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Urerus Doz Kas TumorLERININ A virict T ANISINDA
Tumor Ici Mast Hucre Savisiniy Sapranmasinin DEGERi

Dr. Ekrem YAVUZ, Dr. Sitki TUZLALI, Dr. Mine GUNGOR GULLUOGLU,

Dr. Nimet AKBAS, Dr. Ridvan iLHAN, Dr. Altan iPLIKCI

OZET: Bu calismada uterus diiz kas timdrlerinin ayinci tanisinda, tGmér ici mast hiicre sayisinin saptanmasinin dederi arastinimistir. 16 leiomyosarkom, 16 olagan leiom-
yom ve 9 atipik leiomyom vakasi ¢alisma kapsamina alinmigtir. Vakalara ait 6zellikler arsiv kayitlanindan ve arsiv preparatlaninin yeniden gozden gegirimesi ile elde
edilmigtir. Tamorlerde, mast hiicrelerini belirlemek igin toluidin mavisi boyasi kullanilimigtir. Atipik leiomyomlarda genellikle yiksek sayida, leiomyosarkomlarda ise ge-
nellikle dugiik sayida mast hiicreleri goriiimis, olagan leiomyom vakalannda ise degigken mast hiicre sayilan saptanmigtir. Istatistiksel incelemede, leiomyosarkom
vakalari ile atipik leiomyom vakalannin igerdikleri mast hiicre miktaninin anlami bir farklilik gésterdigi belirlenmistir. Sonug olarak, timér igi mast hicrelerinin sayisi-
nin belirlenmesinin, uterus diiz kas timérlerinin ayinci tamisinda faydali bir yontem oldugu kanisina vanimistir.
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SUMMARY: THE SIGNIFICANCE OF ASSESSING THE NUMBER OF INTRATUMORAL MAST CELLS IN DIFFERENTIAL DIAGNOSIS OF UTERINE SMOOTH MUSC-
LE TUMORS: In this study, the role of number of intratumoral mast cells was examined in uterine smooth muscle tumors. Sixteen cases of leiomyosarcoma, sixteen
cases of ordinary leiomyoma and nine cases of atypic leiomyoma were studied. The pathological findings of the cases were determined by review of archive files and
Hematoxylin eosin-stained slides. Toluidin blue stain was used 1o assess the number of intratumoral mast cells. Small number of mast cells was usually found in le-
iomyosarcomas in contrast to those of atypic leiomyomas . Ordinary leiomyomas contained variable number of mast cells. Statistical analysis displayed a significant
difference between the number of intratumoral mast cells in leiomyosarcomas and atypic leiomyomas. We concluded that the assessment of intratumoral mast cells

was a useful method in differential diagnosis of uterine smooth muscle tumors.
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GIRIS

Uterusun diz kas timorleri igcinde, benign klinik gidis
gosteren leiomyomlar ile malign klinik seyir gésteren leiom-
yosarkomlarin diginda, genelde benign davranacagi tahmin
edilen, ancak takibi yapiimis vaka sayilarinin yetersizligi ne-
deniyle, haklarinda yeterli prognostik bilgi bulunmayan atipik
(simplazmik ya da bizar) leiomyomlar yer alir(1).

Normal uterusa ait kisimlarda ve uterus leiomyomlarinin
bazilarinda ¢ok miktarda mast hiicresi bulundugu daha &6n-
ceki calismalarda bildirilmistir (2,3,4). Olagan leiomyomlar,
atipik leiomyomlar ve leiomyosarkomlar arasinda, icerdikleri
mast hiicre sayisinda anlaml bir farklilik bulundugunu ileri
suren tek bir ¢calisma Ingilizce yazilan medikal literatir icinde
yer almaktadir(5).Toluidin mavisi, rutin mikroskopik incele-
mede kullaniimasi zaman kaybina yol agmayan, ucuz ve ko-
lay uygulanabilir bir boyadir. Mast hicrelerinin saptanmasi
icin de sikga kullanilir. Bu galigsmada, toluidin mavisi boyasi
ile saptanan mast hicrelerinin sayisinin, uterus diz kas ti-
morinin malign olup olmadigini belirlemede, degerli olup ol-
madigini saptamak amaglanmistir.

