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fS-HCG AND AFP EXPRESSION IN TWO LYMPHOMA CASES 
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Ferruh ZORLU 

Positive staining of 15-HCG (beta subunit of human chorionic gonadotropin) and AFP (alfa 
fetoprotein) is an uncommon and surprising phenomenon in malignant lymphoma cells. 

Two cases, one primary and the other secondary testicular lymphoma with clinical, his
tologkal and immunohistochemical findingf·, were presented. 

Strong expression of CD 45 (LCA), CD 20, 15-HCG and AFP was observed on the membranes 
and cytoplasm of neoplastic cells. 

Although the positivity of 15-HCG in malignant tumors like gastrointestinal, bladder and 
lung cancer is well known, there are only two papers reporting this surprising positivity in 
malignant lymphoma. AFP expression has never been reported. 

To avoid a misdiagnosis, pathologist should be careful about the possible 15-HCG and AFP 
expression by lymphoma cells especially at localization where germ cell tumors are commonly 
found. 
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ÖZET 

Klasik olarak germ hücreli tümörlerde olumlu bulunan 15-HCG (insan koryonik go
nadotropinin beta alt ünitesi) ve AFP'in (alfa tetoprotein) malin lenforuada görülmesi bek
lenmedik bir durumdur. 
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Biri primer diğeri yaygın testis tutulumu olan iki olguyu klinik, histolojik ve imündoku kim
yasal olarak ineeledik 

Neoplastik hücreler CD 45 (LCA), CD 20, JS-HCG ve AFP ile sitoplazmik ve membran öz olarak 
güçlü boyanma gösterdiler. 

15-HCG'nin genn hücreli tümörler dı~ında birçok değiE!ik malin tüınörde de (sindirim sistemi, 
mesane, akciğer tümörleri) olumlu olabileceği birçok yazar tarafından bildirilmi~se de; malin 
lenfomacia bu ilginç durum tanımlanmaını~tır. 

Germ hücreli tümörlerin ayıncı histopatolojik tanısında malin lenfomadaki JS-HCG ve AFP 
boyanmanın önemini ve özeiiikle germ hücreli tümörlerde yanlıEi tamdan kaçınılmasını vur
gulamak istedik. 

(Anahtar Sözcükler: İmündokukimya, Lenf Düğümü, Neoplazi, Testis) 

Kötü huylu lenfoma hücrelerinin 15-HCG 
ve AFP ile olumlu tepki vermesi alı~ılmadık 
bir bulgudur. Bilebildiğimiz kadarı ile 15-
HCG olumluluğu HTLV-1 (+) eriEikin T
hücre lenfomalı üç Japon hasta ile bir İtalyan 
primer mediastinal büyük B hücreli hastada 
bildirilmiştir (1,2). JS-HCG ve AFP ile 
imündokukimyasal boyanma izlediğimiz iki 
testis yerleşimli, büyük hücreli, B fenotipli 
lenfmna olgumuzu klinik, histolojik ve 
imündokukimyasal ayrıntılan ile sunmak 
istedik. 

OLGU 1: AK 41 yaşında, erkek, tekstil 
işçisi 

SSK Tepecik Eğitim Hastanesi Üroloji 
Kliniğine sağ testiste ağnsız Eiişlik, bel ağrısı 
yakınmalan ile başvuran (karantLna no: 
10712) hastada fizik bakı ve ultrasonografi ile 
testiste 6 cm. çaplı düzgün sınırlı kitle sap
tanması üzerine 7.7.1997'de yatırılarak sağ 
inguinal orşiyektomi yapıl-mıştı. Hastanın 
ameliyat öncesi serum 15-HCG ve AFP 
değerlerine bakılmamıEitı. 

