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Özet

Polimorf düflük dereceli adenokarsinom özellikle palatumdaki
minör tükürük bezlerini tutan nadir bir tümördür. Bu tümör ay-
n› zamanda terminal duktus karsinomu, lobüler karsinom, pa-
piller düflük dereceli adenokarsinom ve trabeküler adenokarsi-
nom olarak da bilinmektedir. Tükürük bezlerinde geliflen ade-
nokarsinomlar, histomorfoloji ve klinik gidifl aç›s›ndan hetero-
jen bir grubu olufltururlar ve patologlar taraf›ndan yanl›fll›kla
pleomorfik adenom veya adenoid kistik karsinom olarak teflhis
edilebilirler. Ayr›ca, perinöral invazyona neden olabilecek infilt-
ratif geliflme göstermesine ra¤men, lokal rekürrens, lokal veya
uzak metastaz oranlar› oldukça düflüktür. Polimorf düflük dere-
celi adenokarsinomu uygun flekilde tedavi edebilmek için, bafl
ve boyun cerrahlar›n›n bu konuda bilgili olmalar› gerekmekte-
dir. ‹nce i¤ne aspirasyon biyopsisinde pleomorfik adenom ola-
rak de¤erlendirilen, ancak polimorf düflük dereceli adenokarsi-
nom olarak tan›s› kesinleflen bu olgu yay›na de¤er bulundu.

Anahtar Sözcükler: Parotis bezi, polimorf düflük dereceli ade-
nokarsinom.
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Girifl
Polimorf düflük dereceli adenokarsinom

(PDDA), öncelikle minör tükürük bezlerini tutan

nadir bir tümördür. ‹ntraoral tümörlerin %11’ini

olufltururlar. Literatürde minör tükürük bezinde

yerleflmifl 200’den fazla PDDA bildirilmifltir. Bunla-
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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-
iar 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.

Key Words: Parotid gland, polymorphous low-grade adeno-
carcinoma.
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r›n %50’den fazlas› palatumda, azalan s›kl›k derece-

siyle de bukkal mukoza, retromolar alan, dudak ve

dilde görülürler.1-4

PDDA, minör tükürük bezlerinin mukoepider-

moid karsinomundan sonra ikinci s›kl›kta görülen

tümörü olarak kabul edilmektedir. Ancak bugüne

kadar majör tükürük bezlerini tutan olgu say›s› ol-

dukça azd›r.2

Tükürük bezi adenokarsinomlar› histomorfolojik

ve klinik gidifl aç›s›ndan heterojen bir grup olufltu-

rur. 1983’ten önce bu tümör malign mikst tümör

olarak bilinirdi.4

PDDA nispeten yeni bir s›n›flamad›r. PDDA teri-

mi ilk defa minör tükürük bezlerinin baflka türlü s›-

n›fland›r›lamayan adenokarsinomalar› için kullan›l-

d›. 1984’te Evans ve Batsakis çok say›da adenokar-

sinom olgusu inceleyerek, PDDA fleklinde önemli

bir varyant› ortaya ç›kard›lar. Bu lezyon daha önce

Freedman ve Lumerman taraf›ndan lobuler karsino-

ma, ve Batsakis ve arkadafllar› taraf›ndan da termi-

nal dukt karsinoma olarak bildirilmiflti. Herkes tara-

f›ndan kabul edilmese de bu tür lezyonlar PDDA

olarak isimlendirildi.

PDDA’n›n mikroskopik tan›s›nda trabeküler, tü-

büler, solid, papiller ve kribriform büyüme pattern-

leri görülebilir. Mikroskopik olarak birkaç patern-

den oluflmas› nedeniyle polimorf olarak isimlendi-

rilir.2-5

Bu makalede, parotiste ince i¤ne aspirasyonun-

da pleomorfik adenom olarak de¤erlendirilen, pos-

toperatif parotidektomi materyali polimorf düflük

dereceli adenokarsinom olarak belirlenen bir olgu,

nadir rastlanmas›na karfl›n ak›lda tutulmas› gereken

bir antite olmas› nedeniyle sunulmufltur.

