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PAROTIS BEZININ HiGH GRADE ONKOSITIK
MUKOEPIDERMOID KARSINOMU, MAML2

TRANSLOKASYONU, NADIR BIR OLGU
HIGH-GRADE ONCOCYTIC MUCOEPIDERMOID CARCINOMA OF
PAROTID GLAND, MAML2 TRANSLOCATION, A RARE CASE
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Oz

Mukoepidermoid karsinom (MEK) tuktrik bezinin en
stk gorulen malign timoridir ve en sik parotiste goru-
[0r. Onkositik mukoepidermoid karsinom (OMEK) na-
dir subtiptir. Burada 28 yasinda endometrium kanseri
nedeniyle takip edilen kadin hastanin, sag parotiste
izlenen kitlesinin primer timoér mi metastatik timor
mi oldugunu histolojik, immuinhistokimyasal ve mole-
kuler sonuclaryla sunmayi1 amagcladik.

Anahtar Kelimeler: MAML2, Mukoepidermoid karsi-
nom, Onkositik, Parotis

Giris

Bas boyun kanserlerinin %5’den azini tukirik bezi
maligniteleri olusturur ve bu malign timorler en sik
parotis bezinden kaynaklanir. Mukoepidermoid karsi-
nom (MEK), tim tukurik bezi timorlerinin %10-15'ini
olusturur ve kadinlarda erkeklere gore daha sik izlenir
(1). MEK; musin6z, intermediate (berrak hucreli) ve
skuamoid tumor hicrelerinden olusmaktadir (2). His-
tolojik olarak sitolojik atipi derecesi, kist olusum mik-
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Mucoepidermoid carcinoma (MEC) is the most
common malignant tumor of the salivary gland and
is most commonly seen in the parotid. Oncocytic
mucoepidermoid carcinoma (OMEC) is a rare
subtype. Here, we aimed to present the histological,
immunohistochemical, and molecular results of a
28-year-old female patient followed for endometrial
cancer, whether the mass in the right parotid is a
primary or metastatic tumor.
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tari, mukus, epidermoid ve intermediate hlicre sayisi
ile mitoza gore duslk, orta ve ylksek derece olarak
siniflandirilir (3). Dusuk dereceli MEK, submandibular
ve submental bezde daha sik izlenir ve erken evrede
tespit edilir. YUksek dereceli MEK ise, daha sik olarak
parotis bezinde izlenir ve ileri evre ile iliskilidir. MEK'in,
berrak hicreli, onkositik, sklerozan, Warthin-benzeri,
silyall, igsi huicreli ve mukoasiner histolojik varyantlari
vardir (4, 5).

Sorumlu yazar ve iletisim adresi /Corresponding author and contact address: R.O.Y. / ryuceer66@hotmail.com
Miiracaat tarihi/Application Date: 21.04.2022- Kabul tarihi/Accepted Date: 05.08.2022

ORCID IDs of the authors: R.0.Y: 0000-0002-9418-8862; M.K: 0000-0002-9418-8862;

i.M.C: 0000-0002-5619-4989; Y.C.K: 0000-0002-0713-2933; K.B: 0000-0003-1960-8924

131



Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiltesi Dergisi

Giris

Bas boyun kanserlerinin %5’den azini tukrik bezi
maligniteleri olusturur ve bu malign timdrler en sik
parotis bezinden kaynaklanir. Mukoepidermoid karsi-
nom (MEK), tim tikrik bezi timérlerinin %10-15'ini
olusturur ve kadinlarda erkeklere gére daha sik izlenir
(1). MEK, misinéz, intermediate (berrak htcreli) ve
skuamoid timar hiicrelerinden olusmaktadir (2). His-
tolojik olarak sitolojik atipi derecesi, kist olusum mik-
tarl, mukus, epidermoid ve intermediate hiicre sayisi
ile mitoza gore disik, orta ve yiksek derece olarak
siniflandirilir (3). Dusik dereceli MEK, submandibu-
lar ve submental bezde daha sik izlenir ve erken ev-
rede tespit edilir. Yiksek dereceli MEK ise, daha sik
olarak parotis bezinde izlenir ve ileri evre ile iliskilidir.
MEK’nin, berrak hucreli, onkositik, sklerozan, Wart-
hin-benzeri, silyali, igsi hiicreli ve mukoasiner histolo-
jik varyantlari vardir (4, 5).

