotezdir. Ancak tersine, bu iki kom-
ponentin mezenkimal ve epitelyal, birbirlerinden bagim-
s1z, multiklonal kokenli olduklarini savunan yazarlar da
mevcuttur. Bir¢ok farkli lokalizasyonda gelisen sarkoma-
toid karsinomlar iizerinde yapilan immiinhistokimyasal,
ultrastriiktiirel ve molekiiler ¢alismalarda tiimoriin epitel-
yal kBkenli clduguna, epitelyal komponentin sarkomatoid
transformasyon gg@sterdifine dair net deliller bulunmus-
tur'’,

Immiinhistokimyasal olarak igsi hiicrelerin degisik
oranlarda epitelyal diferansiyasyon gosterdigi, ancak bazi
vakalarda bu diferansiyasyonu saptamamn ve biyle du-
rumlarda da tant koymanin oldukga gii¢ oldugu rapor edil-
mistir"?, Vakamizda yaygin sitokeratin pozitifligi ile epi-
telyal diferansiyasyon gosterilmistir. EMA pozitifligi ge-
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nelde sadece skuamdz komponentte bildirilmis, vakamiz
da sadece sarkomatoid komponentten olustugu icin EMA
pozitiflidi saptanmamistir.

Oral bolgede ayirict tamida, malign fibrdz histiyosi-
tom ve amelanotik malign melanom diisiiniilmesi gerek en
Onemli iki antitedir. Yam sira, radyasyon iligkili stromal
atipi gibi bas ve boyun blgesinin neoplastik olmayan ig-
si hiicre proliferasyonlart da unutulmamalidir’”.

Sarkomatoid karsinom, her ne kadar bifazik, kompleks
gOriintiisii ile iirkiitiicii olsa da bu tiimiriin de baz1 fe noti-
pik Ozellikleri tamiyi kolaylastrabilir, Timorii olusturan
hiicreler oldukca pleomorfiktir ve ciddi hiicresel atipi ser-
gilerler. Eger, sarkomatoid komponent (igsi hiicre prolife-
rasyonu) epitelyal komponenti amamen golgeliyorsa, vii-
zey epitelinde displazi ve/veya konvansiyonel skuamiz
hiicreli karsinom alanlar gozlenmediyse va da olgumuzda
da oldugu gibi, histopatolojik degerlendirme insizyonel bi-
yopsiden yapiliyorsa, “karsinom” tanist koymak biiyiik 6l-
¢iide immiinhistokimyasal olarak igsi hiicrelerde sitokera-
tin ekspresyonunun gosterilmesine ba §lidir. Ancak yapilan
son arastirmalar sarkomatoid kompone ntte sitokeratin po-
zitifliginin %50 ile %75 arasinda oldufunu gostermistir.
Yani sitokeratin negatifligi sarkomatoid karsinomu reddet-
tirmezken, her atipik igsi hiicredeki sitokeratin pozitifligi
de sarkoma toid kar sinomu diisiindiir mek zorunda degildir".

Sarkomatoid karsinomdaki igsi hiicrelerde e-cadherin
ekspresyonda azalma ve alfa-catenin il beta-catanin
ekspresyonunda heterojenite saptanmistit. E-cadherin,
kalsiyum bagimli bir adezyon molekiiliidiir ve cadherin-
catenin kompleksi ile aktin flamanina baglanarak hiicreler
arasi sik1 baglanmada 6nemli bir rol oynar. Cadherin-cate-
nin kompleksindeki fonksiyon bozuklugunun, hiicrelerde
morfolojik degisikliklere neden olduguna, epitelyal form-
dan daha i8si (sarkomatoid) bir sekil almalarina sebep ol-
duguna inamilmaktadir. Boylelikle hiicrelerin daha infilt-
ratif bir karakter ve difiiz biiyiime paternine sahip olduk-
lar1 diistiniilmektedir. Cadherin-catenin kompleksindeki
herhangi bir farklilasma sarkomatoid karsinomda hiicre
morfolojisindeki degisikliklerinden sorumlu olabilir®. Va-
kamizda da e-cadherin ekspresyonun, normal epitel hiicre-
lerine gore oldukga azalmis oldugu gdsterilmistir.

Tiimoriin nodal veya uzak metastazi tamamen karsi-
nomatdz yapida olabilir. Veya primer lezyonda oldugu gi-
bi iki komponentten ya da nadiren de olsa sadece sarko-
matoid elemanlardan olusabilit. Prognoz biiyiik oranda in-
vazyon derinligi ile iliskilidir®. Genis cerrahi eksizyon ve
radikal boyun diseksiyonu halen en basarili tedavi yonte-
mi olarak goriilmektedir. Bir¢ok yazar radyoterapinin et-
kili olmadigin diisiinmektedir”.
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Sonug olarak, oral bdlgede gelisen sarkomatoid karsi-
nomlar, skuamoz hiicreli karsinomun agresif bir varyanti
olarak bilinse de bu tlimorlerin heterojen bir grup tiimdrii
temsil ettigine inanan yazarlar da vardir. Monofazik, kar-
sinomatdz komponentten tamamen yoksun bir sarkomato-
id karsinomu, sarkomdan ayirt etmek oldukga giigtiir. Oral
kanserlerin ¢ok biiyiik bir cogunlugunun skuamoz hiicreli
karsinom oldugu hatirlanacak olursa bu tiimériin 6zellikle
agresiv gidisli varyantlarinin da iyi bilinmesi gerekmekte-
dir.
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