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Polimorf Diisiik Dereceli Adenokarsinom: Parotiste
Nadir Goriilen Bir Neoplazi Tipi

S. Zer Toros, C. Akkaynak, H. Kahve Noshari, A. Yaylaci, T. Gokceer, O. Karaaslan

Polymorphous Low-Grade Adenocarcinoma: A Rare Type
of Parotid Neoplasm

Polymorphous low-grade adenocarcinoma is an unusual
tumour that has been described as occurring in the minor sali-
vary glands, particularly of the palate. It has also been called
terminal duct carcinoma, lobular carcinoma, papillary low-
grade adenocarcinoma and trabecular adenocarcinoma.
Adenocarcinomas of the salivary glands are heterogenous
group both in terms of histomorphology and clinical course
and the pathologist can misdiagnose this tumor as pleomor-
phic adenoma or adenoid cystic carcinoma. As well, despite an
infiltrative growth pattern, which frequently results in per-
ineural invasion, this tumor has a low local recurrence rate and
remarkable infrequency of local or distant metastasis. In order
to provide appropriate therapy for polymorphous low-grade
adenocarcinoma, oral head and neck surgeons must be famil-
jar with this neoplasm. We describe a patient with polymor-
phous low-grade adenocarcinoma arising in the parotid gland
that was originally diagnosed as pleomorphic adenoma in fine
needle aspiration biopsy.
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Ozet

Polimorf distk dereceli adenokarsinom ozellikle palatumdaki
mindr tlkarik bezlerini tutan nadir bir timordar. Bu timor ay-
ni zamanda terminal duktus karsinomu, lobuler karsinom, pa-
piller dustik dereceli adenokarsinom ve trabekiler adenokarsi-
nom olarak da bilinmektedir. Tukirlk bezlerinde gelisen ade-
nokarsinomlar, histomorfoloji ve klinik gidis agisindan hetero-
jen bir grubu olustururlar ve patologlar tarafindan yanlslikla
pleomorfik adenom veya adenoid kistik karsinom olarak teshis
edilebilirler. Ayrica, perindral invazyona neden olabilecek infilt-
ratif gelisme gostermesine ragmen, lokal rekirrens, lokal veya
uzak metastaz oranlari oldukca dusuktir. Polimorf diisik dere-
celi adenokarsinomu uygun sekilde tedavi edebilmek icin, bas
ve boyun cerrahlarinin bu konuda bilgili olmalar gerekmekte-
dir. ince igne aspirasyon biyopsisinde pleomorfik adenom ola-
rak degerlendirilen, ancak polimorf distik dereceli adenokarsi-
nom olarak tanisi kesinlesen bu olgu yayina deger bulundu.

Anahtar Sézciikler: Parotis bezi, polimorf disik dereceli ade-
nokarsinom.
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Giris

Polimorf disik dereceli adenokarsinom
(PDDA), oncelikle minor tikirik bezlerini tutan
nadir bir timordiir. Intraoral tiimorlerin %11’ini
olustururlar. Literatirde minor tikirik bezinde

yerlesmis 200’den fazla PDDA bildirilmistir. Bunla-
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rin %50’'den fazlasi palatumda, azalan siklik derece-
siyle de bukkal mukoza, retromolar alan, dudak ve
dilde gorulurler.1-4

PDDA, minor tikirik bezlerinin mukoepider-
moid karsinomundan sonra ikinci siklikta gortilen
timort olarak kabul edilmektedir. Ancak bugiine
kadar major tikurtk bezlerini tutan olgu sayist ol-
dukca azdir.2

Tukurtk bezi adenokarsinomlari histomorfolojik
ve klinik gidis acisindan heterojen bir grup olustu-
rur. 1983’ten 6nce bu timor malign mikst timor
olarak bilinirdi.4

PDDA nispeten yeni bir siniflamadir. PDDA teri-
mi ilk defa minor tikurtk bezlerinin baska turlt si-
niflandirilamayan adenokarsinomalari icin kullanil-
di. 1984’te Evans ve Batsakis ¢ok sayida adenokar-
sinom olgusu inceleyerek, PDDA seklinde 6nemli
bir varyant: ortaya cikardilar. Bu lezyon daha once
Freedman ve Lumerman tarafindan lobuler karsino-
ma, ve Batsakis ve arkadaslari tarafindan da termi-
nal dukt karsinoma olarak bildirilmisti. Herkes tara-
findan kabul edilmese de bu tiir lezyonlar PDDA
olarak isimlendirildi.

