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OZET

Apokrin karsinom, goriilme stkligr % 0.30-0.4 olarak bil-
dirilen nadir bir meme tumériidiir. Farkh histopatolojik im-
miinhistokimyasal ve ultrastriiktiirel bulgular: mevcuttur.
Prognozunun klasik invaziv duktal karsinoma gére daha iyi
oldugu soylenmektedir. Yeni tedavi yontemlerinin bagarisini
degerlendirebilmek icin ozel tiimor tiplerini de tanimak ge-
rekmektedir.
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SUMMARY
Apocrine Carcinoma of the Breast.

Apocrine carcinoma is a rare and special tumor of the
beast. Its incidence is 0.3-0.4%. It has specific histopatholo-
gic, immunohistochemical and ultrastructural features. It
has a better prognosis than invasive ductal carcinoma ,
NOS. The success of the new therapotic modalities depends
on the knowledge of the spesific tumor types.
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GIRIS

Apokrin karsinom (AK), nadir goriilen bir meme
tiimori olarak bildirilmekterir (1,2,3,4). Ayn bir anti-
te olarak kabul edilip edilmeyecegi ¢ok tartigilmig bir
konudur. Prognozunun klasik invaziv duktal karsi-
nom ile benzer ya da daha iyi oldugu kabul edilmek-
tedir (1). Cok sayida olgunun uzun dénem takibi ile
yapilan bir ¢alismada ise, nodal tutulum histolojik
grad, anatomik tiimér boyutu ve yas iligkisi incelen-
mis ve invaziv duktal karsinom, NOS ile fark giézlen-
memigtir (1). Tim tartigmalara ragmen, Dinya Sag-
hik Orgiitii (WHO) meme tiimérleri simflamasinda
AK, ozel bir meme karsinomu tipi olarak kabul edil-
mistir (3,4).

1990-1994 yillar1 arasinda incelenen 66 meme tii-
morii arasinda rastlanan bir Apokrin Karsinom olgu-
su sunulmustur.

Kartal Egitim ve Aragtirma Hastanesi Patoloji Bolumu, (1)
Bagasistani, (2) Uzman, (3) Sefi

* 5-9 Ekim 1994'de, Kusadasi'nda yapilan XI. Ulusal Patolo-
Ji Kongresinde Poster olarak sunulmugtur.
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OLGU SUNUMU

85 yasinda bir kadin hasta sag meme iist i¢ kad-
randa lokalize 4 cm ¢apinda bir kitle nedeni ile haste-
nemize bagvurdu. Klinik incelemede lezyon solid-kis-
tik 6zellikte bulundu. Eksizyonel biyopsi uyguland..
Aqik kahverengi renkte, kistik goriiniimde, limene
bakan yiiziinde papiller gikintilar gozlenen lezyondan
alinan 6rnekler rutin takipten sonra Hematoksiler:-
Eozin (H-E) boyanarak 1s1tk mikroskobunda incelendi.

Histopatolojik incelemede yag dokusu iginde du:-
zensiz sinirh tiimoral gelisme izlendi. Timor, santral
yerlesimli, iri niikleuslu, niikleolii belirgin, orta dere-
cede niikleer atipi gosteren, genig eozinofilik graniiler
stipolazmal hiicrelerden olusmaktaydi. Mitotik akt:-
vite digiiktii. Tiimér hiicreleri tiibiiler yapilar olus-
turmakta ya da fibréz stroma iginde kordonlar yapa-
rak ilerlemekteydi. Tubulus liimenlerinde eozinofilik
sekret ve tiimor hiicrelerinin luminal yiizlerinde sek-
ret ¢ikintilar1 mevcuttu. (Resim 1-2).

Uygulanan Periodik asit-Schiff (PAS) boyasi ile
diastaza rezistan intrasitoplazmik grantiller ve glo-
biiller saptand: (Resim 3). Ayni olusumlar Alcian blue
PH 2.5, Miisicarmin ve Toluidin Blue ile de boyanma
gostermekteydi. Gland liimenlerinde uygulanan tim
boyalarla boyanabilen sekret izlendi. Perl’s demir bo-
yas1 ile pozitivite gorillemedi.
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Tumére komgu alanlarda epitellerinde apokrin
metaplazi gozlenen duktal yapilar mevcuttu. Bagka
tip bir karsinoma ait odak bulunamadi. Histopatolojik
degerlendirme sonucu olgunun saf apokrin karsinom
olduguna karar verildi.

