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SUMMARY

In this study, 72 cases of cystic disease of the breast, containing areas of ductal epithelial
proliferative lesion were evaluated by 4 pathologists according to the criteria which were set
by Page and modified by Tavassoli. There was complete agreement among 4 pathologist on
the diagnosis of 35 (48.5 percent) cases, consisting of diagnoses of epithelial hyperplasia
(65.7%), atypical ductal hyperplasia (28.5%) and ductal carcinoma insitu (56.9%). The re-
ported complete agreement rate of these studies investigating the reproducubility of the his-
tologic criteria for diagnosing of ductal epithelial proliferative lesions of the breast have
been found to be ranging from zero to 58 percent. This study confirms that the diagnostic dif-
ferences among pathologists could be reduced by providing agreement on the criteria.
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OZET

Bu ¢alismada ¢ogunlugu eksizyonel biyopsi ile ¢ikarilmig duktal epitelial proliferatif lezyon
iceren 72 memenin kistik hastali§1 olgusu, Page ve arkadaslarinmn belirledigi, Tavassoli'nin mo-
difiye ettigi kriterlere gore 4 ayr1 patolog tarafindan degerlendirilmistir. Sonugta 35 olguda
(%48.5) 4 patolog goriis birdigine varmustir. Bunlarin 23"l (%67) epitelyal hiperplazi, 20'si
(%28.5) atipik duktal hiperplazi, 2'si (%5.8) duktal karsinoma insitudur.

Bu ¢aligma belli kriterlere bagh kalindiginda, patologlar aras: tanisal farkliliklarin azaltila-

bilecegi gorusiinii desteklemektedir.

(Anahtar sézciikler : Atipik Hiperplazi, Epitelyal Hiperplazi, Insitu Kanser, Patolojik Tani.)
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Son zamanlarda yapilan genis kitle ta-
ramalar1 ve hasta takibine dayanan calig-
malarda, memenin kistik hastalifn kap-
saminda degerlendirilen duktal epitelyal he-
perplazili hastalarin 4-5 kat artmisg invaziv
meme kanseri geligme riski tagidig1 bildiril-
mektedir (1,2). Ote yandan bir ugta epitelyal
hiperplazilerin bulundugu duktal epitelyal
proliferatif lezyonlarin olustugu spekt-
rumun malin ucunu temsil ettigi 6ngoriilen,
atipi ve nekrozun olmadig, kribriform veya
mikropapiller tipte duktal karsinom in-
situnun biyolojik davranist ve invaziv kar-
sinoma doéniisme riski bilinmemektedir.
Duktal epiteyal proliferatif lezyonlarin olus-
turdugu bu spektrumda yer alan epitelyal
hiperplazi, atipik duktal hiperplazi ve duk-
tal karsinoma insitular: tanimlayan ve ayur-
teden histolojik kriterler de yetersiz kal-
mustir. Bu da bu konuda daha 6nce Risai ve
Schnitt tarafindan yapilan c¢aligmalarda
gosterildigi gibi patologlar arasmnda %42-
100 arasinda degisen goriis ayriligr bu-
lunmaktadir (3,4). Bu ¢calismada genel kabul
gormiis histolojik kriterlere bagli kalarak,
initemizde calisan 4 ayri patolog tara-
findan memenin duktal epitelyal proliferatif
lezyonlar1 degerlendirilmis, bu kriterlerin
tekrarlanabilirligi ve énemi arastirilmastir.

TABLO 1: Duktal epitelyal proliferatif lezyonlar deger-
lendirmede Page ve Tavassoli'nin belirledigi kriterleri

1. Atipsiz siddetli hiperplazi: girdabimsi yapilar o-
lusturmus nuikleus sekil ve yerlesiminin degisken oldu-
gu hucreler. Hucreler arasi diizensiz sinirli bogluklar.

2. Duktal karsinoma insitu, non komedo tip: duktus
yapisi icerisinde diizenli araliklarla yerlesmis, Uniform
hticreler. Hucreler arast bogluklar zimba ile delinmig
gibi dizgan sinirli, yuvarlak goérintmladiar. Bu sekilde
tutulum gdsteren duktus yapilarinin toplam boyutu 2
mm'nin Uzerinde olmalidir.