PDDAnin mikroskopik tanisinda trabekdler, tii-
biiler, solid, papiller ve kribriform biytime pattern-
leri gorulebilir. Mikroskopik olarak birkac¢ patern-
den olusmast nedeniyle polimorf olarak isimlendi-
rilir.2s

Bu makalede, parotiste ince igne aspirasyonun-
da pleomorfik adenom olarak degerlendirilen, pos-
toperatif parotidektomi materyali polimorf diisiik
dereceli adenokarsinom olarak belirlenen bir olgu,
nadir rastlanmasina karsin akilda tutulmas: gereken
bir antite olmas: nedeniyle sunulmustur.

Olgu Sunumu

48 yasindaki erkek hasta 14.09.2001 tarihinde,
yaklasik 1 senedir sol kulak altinda yavas buytyen
sislik sikayeti ile poliklinigimize basvurdu. Fizik
muayene ile sol parotis kuyrugunda 3x2 cm boyut-
larinda, az hareketli, agrisiz ve sert kivamli bir kitle
tespit edildi. Fasial sinirin buttin dallart klinik ola-
rak intakt olarak gozlendi. Agiz icinde sislik veya
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servikal adenopatiye rastlanmadi. Yapilan ince igne
aspirasyon biyopsisi (IIAB) sonucunda pleomorfik
adenom ile uyumlu sitolojik bulgular saptand:. Pre-
operatif cekilen kontrastli bilgisayarlt tomografi
(BD) ile, sol parotis gland inferoposterior kisminda
3x2x2 c¢cm boyutlarinda, dizensiz konturla, IV kont-
rast madde sonrast belirgin olarak opaklasan, pos-
teriorda periglandular yagli dokuda invazyon ve in-
celmeye yol acan solid kitle izlendi.

Hastaya fasial sinir korunarak stiperfisiyal paro-
tis lobektomi uygulandi. Postoperatif komplikasyon
gelismedi. Patolojide orta derecede differensiye
adenokarsinom olarak degerlendirildi. Bunun tize-
rine kesitlere ek immiunohistokimyasal boyalar ya-
pilmast planlandi. Hasta sol parotis bolgesi ve sol
ust boyunu icine alacak sekilde radyoterapi gormek
tzere onkoloji merkezine gonderildi. Hastanin 3
ayda bir kontrol muayeneleri yapilmakta olup, 16
aydir hastaliksiz olarak takip edilmektedir. Postope-
ratif 6. ve 12. ayda cekilen kontrol BT lerinde rekiir-
rens saptanmamistir.

Patolojik bulgular

Ince igne aspirasyon biyopsisine ait materyal
dogrudan lama yayilarak alkolde tespit edildikten
sonra Papanicolau boyastyla boyandi. Ayrica ma-
teryal %50 alkol - %50 formalin karisiminda tespit
edildikten sonra hiicre bloku hazirlandi. Hiicre blo-
ku rutin islemlerden gecirilip, 5 p kalinliginda ke-
sitler alindi. Hematoksilen-eozin ile boyanarak in-
celendi.

Parotidektomi materyalinde, timorin belirgin
bir sinir gostermeksizin tikuirik beziyle cevrelendi-
gi izlendi. Timore ait 6rnekler rutin islemlerden ge-
cirildi. 5 wluk kesitler alindiktan sonra hematoksi-
len-eozin ile boyandi. Daha sonra secilen parafin
bloklara karsinoembriyojenik antijen (CEA) ve sito-
keratin i¢in boyama yapildi.

Ince igne aspirasyon materyalinin sitolojik ince-
lemesinde, hiicreden fakir oldugu, bazi alanlarda
miksoid bir stroma icerdigi, izlenen hiicrelerin ini-
form yuvarlak cekirdekli yapida oldugu gorildu
(Resim 1). Hicre blokuna ait doku kesitlerinde fib-
16z bag dokusunu cevreleyen tek siralt yuvarlak ve-
ya alcak kolumnar epitel hiicrelerinin olusturdugu
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Resim 1.

papiller yapilar gorildi (Resim 2). Bulgular 6n
planda pleomorfik adenom ile uyumlu olarak de-
gerlendirildi. Eksizyon materyaline ait doku kesitle-
ri incelendiginde solid, tibiiler, adenoid ve papiller
gelisme paternleri birarada ve icice gecmis olarak
izlendi (Resim 3). Stromada hiyalinizasyon saptan-

/1AB’de miksoid stroma arasinda tniform yuvarlak epitel hiicre kiimeleri (PAP x100).

di. Perintral invazyon, nekroz ve mitoz gorilmedi.
Tumorin ¢evre tikirik bezi icine dogru dizensiz
odaklar halinde ilerledigi gozlendi. Tamor hiicrele-
ri oldukea tiniform 6zellikte idi. Immuinohistokim-
yasal incelemede CEA ve sitokeratin icin diffiiz ola-
rak pozitif boyanma saptand: (Resim 4).