MATERYEL VE METOD

istanbul Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali arsiv kayitla-
r taranarak, 1989-1999 yillari arasinda tani konulmus 16
uterus leiomyosarkomu vakasi ve 9 uterus atipik leiomyomu
vakasi tespit edildi. Bunlara ek olarak 1999 yili icinde tanila-
ri konulmus, dejeneratif degisiklikler gdstermeyen 16 uterus
leiomyomu vakasi saptandi. Vakalara ait, Hematoksilen Eo-
zin (HE) boyali preparatlar yeniden gézden gegirildi ve her
vaka icin uygun bir parafin blok secildi. Parafin bloklardan el-
de edilen kesitler, mast hiicrelerini gériintiilemek igin toluidin
mavisi boyasi ile boyandi. Olympus BH2 mikroskop kullani-
larak her vakada 22 biiylik biiyiitme sahasi (yaklasik 4

I.U. Istanbul Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali

mmkare) taranarak timor icindeki mast hiicre sayilan belir-
lendi. Uygun olan kesitlerde timérin komsulugundaki myo-
metrium igindeki mast hiicreleri de gdézlendi. Vakalara ait,
hasta yasi, timdr ¢api, lezyonlarin tek ya da muiltipl olusu,
grade, nekroz varligi, mitoz sayisi gibi parametreler arsiv ka-
yitlarinin incelenmesi ya da HE boyali arsiv preparatlarinin
gozden geciriimesiyle tespit edildi. Mann-Whitney U, Anova
ve Tukey HSD testleri kullanilarak, leiomyosarkom, atipik le-
iomyom ve leiomyom vakalari arasinda mast hicre sayilar
arasinda anlamh bir farklilik olup olmadigi arastirildi.

BULGULAR

Leiomyosarkom grubundaki hastalar, genellikle orta ve
ileri yastaydilar, hasta yas! 28 ile 77 arasinda degisiyordu.
Tumérlerin caplari ise 5 ile 24 cm arasinda degisiyordu. Go-
rilen lezyonlar genellikle tekti, ancak 3 vakada myometrium-
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Resim 1: Mitozlar ve diffuz niikleer atipizm gasteren, mast hiicresi iger-
meyen leiomyosarkom (Toluidin mavisi x500)
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Resim 2: Bir atipik leiomyom vakamizda multiniikleer tiimér hiicresi ve bol

mast hiicresi (Toluidin mavisi x500)

da leiomyosarkom diginda leiomyom tanisi alan noddler lez-
yonlar da vardi. Vakalarin 6'si grade 1, 9'u grade 2 ve sade-
ce 1'i grade 3 leiomyosarkom olarak yorumlandi. Leiomyo-
sarkom vakalari genellikle mast hiicrelerinden fakir bir gor-
nim sergiledi (Resim 1), ancak 5 vakada 50'nin (stiinde
mast hiicre sayisi bulundu (Tablo 1).

Atipik leiomyom grubundakiler genellikle orta yasta has-
talardi, hasta yas! 29 ile 62 arasinda degisiyordu. Lezyonla-
rin gaplari ise 0.5 cm ile 9 cm arasinda degisiyordu ve leiom-
yosarkomlara gore genellikle daha kiigiik boyutlu lezyonlar-
di. Vakalarin ikisinde, birden fazla sayida diz kas timord,
atipik leiomyom olarak yorumlandi. Bu vakalardan birinde, 2
lezyonda ayri ayn mast hicre sayilarn belirlendi (prot no
24471-99). Vakalarin higbirinde nekroz gérilmedi. Mitoz ise
ya hi¢ gorilmedi ya da 10 biiyik biyitme sahasinda 1'den
az sayida mitoz saptandi. Atipik leiomyom vakalarinda, 6zel-
likle pleomorfik gekirdekli hicrelerin bulundugu kisimlarda
genellikle gok ylksek sayida mast hicresi gorildi (Resim

Resim 3: Bol mast hiicresi igeren bir leiomyom vakamizin goriiniimii
(Toluidin mavisi x500)

2), ancak bazi vakalarda ise oldukga az sayida mast hicre-
si vardi (Tablo 2).

Leiomyom vakalarinda ise oldukga degisken mast hiicre
sayilari belirlendi, ancak bazi leiomyomlarda belirgin derece-
de ylksek sayilar saptandi (Resim 3) (Tablo 3).