Orşiyektomi piyesinin (patoloji protokol 
no: 2816/97) makroskopik incelemesinde, 
olağan testis dokusunun seçilemediği, yerini 
6.5 x 5 x 3 cm. boyutlarında yer yer nodüler 
desen gösteren gri-beyaz tümör dokusunun 
aldığı gözlendL Mikroskopik incelemede, 
tüm testisi dolduran, epididim, tunika va
ginalis ve spermatik kordon cerrahi sınırında 
devam eden, seminifer borucuklan sarıp or
tadan kaldıran, orta-büyük boyutta, hafif 

pleomorfizrn gösteren yuvarlak hücreli 
tümör yayımı izlendi. Bu histolojik özellikler 
ile tümörün on-Hodgkin lenfomanın (NHL) 
testis tutulumu olduğu kanısına varıldı. 

Ameliyattan bir ay sonra çekilen karın to
mografisinde inguinal, ilyak ve paraaortik 
çok sayıda lenf düğümü saptandı.Kasık lenf 
düğümlerinden yapılan ince iğne aspirasyon 
biyopsisin (İİAB) de NHL lehine yorumlan
ması üzerine hasta kemoterapi programına 
alınmak üzere Tıbbi Onkoloji Kliniğine 

gönderildi. 

OLGU 2: N.K. 42 yaı:ıında erkek, kay· 
nakçı. 

Çift taraflı testis büyümesi yakınması ile 
hastanemiz Üroloji Kliniğine ba~vuran hasta 
27.1.1999'da yatırıldı. (karantina no:1493) Öz 
geçmi~inde 6 yıldan beri tekrarlayan or~ie-
pididimit öyküsü bulunmaktadır. •x 

Fizik bakı ve ultrasonografide sol testiste 
54 mm, sağ testiste 32 mm çapında kitleler 
saptanması ve serum germ hücre markır
larının (B-HCG 227 U/ml, AFP 25.3 ng/ml) 
yüksek bulunması üzerLne hastaya iki taraflı 
gem1 hücreli tümör ön tanısı ile orı:ıiyektomi 
yapıldı. 

Makroskopik incelernede (patoloji pro
tokol no 3591 99) sağ da 6x4x3 cm. solda 9x7x6 
cm boyutlarmda, kesit yüzleri benzer, solid 
kirli sarı-pembe renkli, balık eti görünü
münde tümör dokusu izlendi (Resim 1). 
Mikroskopik incelemede testi.slerle suudı, 

yaygın btlyük hücreli, yanaşma eğilimi 
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RESiM 1: Çift tarafli tümörün makraskapik görünümü 

RESiM 2: Tümör- Seminifer tübül ilişkisi HE X1 00 

seminifer borucukları saran 
hücre yayımı NHL olarak 

2). 

Özellikle ikinci ameliyat öncesi 
alınan serum 13-HCG ve AFP 
yüksek olması nedeniyle ayıncı tanı açı

sından her iki olguya da imündokukimyasal 
inceleme CD45, CD20, CD3, P ANSİ
TOKERATİN AEl-AE 3, AFP, B-HCG DAKO 
dilüe LSAB2 (N antikorları ve DAKO 
LSAB2 (HRP) görüntüleme yöntemi ile 

Her iki hastada da tümör hücreleri LCA 
ve CD 20 ile kuvvetli membranöz ve si
toplazmik boyanma gösterdi. CD3 ile kısmi 
zayıf boyanma izlenirken, pansitokeratin ve 
EMA ile olumsuz sonuç alındı. Tümör do
kusunun içinde serpi~tirilmi~ tarzda CD 68 
olumluluğu ta~ıyan hücrelerin reaktif his
tiyositlerle sınırlı olduğu kanısına varıldı. 
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İmündokukimya sonuçları doğrultusunda 
her iki olguyu da B büyük hücreli 
lenfoma olarak İmündokukim-
yasal değerlendirmemizde bizleri ~aşırtan 

tümörü hücrelerinin B - HCG ile daha 

RESiM 3: B·HCG bayanmasi Pap x 100 

RESiM 4: AFP bayanmasi Pap x400 

güçlü olmak üzere !5-HCG ve AFP ile bo
yanma göstermesiydi (Resim 

İkinci olgumuzun ileri tetkiklerinde 
başka bir patolojik rast-
lanmadığından primer testis lenforuası 
tranodal evre le kabul edildi ve ke-

için Tıbbi Onkoloji Kliniğine 

gönderildi. 

