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Ozet

Lenfoepitelyoma benzeri karsinom (LEBK) siklikla
nazofarenks, mide, tiikriilk bezi ve timusta goriiliir ve
cogunlukla Ebstein-Barr virus (EBV) ile iligkilidir.
Kendine 6zgii histolojik paterni, stromaya masif lenfosit
infiltrasyonu olan ve memenin cok nadir goriilen
malignitelerinden  biridir. Memenin  LEBK’u
makroskopik, mikroskopik ve klinik ozellikler
anlaminda mediiller karsinom ile benzerlikler gosterir.
Lenfoma ve epitelyal invaziv meme karsinomu
arasindaki ayirim icin sitokeratin ve lenfositik markerlar
ile immiinhistokimyasal boyamalar yapilmalidir. Invaziv
duktal ve lobiiler karsinomlara gére daha iyi prognoza
sahip olduklar diisiiniiliir. Memenin LEBK’ u literatiirde
cok az sayida olup meme kanserinin 6zel bir patolojik
varyanti olarak tanimlanmalidir. Bu yazida 67 yagindaki
kadin hastamizda saptadigimiz meme LEBK olgusunu
literatiir verileri temelinde tartismay1 amagladik.

Anahtar Kelimeler: Lenfoepitelioma benzeri karsinom,
meme kanseri

Giris

Abstract

Lymphoepithelioma-like  carcinoma (LELC) is
commonly seen in the nasopharynx, stomach, salivary
gland and thymus and is mostly associated with
Ebstein-Barr virus (EBV). It is one of the very rare
malignancies of the breast with its unique histological
pattern and massive lymphocyte infiltration into the
stroma. LELC of the breast shows similarities with
medullary carcinoma in terms of macroscopic,
microscopic and clinical features.
Immunhistochemical staining with cytokeratin and
Iymphocytic markers should be performed to
distinguish between lymphoma and epithelial invasive
breast carcinoma. They are thought to have a better
prognosis than invasive ductal and lobular
carcinomas. LELC of the breast is very few in the
literature and should be defined as a special
pathological variant of breast cancer. In this article,
we aimed to discuss a case of breast LELC that we
detected in a 67-year-old female patient, on the basis
of literature data.
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Meme kanseri kadilarda goriilen en sik kanser olup, 20-59 yas arasinda kanserden Oliimlerin en sik nedenidir L
Kadinlarda yeni teshis konulan kanserlerin iicte birinden, kanserden oliimlerin ise %I5'inden sorumludur *
Lenfoepitelyoma benzeri karsinom (LEBK) siklikla nazofarenks, mide, tiikriik bezi ve timusta goriiliir ve
cogunlukla Ebstein-Barr virus (EBV) ile iligkilidir. Kendine 6zgii histolojik paterni, stromaya masif lenfosit
infiltrasyonu olan ve memenin ¢ok nadir goriilen malignitelerinden biridir .

Bu yazida 67 yasindaki kadin hastamizda saptadigimiz meme LEBK olgusunu literatiirde az sayida bulunan veri
ve bilgiler temelinde tartismay1 amacladik.
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Olgu Sunumu

Altmis yedi yasinda postmenopozal, aile dykiisii olmayan, kadin hasta poliklinigimize sol koltuk altinda ele gelen
kitle sikayeti ile bagvurdu. Fizik muayenede sol meme iist dis kadranda nodularite artig1 ve sol aksillada 2 cm sert
fikse lenf nodu mevcuttu. Ilk olarak yapilan mamografide sol meme iist dis kadranda yaklagik 22x16 mm
boyutunda diizensiz konturlu Meme Goriintiileme-Raporlama ve Veri Sistemi (Breast Imaging-Reporting and
Data System (BI-RADS)) siniflamasina gore 4C kitle lezyonu izlendi (Sekil 1).

Sekil 1 : Sol meme iist dig kadranda yaklasik 22x16 mm boyutunda diizensiz konturlu BIRADS 4C kitle lezyonu