3. Atipik duktal hiperplazi

a.Bir dukius yaplsmlln bir kisminin duktal kar-
sinoma insituya, bir kisminin ises epitelyal hiperplaziye
benzer goérinimde olusu.

b. Duktal karsinoma insituya benzer gériiniinde

tutulumu olan duktus yapilart toplam boyutunun 2
mm'den kiguk olusu.
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GEREC VE YONTEM

9 Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Has-
tanesinde 1990-93 Mayis ay1 siiresince
cogunlugu eksizyonel biyopsi ile qkaril-
mig, duktal epitelyal proliferatif lezyon
iceren 72 memenin kistik hastaligi olgusu
Page ve arkadaslarmin belirledigi (5) Ta-
vassoli'nin modifiye ettigi, Tablo 1'de 6zet-
lenen kriterlere gére 4 ayr1 patolog tarfindan
degerlendirilmistir (1, 5).

SONUC VE BULGULAR

72 olgudan 4 patologun aym goriisii bil-
dirdigi 35 olgunun 23'i epitelyal hiperplazi
(%65.7), 10'u atipik hiperplazi (%28.5), 2'si
ise duktal karsinoma insitudur. 23 hiperp-
lazi olgusunun 9'u (%39.2) hafif-orta, 14
(7%60.8) ise giddetli hiperplazi olgularidir. 4
patologdan biri, ikisi veya tgiiniin farkl
goriig bildirdigi 37 olgunun tamilara gore
dagilimi Tablo 2'de gosterilmisgtir (Resim
1,2,3).

RESIM 1: 4 Patologun goériig birligine vardigi, siddetli
hiperplazi bulgulari gdsteren dukius, H+E x 100

RESIM 2: Epitelyal hiperplazi, atipik hiperplazi ve duktal
karsinoma insitu gibi ¢ok farkli tanilar alan olgu, H+E x
100
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RESIM 3: 4 patologun duktal karsinoma insitu olarak
goris birligine vardigl, ancak dlcimle 2 mm'den kigik
oldugu icin atipik hiperplazi olarak degerlendirilen duk-
tus H+E x 100

TABLO 2.
Olgu Sayis! EH ADH DKIi
5 5 5 5
1 - 1 1
31 31 31 -

EH: Epitelyal Hiperplazi .
ADH: Atipik Duktal Hiperplazi
DKI: Duktal Karsinoma Insitu

Tablo 2'de de goriildiigi gibi 5 olguda
tan1 epitelyal hiperplaziden duktal kar-
sinoma insituya kadar degismis, en fazla
goriig ayriligs ise 31 olgu ile epitelyal hi-
perplazi ve atipik duktal hiperplazi tanilar:
grubunda olmustur.

TARTISMA

Page ve Tavassoli, memenin kistik has-
talif1 igerisinde artmis kanser geligme riski
gosteren duktal epitelyal proliferatif lez-
yonlarin olusturdugu spektrumda epitelyal
hiperplazi ile sitolojik atipi ve nekrozun
olmadig1 nonkomedo duktal karsinoma in-
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sitular arasinda kalan her iki benin ve malin
lezyonun 6zelliklerin tasiyan atipik duktal
hiperplazi olarak isimlendirdikleri lezyon-
lar1 tarumlamak igin sitolojik &zellikler, his-
tolojik yap1 wve lezyonun biyiikliiglind
gozoniinde bulunduran ftglii kriter uy-
gulandigimda, bu lezyonlari ayru patolog
tarafindan farkli zamanlarda veya farkli pa-
tologlar tarafindan ayni lezyon olarak
tanmma oranmin yiiksek olacagini savun-
maktadirlar. Son zamanlarda farkli ¢alisma
gruplarmin yaptig1 ¢alismalarda epitelyal,
atipik duktal hiperplazi ve nonkomedo duk-
tal karsinoma insitu tanimlamasinda da
belli kriterlere bagh kalindiginda tanisal
kriterlerin tekrarlanabilir oldugu iddia edil-
mistir (1, 2, 6, 7, 8). Ote yandan, duktal epi-
telyal proliferatif lezyonlar1 tanimlayan his-
tolojik kriterlerin tekrarlanabilirligini aras-
tiran, Rosai ile Schnitt ve ark. (3, 4) tara-
findan yapilan iki ¢alismada da gosterildigi
gibi patologlar bu lezyonlar: kendi bilgi bi-
rikimleri 151g1inda degerlendirmis ve 5 pa-
tologun aymi goriis bildirdigi olgu olma-
mustir (3). Tavassoli ve Page'in belirledikleri
kriterlerin uygulandig: ikinci ¢calismada ise
tim patologlar arasinda %58 oraninda
goriig birligi olusmustur (4). Ayni kriter-
lere baglh kalinarak yapilan ¢alismamizda,
buna yakm sonuglar alinmasi (%48.5) bu
kriterlerin patologralar aras: tarusal farkli-
liklar1 kaldirmamakla birlikte belli olciide
azaltmaya katkida buluncag: seklinde yo-
rumlanmistir.