Olgu Sunumu

Endometrium karsinomu nedeniyle baska bir klinikte
takip edilen 28 yasinda kadin hasta sag kulak altin-
da ve arkasinda sislik sikayeti ile Kulak Burun Bogaz
hastaliklari klinigine basvurdu. Sisligi yaklasik 3 ay
once fark ettigini, hizla buyudugind, son 1 aydir tize-
rinde kabuklanma ve akinti oldugunu, agri olmadigini
belirtti. Fizik muayenede sag aurikula lobulinin an-
terior, inferior ve posterioruna yerlesen, cevresi hipe-
remik, bazi bdlgelerinde krutlanma goésteren, tzerin-

Resim 1:

Resim 1A) Sag kulak lobuliiniin 6n, alt ve arka kisminda yer
alan, cevresinde hiperemik, bazi yerlerinde kabuklu, Gizerin-
deki derinin bltunligu bozulmus, deriden ¢ikinti yapan kitle.
Resim 1B) 37 mm capinda, heterojen kontrastlanma ile sag
parotis bezinde lobiile goériinim

Resim 1C) Total parotidektomi, supraomohyoid boyun di-
seksiyonu sonrasi Nervus auricularis Magnus sinir grefti.
Resim 1D)Materyalin kesit ylizeyi hemorajik, cogu alanda
mukoid zemin, dizensiz sinirh ve ¢evreleyen dokuya infilt-
ratif gorinim.
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deki cildin batinliga bozulmus, ciltten protriide olan,
parotis bezine fikse, diizensiz sekilli, yaklasik 4x3 cm
boyutlarinda kitle palpe edildi (Resim 1A).

Bas boyun bélgesinde palpe edilen lenf nodu izlen-
medi. Fasiyal sinir, larenks ve nazofarenks muayene-
leri normaldi. Hastanin 6zgeg¢misinde 1 ay 6nce en-
dometrium kanseri tanisi aldigi, giinde 1 paket sigara
kullandigi, tip 1 diabetes mellitus hastaligi oldugu
dgrenildi. ilerleyen dénemde gebelik planlamasi olan
hastanin endometrium kanseri i¢in cerrahi tedaviyi
kabul etmedigi ve megestrol asetat tedavisi kullandigi
6grenildi. Hastanin tam kan sayimi ve rutin biyokim-
yasal tetkikleri normaldi. Ciltten protriide olan kitleden
insizyonel biyopsi yapildi. Histopatolojik inceleme so-
nucu az diferansiye karsinom infiltrasyonu olarak ra-
porlandi. Ayrica timérde yaygin misin varligi ve sku-
amodz diferansiasyon nedeniyle az diferansiye MEK
olabilecegi yorumu yapildi.

Tumorin c¢evre dokular ile iliskisinin belirlenmesi
icin boyun kontrastl magnetik rezonans gorintile-
mesi (MRG) yapildi. MRG ‘sag parotis ylzeyel lobu
icerisinde 35 x 32 mm boyutlarinda lobile sekilli, T1
sekanslarda hipointens, T2 sekanslarda izo — hipe-
rintens gériinimde, anteriorunda 12 mm kistik kompo-
nenti bulunan, kontrast enjeksiyonu sonrasi solid ki-

Resim 2:

Resim 2A) Normal goérinumli parotis bezine komsu yer-
lerde kistik ve solid adalar seklinde onkositik yuvalar (H&E
20x).

Resim 2B) Musindz alanlarda eozinofilik granuler sitop-
lazmali pleomorfik nikleuslu ve belirgin nikleollti hucreler
(H&E 100x).

Resim 2C) Neoplastik hiicrelerde yaygin p63 ile orta ila glic-
10 niikleer immunoreaktivite (H&E 100x).

Resim 2D) Floresan in situ ayirma probu ile hibridizasyonda
MAML2 de rearrangement izlendi. FISH probunun 5' ucu
Spectrum Orange ile ve 3' ucu Spectrum Green ile etiket-
lenmistir.



simlari heterojen kontrastlanan kitlesel lezyon’ olarak
raporlandi (Resim 1B).

Hastanin pozitron emisyon bilgisayarli tomografisinde
boyun bélgesinde tutulum olmamakla birlikte sag pa-
rotis bdlgesinde SUVmax'i 22,1 olan 33 x 30 mm bo-
yutunda kitlesel lezyon mevcuttu. Hastaya total paroti-
dektomi ve supraomohyoid boyun diseksiyonu yapildi.
Fasiyal sinirin marjinal mandibuler dali timoér ile inva-
ze idi. invaze olan sinir bolimii eksize edilip nervus
aurikularis magnus sinir grefti ile onarildi (Resim 1C).