Ardindan yapilan meme ultrasonografi (USG)’de mamografide tariflenen lokalizasyonda BI-RADS 5 hipoekoik
kitle lezyonu izlendi. Sol aksillada biiyiigii 25x21 mm boyutunda hipoekoik birkac¢ adet lenfadenopati (LAP)
izlendi. Memedeki kitleye yonelik yapilan tru-cut biyopsi invaziv meme karsinomu olarak raporlandi. Uzak organ
taramalarinda metastazi olmayan hastaya sol modifiye radikal mastektomi (MRM) yapildi. Spesmene yapilan
kesitlerde; meme dokusu icinde 1,8x1,7x1,6 cm 6lciilerinde, nispeten iyi sinirly, itici tarzda izlenen, nodiilasyonlar
yapan, lenfoplazmasiter iltihabi hiicre infiltrasyonlar1 igeren, hiperkromatik niikleuslu, dar sitoplazmali, atipik
epitelyal hiicrelerce olusturulmus tiimor izlendi (Sekil 2-4).
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Sekil 3 : Lenfoid stromada oldukca atipik epiteliyal hiicrelerden olusan kribriform/sinsityal tiimor adas1 X 400
HematoksilenEozin
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Sekil 4 : Lenfoid stromada oldukga atipik epiteliyal hiicrelerden olusan, birbirleriyle birlesen sinsityal timor
adalar1 X 400 HematoksilenEozin

Aksilladan diseke edilen 13 adet lenf nodu reaktif 6zellikte olup 1 adet lenf nodunda ise ekstrakapsuler yayilimi
bulunan tiimor metastazi saptandi. Yapilan immiinhistokimyasal boyamalarda; invaziv alanlarda GATA-3, ER ve
PR ile boyanma izlenmedi. CK5/6 ile boyanan alanlar goriildii. C-erb-B2 skor O olarak bildirildi. Ki-67
proliferatif indeks %95 olarak saptandi (Sekil 5).

A T gk it ¥

Sekil 5 : Tiimoral hiicrelerde immiinhistokimyasal olarak Ki 67 ile proliferatif aktivite artis1 X 200
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Tiimor grade 3 olarak raporlandi ve histopatolojik ve immunhistokimyasal bulgular esliginde lenfoepitelyoma
benzeri karsinom ile uyumlu bulundu. Ayrica, yapilan boyamalarda EBV ve HPV negatif olarak raporlandi. Hasta
adjuvan 6 kiir siklofosfamid, antrasiklin tedavisi aldi. Radyoterapi almadi. Hasta postoperatif 36. ayinda lokal
veya sistemik niiks olmaksizin takip edilmektedir.

Tartisma

Memenin LEBK’u son derece nadir goriilen bir tiimordiir ve lenfoepitelioma ve lenfoepitelyal karsinom olarak da
bilinir >. Bu tiimor, meme disinda daha siklikla mesane, cilt, mide, akciger, trakea, timus, nazofarenks ve kolonda
goriiliir. Tikriikk bezi, 6safagus, hepatobiliyer sistem ise nadir olarak goriildiigii diger yerlerdir 4 Regaud ve
Schminke, LEBK’u 1921 de nazofarenkste belirgin bir lenfosittik infiltrasyona eslik eden ve undiferansiye bir
karsinom olarak tanimladilar ®’. Memede ilk defa Kumar ve ark. tarafindan 1994 yilinda tanimlanmistir ve
belirgin lenfositin eslik ettigi kiigiik kiimeler halinde veya minimal atipiye sahip daginik halde tek tek dizilim
gosteren, eozinofilik sitoplazmali, neoplastik epitel hiicrelerin varligr temel morfolojik 6zellikler olarak
belirlenmistir °. Morfolojik olarak en sik mediiller karsinom ile karisir. Lenfositik infiltrasyon goriildiigii i¢in
lenfoma ve lenfoid komponentin eglik ettigi duktal ve lobiiler karsinomlar ayirict tanmida goz Oniinde
bulundurulmasi gereken diger tanilardir.

Memenin LEBK’u makroskopik, mikroskopik ve klinik 6zellikler anlaminda mediiller karsinom ile benzerlikler
gosterir ?_ Memenin mediiller karsinomunda oldugu gibi LEBK’da da morfolojik olarak malign hiicrelerde tipik
veya atipik anaplazi gozlenmez 19 Mediiller karsinom karakterestik olarak diizgiin piirlizsiiz yuvarlak kenarli
invazyon yapmaksizin ¢evre meme dokular1 deplase eden bir yapiya sahipken, LEBK’da tiimor hiicreleri
infiltratiftir ve genellikle ¢ok pleomorfik degildir. Bu durum iki tiimdriin ayirici tanisini saglayan en 6nemli
ozelliktir. Bizim vakamizin mikroskopik goriintiisiinde tiimor hiicrelerinin itici tarzda infiltrasyon ve nodiilasyon
gosterdigi saptanmustir.