Ayrica Page ve Tavassolinin de tar-
tistig1 gibi epitelyal hiperplazi ve atipik
duktal hiperplazilerden histolojik olarak
ayirmunda gliclitk ¢ekilen duktal karsinoma
insitu tipinin biyolojik davramiginin bu lez-
yonlarmmn epitel-yal hiperplazi veya atipik
duktal hiperplazilerden farkli olmadig:
gosterilirse bu lezyonlar1 histolojik olarak
ayirt etmek gereksiz olacaktir.
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YORUM

MEMEDE ATIPIK HIPERPLAZI VE
INSITU DUKTAL KARSINOM AYRIMIN-
DA PATOLOGLARIN SORUMLULUGU

R Kayar

Kargi ve arkadaglari bu calismada ulus-
lararas1 tip literatiiriinde ¢ok yeni ve az in-
celenmis fakat biiyitk 6énem tasiyan bir konuyu
ele almigladir. Ulkemizde ise gerek patologlar ve
gerekse meme uzmanlari konuya hayli uzak
kalmiglardir. Ancak, 3 yil siireyi kapsadig: be-
lirtilen (herhalde birkag yiiz hastadan) ¢alismada
72 olgunu nasil se¢ildigi belirtilmemistir. Yani la-
boratuvara ulagan tiim meme spesimenlerinin ne
kadart kistik hastalik ve ne kadari nonpro-
liferatif lezyondur? Kistik hastalik diye nitelenen
grupta hangi patolojik kriterler dikkate alin-
mugtir? Bunlar ortaya konmusg olsaydi proli-
feratif lezyonlarn alt gruplarmin birbirlerine
oranlarinin hi¢ olmazsa yabana serilerle kiyas-
lama olanag: bulunabilecekti.

Caligmada gorev alan 4 patologun go-
riglerinin bildirildigi tabloda (Tablo 2) tanilarin
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hangi noktalarda bulustugunu, hangi noktalarda
birbirinden uzaklasgtigini anlamak giictiir.

Tartigmada Rosai ve Rosen'in de vurgulan-
dig1 gibi kriterlerdeki fikir birliginin olmadigi bir
alanda sortak kriterleri kullananlar arasina bile
%421k bir anlagmazlik bulundugu goézards edil-
memeliydi (1). Nitekim sunulan ¢alismada da 4
patologun tanida birlesmedigi olgular cogunluk-
tadir (%51.5)

Yazarlarin sonug ciimlesinde "Duktal kar-
sinoma insitu'larin biyolojik davranig ve klinik
O6neminin bilinmedigi" ve "epitelyal ve atipik hi-
perplazilerden farkli davranmadiklar: gosterilir-
se ayrim da gereksiz olacaktir” seklinde ifade et-
tikleri gortiglerini gecerli kabul etmek olanak-
sizdir. Clinkii duktal karsinoma insitu kanserin
ta kendisidir. Oysa atipik hiperplaziler'de 15 yil
iginde sadece %10-20 arasinda invaziv kanser
gelisim s6z konusudur (1, 2). Gliniimiizde tartis-
mali olan konu bu gruplarin biyolojik davrars
ve klinik 6nemleri degil, duktal karsinoma in-
sitularm alt prognostik gruplarmmi hangi kri-
terlerin belirledigidir (3). Prognozu genellikle
daha iyi bir kanser olan duktal karsinoma insitu
ile kanserlesme potansiyeli tasiyan atipik hiper-
plazilerin ayrmminin ileride gereksiz olacagin
beklemek dogru bir diisiince olamaz.

Calismada Tavassoli-Page kriterlerinin bir-
birlerinden farki (lezyon ¢api) ve diger kriterler
(Bodian-Haagensen) ile alinan sonuglara deginil-
memistir (4). Boyle bir calismada sonuglarin tek-
rarlanabilirligini etkileyen faktorlerin basinda
gelen kriter secimine ve bu kriterlerin sonuglar:
nasil etkilendigine de yer vermek gerekirdi.

Konuya iligkin son s6z heniiz sdylenmis
degildir. Patologlarimizin bu alanda yapacaklar:
aragtirmalarin gelecege 151k tutabilecek degerde
olabilecegine dikkatleri cekmek isterim.
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