Olgu Sunumu
48 yafl›ndaki erkek hasta 14.09.2001 tarihinde,

yaklafl›k 1 senedir sol kulak alt›nda yavafl büyüyen

flifllik flikayeti ile poliklini¤imize baflvurdu. Fizik

muayene ile sol parotis kuyru¤unda 3x2 cm boyut-

lar›nda, az hareketli, a¤r›s›z ve sert k›vaml› bir kitle

tespit edildi. Fasial sinirin bütün dallar› klinik ola-

rak intakt olarak gözlendi. A¤›z içinde flifllik veya

servikal adenopatiye rastlanmad›. Yap›lan ince i¤ne

aspirasyon biyopsisi (‹‹AB) sonucunda pleomorfik

adenom ile uyumlu sitolojik bulgular saptand›. Pre-

operatif çekilen kontrastl› bilgisayarl› tomografi

(BT) ile, sol parotis gland inferoposterior k›sm›nda

3x2x2 cm boyutlar›nda, düzensiz kontürlü, IV kont-

rast madde sonras› belirgin olarak opaklaflan, pos-

teriorda periglandular ya¤l› dokuda invazyon ve in-

celmeye yol açan solid kitle izlendi.

Hastaya fasial sinir korunarak süperfisiyal paro-

tis lobektomi uyguland›. Postoperatif komplikasyon

geliflmedi. Patolojide orta derecede differensiye

adenokarsinom olarak de¤erlendirildi. Bunun üze-

rine kesitlere ek immünohistokimyasal boyalar ya-

p›lmas› planland›. Hasta sol parotis bölgesi ve sol

üst boyunu içine alacak flekilde radyoterapi görmek

üzere onkoloji merkezine gönderildi. Hastan›n 3

ayda bir kontrol muayeneleri yap›lmakta olup, 16

ayd›r hastal›ks›z olarak takip edilmektedir. Postope-

ratif 6. ve 12. ayda çekilen kontrol BT’lerinde rekür-

rens saptanmam›flt›r.

Patolojik bulgular

‹nce i¤ne aspirasyon biyopsisine ait materyal

do¤rudan lama yay›larak alkolde tespit edildikten

sonra Papanicolau boyas›yla boyand›. Ayr›ca ma-

teryal %50 alkol - %50 formalin kar›fl›m›nda tespit

edildikten sonra hücre bloku haz›rland›. Hücre blo-

ku rutin ifllemlerden geçirilip, 5 µ kal›nl›¤›nda ke-

sitler al›nd›. Hematoksilen-eozin ile boyanarak in-

celendi.

Parotidektomi materyalinde, tümörün belirgin

bir s›n›r göstermeksizin tükürük beziyle çevrelendi-

¤i izlendi. Tümöre ait örnekler rutin ifllemlerden ge-

çirildi. 5 µ’luk kesitler al›nd›ktan sonra hematoksi-

len-eozin ile boyand›. Daha sonra seçilen parafin

bloklara karsinoembriyojenik antijen (CEA) ve sito-

keratin için boyama yap›ld›.

‹nce i¤ne aspirasyon materyalinin sitolojik ince-

lemesinde, hücreden fakir oldu¤u, baz› alanlarda

miksoid bir stroma içerdi¤i, izlenen hücrelerin üni-

form yuvarlak çekirdekli yap›da oldu¤u görüldü

(Resim 1). Hücre blokuna ait doku kesitlerinde fib-

röz ba¤ dokusunu çevreleyen tek s›ral› yuvarlak ve-

ya alçak kolumnar epitel hücrelerinin oluflturdu¤u
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papiller yap›lar görüldü (Resim 2). Bulgular ön

planda pleomorfik adenom ile uyumlu olarak de-

¤erlendirildi. Eksizyon materyaline ait doku kesitle-

ri incelendi¤inde solid, tübüler, adenoid ve papiller

geliflme paternleri birarada ve içiçe geçmifl olarak

izlendi (Resim 3). Stromada hiyalinizasyon saptan-

d›. Perinöral invazyon, nekroz ve mitoz görülmedi.

Tümörün çevre tükürük bezi içine do¤ru düzensiz

odaklar halinde ilerledi¤i gözlendi. Tümör hücrele-

ri oldukça üniform özellikte idi. ‹mmünohistokim-

yasal incelemede CEA ve sitokeratin için diffüz ola-

rak pozitif boyanma saptand› (Resim 4).

Resim 2. ‹‹AB’den haz›rlanan hücre blokuna ait doku kesitinde papiller geliflme patterni (HE x100).

Resim 1. ‹‹AB’de miksoid stroma aras›nda üniform yuvarlak epitel hücre kümeleri (PAP x100).
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Resim 3. Tümör dokusunun papiller ve solid geliflme patternleri birlikte görülmektedir (HE x100).
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Resim 4. CEA için yayg›n pozitif immünohistokimyasal boyanma görülmektedir. Ayn› zamanda tübüler ve
trabeküler geliflme patternleri dikkat çekmektedir (HE x100).