RESIMLER

Resim 1; Glanduler patern olugturan apokrin tipte epitelin
olugturdugu neoplazi. HEX200.

Resim 2; Genis sitoplazmali, pleomorfik niikleuslu tiimor
hitcreleri ve eozinofilik luminal sekret. HEX 400.

Resim 3; Luminal sekret ve bazi tiimér hiicre sitoplaz-
malarinda PAS pozitivitesi. PASX400.

TARTISMA

Apokrin karsinom ilk kez 1968 de McDivitt ve
ark. tarafindan ‘nispeten nadir karsinomlar’ baghg
altinda tanimlanmigtir (2). Ayn1 dénemde Frable ve
Kay, meme karsinomlar: i¢ginde AK'un %1 oraninda
gorildigunii bildirmistir (2). Azzopardi ancak, bir ti-
moriun genisg alanlar1 apokrin tipte epitelden olusu-
yorsa, o tiiméri apokrin karsinom kabul etmig ve
kendi serisinde % 0.3-0.4 oraninda rastlamigtir (2).
Fisher ve ark. ise, 1000 meme karsinomu i¢inde AK
denebilecek bir olguya rastlamamistir. Sadece %2.2
olguda degisik oranda (oksifilik graniiler sitoplazma-
ya sahip hiicreler’ bulabilmiglerdir (2).

Daha sonralar1 Haagensen, AK ile ilgili ana kri-
terleri aciklamistir. Bu kriterler 1) Sitoplazmik asido-
fili, 2) Iri neoplastik hiicreler, 3) Epitel hiicrelerinin
luminal kenarlarinda sekret ¢ikintilar’’dir. Bu kriter-
ler dikkate alindiginda karsinomlarin % 60’1nda
apokrin hiicreler bulundugu gérilmistir (5). AK ta-
ms1 timoriin tiimiiyle bu hiicrelerden olustugu olgu-
lar icin gegerlidir.

Daha sonra yapilan ultrastriiktiiel (US) ¢alisma-
larda apokrin tiimér hiicrelerinde yogun kaba endop-
lazmik retikulum ve ¢ok sayida (400-600 mikron) os-
miofilik, membrana bagh graniil saptanmisgtir. (2,6).
Apokrin metaplazi ve diger apokrin glandlarda gori-
len ultrasonografik degisiklikler de bu sekildedir. Iyi
diferansiye duktal karsinom hiicrelerinden, mito-
kondrilerde daha sade kristalar bulunmasi ve apikal
sitoplazmalarindaki karakteristik tomurcuklanma ile
ayrilirlar (6).

Gross Kistik Hastalik sivis1 proteinin (GCDFP-
15) bulunusu, AK tanisinda yeni ve giivenilir bir do-
nem a¢mgtir (7). Bu, memeden salgilanan ve birkac
glikoproteinden olusan bir patolojik sekresyondur.
Immiinhistokimyasal (IHK) olarak, meme kistlerini
doseyen apokrin metaplastik epitelde saptanabilir.
Ayrica apokrin ozellikler gosteren karsinomlarda da
gosterilmistir (8). Non apokrin dokular iginde
GCCDFP-15 igeren diger hiicreler, submandibiiler
gland, lakrimal gland ve brongial mukozal glandlar-
dir. Bu dokular da filogenetik olarak apokrin glandla-
ra benzerler (7).

Caligmalar sonucunda ‘GCDFP-15’in apokrin epi-
telin ortak bir embriyolojik ve filogenetik 6zelligi ol-
dugu’ saptanmigtir. Simdilik apokrin epitele ait en
givenilir indikatér durumdadir (7). Varligy, prognos-
tik yonden onem tagimamaktadir. Sadece metastaz
odaklarindaki témiir hiicrelerinin, GCDFP-15 iiretme
kapasiteleri siiriiyorsa, bazi hormonal terapi yontem-
lerine yanit verebilecekleri varsayilmaktadir (8).