Makroskopik incelemede, 3.8x2.6x2.2 cm 6lc¢ilerinde
dizensiz sinirli yer yer protriide gérinimde olup ke-
sit ylizii kanamali, cogu alanda mukoid kivamda sari
renkli lezyon izlendi (Resim 1D). Mikroskopik incele-
mede timérde santral olarak kistik alanlar yani sira
fokal nekroz ile infiltratif bir blylme paterni gortldi
(Resim 2A). Cogu alanda musin icerisinde solid geli-
sim gosteren eozinofilik graniler sitoplazmali,belirgin
nikleolli yuvarlak oval nukleuslu pleomorfik neoplas-
tik hiicreler izlendi. Onkositik yuvalar dikkati cekti (Re-
sim 2B). Onkaositik yuvalar, genellikle belirgin hiicreler
aras! koprilesme gostermekte olup, belirgin keratini-
zasyon izlenmedi. Mitotik figlr izlenmedi. Perindral
invazyon gorildi. immunhistokimyasal incelemede
timoérde CK5/6, p63, CK14 ile yaygin pozitiflik, S100,
Ostrojen reseptdr, androjen reseptér, GCDFP15,
GATAZ ile negatiflik izlendi (Resim 2C). Histokimya-
sal PAS, PAS-D ile misin lehine boyanma gorldi.
Mastermind like transcriptional coactivator 2(MAML2)
genini 11921 lokusunda ¢evreleyen bir ayirma probu
kullanilarak MAML2 translokasyonunu saptamak icin
floresan in situ hibridizasyon (FISH) ¢alismasi yapil-
di (Resim 2D). Histopatolojik, imminhistokimyasal ve
molekiler bulgular birlikte degerlendirildiginde olguya
onkositik mukoepidermoid karsinom (OMEK) tanisi
konuldu. Anaplazi, nekroz ve perinéral invazyon ne-
deniyle bu olgu Armed Forceds Institude of Pathology
(AFIP) ybntemine gore yiksek dereceli olarak sinif-
landirildi. Hasta su an radyasyon onkolojisi ve medi-
kal onkoloji bélimlerince 29 aydir niiks bulgusu olma-
dan takip edilmektedir.

Tartisma

En sik gorulen malign tukdridk bezi tumort MEK'dir.
Cogunlukla parotis bezinde ortaya ¢ikar ve benign lez-
yonlarla értisen sitomorfoloji nedeniyle MEK tanisini
koymak zor olabilir. Ayrica MAML2 translokasyonu
gosteren olgularin daha iyi prognozlu olduklari bildi-
rilmistir (6, 7).

OMEK, onkositik hticrelerin baskin oldugu bir MEK
varyanti olarak tanimlanir. Cesitli derecelendirme sis-
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temleriyle siniflandiriimaktadir. Biz olgumuzda AFIP
derecelendirme sistemini kullandik ve yiiksek dereceli
olarak yorumladik.

Histolojik olarak OMEK ayrici tanisinda onkositom,
Warthin timoéri, nekrotizan sialometaplazi, skuaméz
metaplazili pleomorfik adenom, asinik hicreli karsi-
nom, sekretuar karsinom, skuaméz hicreli karsinom
ve tikrik bezi kanal karsinomu gibi benign ve malign
neoplazmlar bulunmaktadir.

Olgumuzda oncelikle daha 6nce var olan endomet-
rium kanseri metastazini ayirt etmek icin immunhis-
tokimyasal 0Ostrojen reseptdr boyamasi yapildi ve
negatifligi izlendi. Ayirici tanisinda lobuler paternin
olmamasi ve kistik yapilarin izlenmesi ile nekrotizan
sialometaplazi'den, kondroid matriks izlenmemesi
ile skuamdz metaplazi gosteren pleomorfik adenom-
dan, papiller yapilarin olmamasi ve lenfoid stroma
icermemesi ile Warthin timoérinden ayrilmaktaydi.
immiinhistokimyasal olarak S100 negatifligi ile sekre-
tuar karsinom dislandi. Androjen reseptér, GCDFP15,
GATA3 negatifligi ile diger onkositik lezyonlardan ayri-
mi yapildi (8-12). immunhistokimyasal p63 ile yaygin
niikleer ekspresyon ve FISH ile MAML2 fiizyonunun
varli§i gosterilerek OMEK tanisi desteklendi.

Ozetle nadir bir MEK morfolojik varyanti olan OMEK
olgusunu sunmayi amagladik. Onkositik neoplazmlar-
da mukositlerin varhgi OMEK suphesini artirmalidir
ve ayirici tani icin imminhistokimyasal ve molekiler
testlerin yapilmasi gerekmektedir. p63 immiin boya-
ma ve musikarmin histokimyasal boyamaya ek ola-
rak, MAML2 yeniden diizenlemesinin analizi, dogru
tani icin kritik kanitlar saglayabilir.
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