Olgu polimorf düflük dereceli adenokarsinom

(PDDA) olarak de¤erlendirildi.

Tart›flma
1970 y›l›nda Eneroth’un genifl serilerinde, paro-

tis tümörlerinin %96’s› gerçek tükürük bezi tümörü

olup, bunlar›n %78’i benign pleomorfik adenomlar-

d›r. Malign lezyonlar›n insidans› %17’dir.5

PDDA, özellikle oral kavitede yerleflen minör tü-

kürük bezlerinin tümörüdür. Karakteristik olarak

yavafl büyür. Klinik olarak teflhis edilmeden uzun

y›llar varolduklar› bildirilmifltir. Ancak ço¤unlukla



tümör damakta lokalize oldu¤undan nispeten erken

tan›n›r ve tedavi edilir.2,5

PDDA ayn› zamanda terminal dukt veya lobüler

karsinom olarak da bilinir. ‹lk olarak 1983 ve 1985

y›llar›nda yeni bir antite olarak ortaya at›ld›. Bun-

dan önce bu neoplazmlar›n ço¤u benign tükürük

bezi neoplazm› (pleomorfik adenom, monomorfik

adenom) veya di¤er malin tümörler olarak teflhis

edilirlerdi.5,6

Hastalar a¤r›s›z bir flifllik ile baflvururlar. Ço¤un-

lukla kad›nlarda ve 23-94 yafllar› aras›nda görülebi-

lir. Ortalama yafl 65’tir. Genellikle erken safhada

farkedildikleri için boyutu 1.5 cm’in alt›ndad›r.1-5

Bu tümör parotis bezine lokalize oldu¤unda de-

¤iflik sürelerde oluflan, farkl› büyüklükteki, hassas

kitleler fleklinde kendini gösterebilir. Fizik muayene

ile genellikle pleomorfik adenom olarak de¤erlen-

dirilebilir. Preoperatif teflhiste yard›mc› olabilecek

çeflitli metodlar önerilmifltir. ‹nce i¤ne aspirasyon

biyopsisi faydal› olmakla beraber deneyimli pato-

loglara ihtiyaç duyar.2,7

PDDA’n›n teflhisi hem patolog hem de klinisyen

için zor olabilir. Bu tümör histolojik özellikleri ple-

omorfik adenom veya adenoid kistik karsinoma

benzeyen nadir ve malin bir minör tükürük bezi tü-

mörüdür. ‹nfiltratif geliflme patterni, kemik ve peri-

nöral invazyon yapmas›na ra¤men, adenoid kistik

karsinoma oranla iyi bir prognoza sahiptir. Fakat

PDDA yanl›fll›kla pleomorfik adenom olarak teflhis

edilirse ciddi sonuçlara neden olabilir.4

Klinikte ve cerrahi s›ras›nda bu tümörler iyi s›-

n›rl› olarak gözlenirler. Bu durum ise tümörün yan-

l›fll›kla kapsüllü olarak zannedilmesine yol açar.

Ancak mikroskopik incelemede çevre yap›lara in-

filtrasyon alanlar› vard›r.2,5,7

‹nfiltratif büyüme patterni, s›k perinöral invaz-

yon ve nadir metastazlar olmas›na ra¤men PDDA

benign sitolojiye sahiptir. Mitotik figürler azd›r, nek-

roz neredeyse yoktur. Selüler veya nükleer polimor-

fizme rastlan›lmaz. Tümör hücreleri solid, trabekü-

ler, tübüler, papiller ve kribriform patternde dizilmifl

olup, "‹ndian file" görünümü yani, neoplasm›n pe-

riferinde, kollajen tabakalar› aras›nda tek s›ra epitel

hücreleri veya küçük epitel adalar› mevcuttur.

Perinöral ve vasküler boflluk invazyonu maligni-

teyi gösteren ek özelliklerdir. Birçok benign ve ma-

lign tükürük bezi neoplazmlar›nda ortak olan histo-

patolojik özellikler, bu neoplazmlarda da bulunur.

Sekretuar materyal içeren duktlar ve kistik yap›lar

gözlenebilir. Kribriform alanlar adenoid kistik karsi-

nom ile kar›flabilmesine neden olur.4,5

PDDA hyalinize, kondroid veya miksoid bir

stromaya sahip olabilir. Miksoid bir stroman›n yan›-

s›ra düzgün çekirdek membran› olan, üniform yu-

varlak epitel hücrelerinin varl›¤›, bizim olgumuzda

oldu¤u gibi ince i¤ne aspirasyonu s›ras›nda ple-

omorfik adenom ile kar›flt›r›lmas›na neden olabilir.