Resim 2.

iIAB'den hazirlanan hiicre blokuna ait doku kesitinde papiller gelisme patterni (HE x100).
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Resim 3.

Olgu polimorf dustk dereceli adenokarsinom
(PDDA) olarak degerlendirildi.

Tartisma

1970 yilinda Eneroth’un genis serilerinde, paro-
tis timorlerinin %96’s1 gercek tikiirik bezi timori

Tumor dokusunun papiller ve solid gelisme patternleri birlikte gérilmektedir (HE x100).

olup, bunlarin %781 benign pleomortik adenomlar-
dir. Malign lezyonlarin insidanst %17’dir.5

PDDA, ozellikle oral kavitede yerlesen minor ti-
ktrdk bezlerinin timortadir. Karakteristik olarak
yavas buytr. Klinik olarak teshis edilmeden uzun
yillar varolduklart bildirilmistir. Ancak cogunlukla

Resim 4.

CEA igin yaygin pozitif immunohistokimyasal boyanma gorilmektedir. Ayni zamanda tibuler ve

trabekdler gelisme patternleri dikkat cekmektedir (HE x100).
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tumor damakta lokalize oldugundan nispeten erken
taninir ve tedavi edilir.25

PDDA aynt zamanda terminal dukt veya lobtiler
karsinom olarak da bilinir. ilk olarak 1983 ve 1985
yillarinda yeni bir antite olarak ortaya atildi. Bun-
dan 6nce bu neoplazmlarin ¢ogu benign tiikirik
bezi neoplazmi (pleomorfik adenom, monomorfik
adenom) veya diger malin timorler olarak teshis
edilirlerdi.s¢

Hastalar agrisiz bir sislik ile basvururlar. Cogun-
lukla kadinlarda ve 23-94 yaslart arasinda gorilebi-
lir. Ortalama yas 65'tir. Genellikle erken safhada
farkedildikleri icin boyutu 1.5 cm’in altindadir.t-

Bu timor parotis bezine lokalize oldugunda de-
gisik strelerde olusan, farkli buytklikteki, hassas
kitleler seklinde kendini gosterebilir. Fizik muayene
ile genellikle pleomortik adenom olarak degerlen-
dirilebilir. Preoperatif teshiste yardimci olabilecek
cesitli metodlar onerilmistir. Ince igne aspirasyon
biyopsisi faydalt olmakla beraber deneyimli pato-
loglara ihtiya¢ duyar.27

PDDA’nin teshisi hem patolog hem de klinisyen
icin zor olabilir. Bu timor histolojik 6zellikleri ple-
omorfik adenom veya adenoid kistik karsinoma
benzeyen nadir ve malin bir min6r tiikirtk bezi ti-
moridir. Infiltratif gelisme patterni, kemik ve peri-
noral invazyon yapmasia ragmen, adenoid kistik
karsinoma oranla iyi bir prognoza sahiptir. Fakat
PDDA yanlslikla pleomorfik adenom olarak teshis
edilirse ciddi sonuglara neden olabilir.4

Klinikte ve cerrahi sirasinda bu timorler iyi si-
nirl olarak gozlenirler. Bu durum ise timorin yan-
lislikla kapstlli olarak zannedilmesine yol acar.
Ancak mikroskopik incelemede cevre yapilara in-
filtrasyon alanlart vardir.257

Infiltratif blylime patterni, sik perinoral invaz-
yon ve nadir metastazlar olmasina ragmen PDDA
benign sitolojiye sahiptir. Mitotik figtrler azdir, nek-
roz neredeyse yoktur. Seliiler veya ntikleer polimor-
fizme rastlanilmaz. Timor hiicreleri solid, trabekii-
ler, tiibuler, papiller ve kribriform patternde dizilmis
olup, "Indian file" gériinimii yani, neoplasmin pe-
riferinde, kollajen tabakalari arasinda tek sira epitel
hiicreleri veya kiictik epitel adalari mevcuttur.