LEBK’un lenfoma ve epitelyal invaziv meme karsinomu arasindaki ayirim igin sitokeratin ve lenfosittik markerlar
ile immiinhistokimyasal boyama yapilmalidir. LEBK hiicrelerinde esasen iki histolojik patern vardir. Bunlar
malign hiicrelerin izole halde bulundugu Schminke paterni ve yogun lenfosittik infiltrasyonun eslik ettigi ve
malign hiicrelerin adalar olusturarak sinsisyal tarzda biiyiime gosterdigi Regaud paternidir. Bu paternler arasinda
prognostik farklar yoktur ancak bu paternlerin taninmasi lenfoid komponentin egslik ettigi duktal ve lobiiler
karsinomlardan ayirici tanisi i¢in yardimci olur. Bazi yazarlar tek dagilmis neoplastik epitelyum hiicrelerinin
(Schmincke paterni) varli§1 nedeniyle memenin LEBK’unun lobiiler karsinomun bir alt tipi olarak tanimlanmasi
gerektigini bildirmiglerdir 5

Bizim vakamizda immiinhistokimyasal olarak, Ostrojen ve progesteron reseptorii ile GATA-3 antikoru invaziv
meme karsinomlarinda boyanma gosterebildigi icin uygulanmistir. Ostrojen, progesteron resptorii ve Cerb B2
negatifligi tliimoriin triple negatif oldugunu gostermektedir. CK 5/6 tiimoriin epiteliyal orjinini destekleyen bir
bulgu oldugu kadar, olguda sinsityal tiimoral adalarda yer yer aktivitesi diffiiz CK5/6 pozitivitesi beklenen az
diferansiye bir skuamoz hiicreli karsinomdan ayiric1 tanida faydalidir. Ayrica B belirteci olan CD20 ve T belirteci
olan CD3 ile stromada lenfoid hiicrelerin boyanmis olup tiimor hiicrelerinin boyanmamasi lenfomay1 ekarte
etmede yardimci olmustur.

Ebstein-Barr viriis bircok lenfoproliferatif bozukluklarin patogenezinde rol oynadigi gibi ayrica epitelyal
neoplazilerde ozellikle de farklilasmamis nazofarengeal karsinom ve LEBK patogenezinde rol oynar 12
Literatiir gozden gecirildiginde EBV ile nazofarengeal LEBK arasinda giiclii iligski gozlenmisken memenin LEBK
ile bu iligki gdozlenmemisgtir . Bizim vakamizda da EBV negatif olarak saptanmugtir.
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LEBK’larin memenin en sik goriilen epitelyal tiimorleri olan invaziv duktal ve lobiiler karsinomlara gore daha iyi
prognoza sahip olduklar1 diisiiniiliir. Literatiirde bildirilen memenin LEBK’larinin ¢ogunun diisiik gradeli tiimorler
oldugu goze carpmaktadir. Ancak bizim vakamizda tiimor yiiksek gradeli bir tiimor olarak (Ki 67 proliferatif
indeks %95) degerlendirilmistir. Bu vaka bize memenin LEBK’nin yiiksek gradeli olabilecegini gostermesi
acisindan degerlidir. Literatiir arastirmasi yapildiginda bu tiimorlerin biiylik ¢ogunlugunun hormon reseptor ve
Cerb B2 negatif tiimorler oldugu goriilmektedir. Bizim vakamiz da reseptor durumu agisindan triple negatif bir
tiimor olarak degerlendirilmistir. Literatiirdeki az sayidaki vakanin uzun donem takip sonuglar1 olmasa da takip
siiresi ierisinde 19. ayda akcifer metastazi saptanan tek bir olgu bildirilmistir '*. Tan1 koyabilmek igin dikkatli
bir morfolojik incelemeye ve immunhistokimyasal caligmalara gerek duyulan bu tiimoriin perkiitan biyopsi ile
taninmasi zordur. Tam ¢ogunlukla mastektomi ya da lumpektomi spesmenlerinin incelenmesi ile konulmaktadir.
Literatiirde ince igne biyopsisi ile tani konulan tek bir olgu bildirilmistir °.

Sonug olarak, memenin LEBK’u 6zel bir patolojik varyant olarak tanimlanmalidir. Genel anlamda iyi davranigh
bir tiimor olarak kabul edilse de lenf bezi metastazi ve uzak metastaz yapabilecegi ve yliksek gradeli tiimorler
olarak kargimiza ¢ikabilecegi bilinmelidir. Adjuvan tedavi protokollerinin etkinligi a¢isindan elimizde veri yoktur
ancak cerrahi tedavi sekli klasik meme kanseri cerrahisinden farkl degildir.
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