Mann-Whitney U testi kullanilarak yapilan istatistiksel in-
celemede, tumér ici mast hiicre sayisi agisindan, leiomyo-
sarkom vakalar ile atipik leiomyom vakalan arasinda
(p=0.023) ve leiomyosarkom vakalar ile leiomyom vakalari
arasinda (p=0.01) anlaml bir farklilik bulundu. Ug grup vaka-
nin ortalama degerlerinin (mean value) kullanildigi, Anova
testi uygulandiginda da anlamli farklilik oldugu (p=0.046) g&-
ruldd. Bunun Gzerine G¢ grup Tukey HSD testi ile birbiriyle
karsilastinldiginda leiomyosarkom vakalar ile atipik leiom-
yom vakalar arasinda anlamli farklilik (p=0.04) saptanirken,
leiomyosarkom ile leiomyom vakalari arasinda ve atipik le-
iomyom ile leiomyom vakalari arasinda anlamh farklilik gé-
rilmedi (p>0.05).
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TABLO 1. LEIOMYOSARKOM VAKALARINA AiT OZELLIKLER

-5

** Yaklagik 4 mmkare geniglikteki alanda yer alan mast hiicre sayisi yaziimistir.

Prot No Yas Cap Lezyonun tek/ Grade Nekroz Mitoz sayisi* Mast hiicre
(cm) multipl olusu sayisi**
18285-92 66 - - | Var d 6
17006-95 65 - M 1l Var 1 394
4229-96 63 - = Il Var 60 0
10441-96 75 - - 1l Var 45 0
11725-96 75 9 1% 1l Var 14 1
11932-96 53 - - Il Var 9 0
13891-96 38 14 T I Var 7 0
1341-97 38 5 ¥ Il Var 10 179
7224-97 28 14 ¥ | Yok 1 78
12586-97 40 24 M | Var 12 4
18868-98 52 - - ] - 19 1
21736-98 60 14 M | Var 11 7
14183-99 44 15 iF Il Var T 2
18699-99 74 12 1 | Var 15 52
22180-99 60 10 F 1l Var 44 1
30159-99 40 - : 1} Var 36 326
M: Multipl, T: Tek
* 10 blyik biyitme sahasindaki toplam mitoz sayisi yazilmistir.
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TABLO 2. ATIPiK LEIOMYOM VAKALARINA AiT OZELLIKLER

bliyiitme alaninda 10'dan az mitoz sayisi

-

3 Yaklasik 4 mmkare genislikteki alanda sayilan mast hiicre sayisi yazilmistir.

‘Bu vakalarda ayni hastada birden fazla sayida lezyonda atipik leiomyom tanisi konmustur.

olan uterus diiz kas timérleri, atipik leiom-

Prot No Yas Cap Lezyonun tek/ Mast hiicre yom olarak adlandirilir (1).
(cm) multipl olusu sayisi** Mast hicreleri, allerjik ve iltihabi durum-
larda 6nemli rol oynayan hicrelerdir. Bunun
9663-89 29 6 T 52 disinda mast hicrelerinin timér proliferas-
17534-95 60 8 T 10 yonunda bir roli oldugu da ileri surtlmistar
12057-98 35 7 T 14 (6). Mast hicrelerinin heterojen bir hicre
187-99 42 9 M 0 grubu oldugu, icerdikleri sitoplazmik grandl-
2908-99 62 0.5 T 366 lere gére alt tiplere aynldigi ileri stirilmekte-
24771-99° 44 4.5 M 650 dir. Toluidin mavisi gibi konvansiyonel histo-
24771-99° 44 4 M 396 kimyasal boyama yéntemleriyle goriilebile-
24785-99° 30 4 M 134 cekleri gibi, immunhistokimyasal yéntemler-
25871-99 55 2 T 464 le de saptanabilmektedirler (3). Ayrica, pa-
M: Multipl, T: Tek toloji laboratuarlarinda rutin kullanilan for-

malin fiksasyonu mast hiicrelerini saptama-
yiI guclestirmektedir. Ancak, bu calismada

TARTISMA

Uterusun diz kas timérleri icinde, mikroskopik incele-
meyle kolayca tanisi konulan olagan leiomyomlar ile olagan
leiomyosarkomlarin disinda, nadir de olsa patologu zorlayan
tirde lezyonlar yer alir. Bu lezyonlar, patolojik incelemede
degisik tirde gcliiklere neden olurlar. Bunlara, mikroskopik
olarak olagan leiomyom gérinimi olup da beklenmeyen
biyolojik davranis gosteren, metastaz yapan leiomyom ya da
intravaskdiler leiomyomlar, ya da olagan disi mikroskopik
bulgular gdsteren lipoleiomyomlar, atipik (simplazmik) leiom-
yomlar érnek gosterilebilir (1).