TARTIŞMA 

Lenfoid doku hücrelerinde B-HCG ve 
AFP varlığı beklenmedik bir durumdur. 
Aldığımız olumlu sonucun öncelikle teknik 
bir yanılgı olduğu varsayarak imündoku 
kimyasal incelemeyi deği~ik günlerde 
deği~ik tümör blokları üzerinde ve konu 
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hakkında bilgilendirmediğin:üz patolog ar
kadaşlar eliyle defalarca tekrarladık 

Sonuçların benzer olmasıyla olumlu bo
yanmamn doğruluğundan emin olduk İlk 
olgumuzcia serum B-I-ICG ve AFP değer
lerine ulaşılaınamıştır. İkinci olgumuzcia 
her iki onkofetal işareHeyicinin serum 
düzeyinin yüksekliği ve arneliyat sonrası 
normale dönmesi dokudaki bulgularımızia 
uyumluluk gösteriyordu. 

Konu ile ilgili kaynaklara baktığınnzda 
ilk kez Senba ve Watanabe tarafından 

imündokukimyasal yöntemle üç T hücreli 
NHL olgusunda 15-HCG varlığının göste
rildiğini ve yazarların bazı lenfomalarm iz
leminde B-HCG'nin kull<:mılabileceği öne
risini gördük (1). Ayrıca birçok yazar BHCG 
'nin gonadal germ hücreli tümörler dışında 
da (sindirim sistemi, mesane, akciğer tü
mörleri) serum ve dokuda yüksek düzey-· 
lerde bulunabileceğini bildirmişlerdir (3,8). 

Kaynaklardaki en son yakın olgu Fra
temali-Orciani ve arkada~lanna aittir. Ya
zarlar bir medyastinal büyük B hücreli len
foma olgusunda imündokukimyasal olarak 
B-HCG ile olumlu yanıt aldıklarını ve bu tip 
NHL'mn sıklıkla germ hücreli tüm.örlerle 
karıEJtırabileceğinden çok dikkatli olunması 
gerektiğini vurgulamaktadırlar. Bu olağan
dı'}ı durum yazarlarca açıklanmaya çalı~ıl-
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mı~ ancak kesin bir sonucavarılamamı~tır. 
Lenfoid hücrelerin malin teratom gibi daha 
ayrıntılı bir süreciıı. parçası olma olasılığı 
diğer tüm onkofetal markırların olum
suzluğu ile destek bulmamıştır. !5-I-ICG il.e 
ilgili genin bulunduğu kromozomda trans
lokasyon veya aberasyon düşünmekle bir
lilde daha ileri çahşma yapanı.a,mışlardır (2). 
Biz olgularırmzdaki 15-HCG ve AFP bir
likteliği kan~ısında az diferansiye bir te
ratomu gözden kaçırmamak için tümör
lerden çok sayıda örnek aldık. Ancak gerek 
klinik gerekse histolojik özellikler az di
feransiye bir teratom lehinde düşünmemize 
izin vermiyordu. Lenfoid kökenli hücrelerde 
AFP olumluğunu tanımlayan hiçbir yayma 
rastlamadık Bu durum bir olasılıkla his
tolojik ve irnündokukinı.yasal özellikleri 
açıkça lenfoma tanısma uyan kitlelerde AFP 
veya B-HCG araştırma gereği duyulma
masına bağlanabilir. Bizler de bu ilginÇ bul
guyu açıklama yönünde daha ileri bir in
celeme yapamadık Amacımız ender de olsa 
malin lenfoma hücrelerinde B-HCG ve AFP 
boyanmasının olasılığına, dolayısı ile germ 
hücreli tümörlerin sık görüldüğü bölgelerde 
yanhfi tanıya yol açma riskine dikkat 
çekebUrnek ve lenfoid kökenli hücrelerdeki 
bu aberan boyanmanın nedenlerini tarhfl
maya açabilmektir. 
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