AK ileri yag hastahig kabul edilmekte ve en sik
60-70 yaslar arasinda rastlandig bildirilmektedir. So-
lid ya da kistik bir kitle geklinde olabilir. Ortalama
boyut 0.5-5 cm.dir. Iyi stmirh kahverengi bir kitle ola-
rak goriiliir (4). Ileri yasta bir hastada kistik bir lez-
yonla karsimiza gelen olgumuz, klasik bulgularla
uyumludur.
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Siklikla solid ve selliiler bir tiimér olmakla birlik-
te icinde kistik alanlar da bulunabilir. Apokrin kist-
lerden de kaynaklanabildigi séylenmektedir. Meme-
nin kistik ve proliferatif hastaliklar ile iligkisi olduk-
¢a incelenmigtir. Haagensen, Gross Kistik hastalig
olan kadinlarda 2-4 kat fazla meme karsinomu riski
bildirmigtir. Eger bu kist i¢cinde apokrin metaplazi
odaklar1 varsa olmayanlara giore 10 kat fazla karsi-
nom riski oldugu bildirilmistir (5). Bu ¢ahismalar be-

_nign metaplastik apokrin epitel ile AK arasinda histo-
genetik bir iligki oldugunu disiindiirmektedir. Mazo-
urjian ¢alismasinda, GCDFP-15 in apokrin metaplas-
tik epitelde ve apokrin ¢zellikler gosteren meme kar-
sinomunda varoldugunu ama normal meme epitelin-
de olmadigim gostermigtir. Bu bulguyu histogenetik
sekansi destekleyen bir biokimyasal bulgu olarak
sunmaktadir (7).

Ostrojen-progesteron reseptor diizeyleri ile yapi-
lan caligmalarda diger meme karsinomlan ile benzer
sonuclar alinmigtir (4, 8). Bir calismada, Grad I ve II
meme kanserinde ve benign kistik meme lezyonlarin-
da benzer sekilde, orta derecede dstrojen-progesteron
baglayan protein afinitesi saptanmigtir (6). 120 meme
karsinomu tuzerinde yapilan bir diger caligmada ise
GCDFP-15 oram ile androjen reseptor diizeyi arasin-
da korelasyon saptanmigtar (4).

WHO, meme tiimérleri simflamasi, AK’u yaygin
olarak genis eozinofilik sitoplazmali, metaplastik
apokrin hiicrelere benzer hiicrelerden olugan tiimor
olarak tanimlamistir (4). Intraselliiller graniiller Su-
dan Black B ve diastaz rezistan PAS pozitiftir. Trik-
rom ile kirmizi boyanirlar. Miisikarmin negatif - ama
toluidin blue ve ozellikle alfa laktalbumin pozitiftir.
Normal apokrin hiicreler demir granulleri icerse de,
AK da demir pozitivitesi diigiik olarak bildirilmigtir
(1).

Inceledigimiz olguda, intrasitoplazmik graniiller
ve globiiller, PAS, diastaz PAS, Alcian blue, Miisikar-
min ve Toluidin blue ile pozitif boyanma géstermistir.
Demir boyas ile ise boyanma goérillmemistir. Sudan
Black B ve alfa laktalbumin uygulanmamistar,

Olgumuza Ultrasonografik inceleme, GCDFP-15,
ostrojen ve progesteron reseptér ¢alismalar yapila-
mamis ve bu nedenle literatiir ile uyumu inceleneme-
mistir.

Ayiric1 tanida histiositoid karsinom, lipidden zen-
gin karsinom ve graniler hucreli karsinom dikkate
alinmistir. Histiositoid karsinom daha az graniiler,
hatta agraniilerdir. Bazen vakuollii ya da soluk eozi-
nofilik sitoplazmasi bulunur. AK’un aksine intrasitop-
lazmik limen ve miisin igerir. Lipidden zengin karsi-
nom, genis kopikli ya da vakuollii sitoplazmali hiic-
relerden olusur. Yag boyalan sadece taze dokuda an-
lamh sonug¢ verdiginden ayirc tanida yararh olmaya-
bilir. Sitoplazmik ézellikler, daha iiniform bir niikleus
yapist ve multipl niikleollerin olmamas: ile ayrilabilir.
Grantiler hiicreli tiimérde ise kii¢iik niikleuslar,
yogun kromatin ve niikleol yoklugu ayirdedici 6zellik-
lerdir.
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AK prognozu diferansiasyon, tiimér boyutu ve
nodal durum ile yakindan iligkilidir. Tiimériin apok-
rin 6zelliginin prognoz ve tedavi iizerinde etkisi
bulunmadig: kabul edilmektedir. Mazoujianin da
dedigi gibi, 6zel tiimér tiplerini ayirdedebilmek, yeni
hormonal terapilere yanit verebilecek subgruplar:
tamimak agisindan yararhdar.
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