Perinoral ve vaskiiler bosluk invazyonu maligni-
teyi gosteren ek Ozelliklerdir. Bircok benign ve ma-
lign tiktrtk bezi neoplazmlarinda ortak olan histo-
patolojik 6zellikler, bu neoplazmlarda da bulunur.
Sekretuar materyal iceren duktlar ve kistik yapilar
gozlenebilir. Kribriform alanlar adenoid kistik karsi-
nom ile karisabilmesine neden olur.45

PDDA hyalinize, kondroid veya miksoid bir
stromaya sahip olabilir. Miksoid bir stromanin yani-
sira dizgiin ¢ekirdek membrant olan, tGniform yu-
varlak epitel hiicrelerinin varligi, bizim olgumuzda
oldugu gibi ince igne aspirasyonu sirasinda ple-
omorfik adenom ile karistirlmasina neden olabilir.
Mikroskopik incelemede tiimorin infiltratif gelisimi
malignite icin en onemli 6zelliktir. Cok degisik his-
tolojik patternin ayni timorde izlenmesi, buna kar-
sin hicrelerin tGniform gelisimi PDDA tanisini akla
getirmelidir. Tiumorin degisik alanlarinin 6rneklen-
mesi, ayirict tanida Onemli olabilecek farkli histolo-
jik gelisme alanlarint ortaya ¢ikarabilir.1

Minor tiiktrik bezi pleomorfik adenomu siklik-
la kapstlstiz ve major tiikiiriik bezindekine gore
daha selilerdir. Pleomorfik adenom PDDA gibi
komsu doku ve sinir infiltrasyonu gostermez. Ple-
omorfik adenom duktal, anguler ve ig sekillerinde
olabilen miyoepiteliyal hiicreler ile kolaylikla teshis
edilebilir. Adenoid kistik karsinomalarda ise, pso-
dokistler iceren kribriform patternde timor hiicre
adalart olusturma egilimi vardir.4

Immiunohistokimyasal incelemede 6zel boyala-
rin akademik degeri vardir. Gnepp ve aarkadaslari-
na gore, karsinoembriyojenik antijen (CEA) ve epi-
teliyal membran antijenin (EMA) degisken boyan-
ma patternleri PDDA’y1 adenoid kistik karsinomdan
ayirmada faydali olabilir. Tantya yardimct olabile-
cek diger boyalar sitokeratin, S-100 protein, diiz kas
aktin ve glial fibriller proteindir. Bu boyalar ile po-
zitif boyanma milkroskopik tantyt onaylar (A,G,E).
Bizim vakamizda da CEA ve sitokeratin ile yaygin
pozitif boyanma saptandi.

izlenen PDDA olgulari disiik oranda (%14-19)

lokal rekiirrans gosterir. Bolgesel metastaz %6 gibi
daha disuk bir orandadir.24
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Bu timorin cevresindeki infiltratif 6zelik malign
karakteri gosterir. Kas, kemik ve perinoral bosluk
invazyonu da gosterebilir.2

Major tuklrik bezlerinde gorilme sikligt cok
distik oldugundan henlz standart bir tedavi sekli
yoktur. PDDA’ll hastalarin buiytik bir bolimi genis
lokal eksizyonla tedavi edilir. Fakat bazt vakalar ek
olarak radyoterapi gerektirebilir. Radyoterapi daha
cok primer cerrahi esnasinda teshis edilen lenf no-
du tutulumu varliginda kullaniabilir. Parotis timor-
leri, genellikle fasial sinir korunarak yapilan stiper-
fisiyal parotidektomi ile tedavi edilirler.245 Hastami-
za superfisiyal parotidektomi ile beraber timor lo-
juna ve servikal bolgeye radyoterapi uygulandi.

Literatirde major tukirik bezlerinin PDDA ti-
morlerinde kemoterapi kullanildigina dair bilgi yok-
tur. Parotiste lokal niiks tek bir olguda bildirilmis ve
genis lokal eksizyon ile kontrol altina alinmustir.
Bolgesel veya uzak lenfatik metastaz hakkinda lite-
ratir bilgisine rastlanmamistir.2

5 yillik postoperatif takip rekirrent hastaligt
ekarte etmeye yeterli degildir. Bu nedenle PDDA
olan hastalar hayatlarinin geri kalani: boyunca yillik
takip edilmelidirler.> Bizim olgumuzun postoperatif
3 ayda bir muayeneleri yapilip, 6. ve 12. aylarda

kontrol BTleri cekilmistir ve 16 aydir rekiirrens
saptanmamuistir.

PDDA’nin ayirict tanisinda pleomorfik adenom,
monomorfik adenom ve adenokistik karsinom akil-
da tutulmalidir. Prognoz ve tedavideki farkliliklar
nedeniyle, PDDAnin teshisinin dogru olarak yapil-
mast buytik onem tasir.
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