Mikroskopik incelemede tümörün infiltratif geliflimi

malignite için en önemli özelliktir. Çok de¤iflik his-

tolojik patternin ayn› tümörde izlenmesi, buna kar-

fl›n hücrelerin üniform geliflimi PDDA tan›s›n› akla

getirmelidir. Tümörün de¤iflik alanlar›n›n örneklen-

mesi, ay›r›c› tan›da önemli olabilecek farkl› histolo-

jik geliflme alanlar›n› ortaya ç›karabilir.1-5

Minör tükürük bezi pleomorfik adenomu s›kl›k-

la kapsülsüz ve majör tükürük bezindekine göre

daha selülerdir. Pleomorfik adenom PDDA gibi

komflu doku ve sinir infiltrasyonu göstermez. Ple-

omorfik adenom duktal, anguler ve i¤ flekillerinde

olabilen miyoepiteliyal hücreler ile kolayl›kla teflhis

edilebilir. Adenoid kistik karsinomalarda ise, psö-

dokistler içeren kribriform patternde tümör hücre

adalar› oluflturma e¤ilimi vard›r.4

‹mmünohistokimyasal incelemede özel boyala-

r›n akademik de¤eri vard›r. Gnepp ve aarkadafllar›-

na göre, karsinoembriyojenik antijen (CEA) ve epi-

teliyal membran antijenin (EMA) de¤iflken boyan-

ma patternleri PDDA’y› adenoid kistik karsinomdan

ay›rmada faydal› olabilir. Tan›ya yard›mc› olabile-

cek di¤er boyalar sitokeratin, S-100 protein, düz kas

aktin ve glial fibriller proteindir. Bu boyalar ile po-

zitif boyanma milkroskopik tan›y› onaylar (A,G,E).

Bizim vakam›zda da CEA ve sitokeratin ile yayg›n

pozitif boyanma saptand›.

‹zlenen PDDA olgular› düflük oranda (%14-19)

lokal rekürrans gösterir. Bölgesel metastaz %6 gibi

daha düflük bir orandad›r.2-4
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Bu tümörün çevresindeki infiltratif özelik malign

karakteri gösterir. Kas, kemik ve perinöral boflluk

invazyonu da gösterebilir.2

Majör tükürük bezlerinde görülme s›kl›¤› çok

düflük oldu¤undan henüz standart bir tedavi flekli

yoktur. PDDA’l› hastalar›n büyük bir bölümü genifl

lokal eksizyonla tedavi edilir. Fakat baz› vakalar ek

olarak radyoterapi gerektirebilir. Radyoterapi daha

çok primer cerrahi esnas›nda teflhis edilen lenf no-

du tutulumu varl›¤›nda kullan›labilir. Parotis tümör-

leri, genellikle fasial sinir korunarak yap›lan süper-

fisiyal parotidektomi ile tedavi edilirler.2,4,5 Hastam›-

za süperfisiyal parotidektomi ile beraber tümör lo-

juna ve servikal bölgeye radyoterapi uyguland›.

Literatürde majör tükürük bezlerinin PDDA tü-

mörlerinde kemoterapi kullan›ld›¤›na dair bilgi yok-

tur. Parotiste lokal nüks tek bir olguda bildirilmifl ve

genifl lokal eksizyon ile kontrol alt›na al›nm›flt›r.

Bölgesel veya uzak lenfatik metastaz hakk›nda lite-

ratür bilgisine rastlanmam›flt›r.2

5 y›ll›k postoperatif takip rekürrent hastal›¤›

ekarte etmeye yeterli de¤ildir. Bu nedenle PDDA

olan hastalar hayatlar›n›n geri kalan› boyunca y›ll›k

takip edilmelidirler.5 Bizim olgumuzun postoperatif

3 ayda bir muayeneleri yap›l›p, 6. ve 12. aylarda

kontrol BT’leri çekilmifltir ve 16 ayd›r rekürrens

saptanmam›flt›r.

PDDA’n›n ay›r›c› tan›s›nda pleomorfik adenom,

monomorfik adenom ve adenokistik karsinom ak›l-

da tutulmal›d›r. Prognoz ve tedavideki farkl›l›klar

nedeniyle, PDDA’n›n teflhisinin do¤ru olarak yap›l-

mas› büyük önem tafl›r.
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