Mikroskopik incelemede, diiz kas diferansiyasyonu gds-
teren bir uterus timériiniin malign ya da benign olduguna ka-
rar vermek igin, varligi arastirilan temel parametreler: mitoz
sayisi, timér hicresi koagiilasyon nekrozu ve nikleer atipi-
dir. Orta derecede ya da belirgin niikleer atipi bulgulari gos-
teren ancak koagiilasyon nekrozu igermeyen ve 10 biiylk

bu tir timérlerde mast hicrelerinin ne gibi

bir iglevi oldugu degil, kolay uygulanabilir
olan toluidin mavisi boyamasi ile saptanan mast hicre sayi-
sinin degeri arastinlmistir. Vakalarin timi ayni yontemle
tespit ve takip edildiginden bu tir giglikler bu galismanin
bulgularini etkilememektedir.Daha énceki ¢alismalarda bazi
uterus leiomyomlarinin mast hicrelerinden zengin oldugu
belirtilmistir (2,4). Ancak, bu bulgunun bilimsel agiklamasi
gunimuze degin yapilmamistir. Bizim calismamizdaki leiom-
yom vakalarinin bir kismi da oldukga yiiksek sayida mast
hiicreleri iceriyordu. Ancak, bu vakalar HE boyal preparatla-
rin incelenmesinde diger leiomyomlardan bir farklilik goster-
medi.Orii ve ark.nin calismasinda (5), atipik leiomyomlarin
diger diz kas timérlerine gore ¢cok daha fazla mast hiicresi
icerdigi, mast hicre sayilarinin leiomyosarkom, atipik leiom-
yom ve olagan leiomyomlarda anlamli istatistiksel farklilik
gosterdigi ileri sriimistir. Bu galismada, bir blyik biyit-
me alaninda 16'dan fazla mast hiicresi gérlilmesinin atipik
leiomyomu, leiomyosarkomdan ayiracagi iddia edilmistir. Bi-
zim ¢alismamizin bulgular, Orii ve ark.nin (5) bulgular ile

uyumludur ve atipik leiomyom vakalarinda

genellikle yiksek mast hiicre sayilan sap-

P

TABLO 3. LEIOMYOM VAKALARINA AiT OZELLIKLER

tanmigtir. Calismamizda, bu (¢ grup diz

-

@asak 4 mmkare genislikteki bir alanda bulunan mast hiicre sayisi yaziimigtir,

kas timérleri arasinda icerdikleri mast hiic-
re sayisi agisindan farklilik bulunup bulun-
Prot No Yag Cap Lezyonun tek/ Mast hicre madig, iki ayn istatistiksel test kullanarak
(cm) multipl olusu sayisr* degerlendirilmistir. Her iki incelemede de le-
iomyosarkomlar ile atipik leiomyomlar ara-
8960-99 48 1.5 M 18 sinda anlamli farklilik oldugu bulunmustur.
9681-99 56 2 M el Ayrica bu testlerden birinde, leiomyosarkom
10749-99 52 1 M 12 vakalari ile leiomyom vakalarinin arasinda
11256-99 45 2 T 156 da anlamli farkhlik oldugu gérilmustir. Bu-
13409-99 49 < T 97 nunla birlikte, bazi atipik leiomyom vakala-
13970-99 44 7 M 11 rinda diisiik ve bazi leiomyosarkom vakala-
14475-99 54 5 M 359 rinda da yiiksek mast hiicre sayilarinin sap-
15682-99 39 9 T 28 tanmasi, bu lezyonlarin ayirici tanisinda
16555-99 48 3 M 428 mast hiicre sayisinin saptanmasinin faydali
16990-99 46 - M 24 oldugu, ancak mutlak bir deger tagimadigini
17661-99 42 5 T 7 ddgindarmigtor. i
17897-99 47 25 M 9 Sonug olarak, toluidin I"I"iaVIStglbl kolay
18416-99 51 15 M 84 uygulftng_bil‘ir' bir bquma yontemiyle sapta-
18727-99 52 4 M 8 nan timor igi mast hiicre fag_lsm[n'behrlem
19141-99 47 2 T 10 mesinin, uterus diz ka_s timaorlerinin ayirici
tanisinda faydali ve rutin uygulamada kulla-
o e ¢ 2 we nilabilir oldugu goéristindeyiz. Bu ¢alismanin
M: Multipl, T: Tek, sonuglari, mast hiicrelerinin bu lezyonlarda-

/ ki islevlerinin arastirlmasi gerektigini di-
stindiirmektedir. Ayrica, bu timdrlerin ayiri-
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ci tanilarinda, basta proliferasyon belirleyicileri olmak Gzere
bagka parametrelerin de arastiriimasi, 6zellikle ara gruptaki
lezyonlarin 6zelliklerini anlamak agisindan faydal olacaktir.
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