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OZET: Bu galigmada overin miisindz benign ve borderfine kistadenomlan ile kistadenokarsinomlan intestinal ve endokrin farklilagma agisindan degerlendirilmistir. 22 adet
benign, 12 adet borderline ve 21 adet kistadenokarsinom Hacettepe Universitesi Tip Fakilltesi Patoloji argivinden saptanmig olup, intestinal farklilagma igin firgamsi
kenar formasyonu ve Goblet hiicre varligi, endokrin farklilagma icin arjiorofilinin (Grimelius) varigi aragtinimigtir. Serimizdeki miisindz over timérlerinde benignden
maligne dogru gittikge arjirofilinin ve arjentafinin varhigindaki artis dikkati cekmektedir.

SUMMARY: Available from the files of the Department of the Pathology at the Hacettepe Hospital, 22 benign, 12 borderline and 21 malignant ovarian mucinous tumors
were examined for intestinal and endocrine diffrentiation. These were defined by the presence of Goblet cells and brush border formation for intestinal differentia-
tion and by demonstration of both argyrophil and argentaffin cells in the epitelium of these tumors for endocrine differentiation. In our series the number of argy-
rophil cells in each individual tumor indicates that the greatest numbers occured in the cystadenocarcinomas than in the benign and borderline cystadenomas.

GIRIS

Overin misindz timorlerinde arjentafin hicrelerin varligi
ilk kez 1938'de Masson tarafindan ortaya konmus ve bunu
diger arastirmacilar izlemistir (1). Fox ve arkadaglan bu ti-
mérlerde arjirofil hiicrelerin arjentafin hiicrelere gore G¢ kat
fazla olduklarini bulmuslardir (2). Klemi ve arkadasglan arjiro-
fil hiicrelerin miisinéz kistadenomlarin % 62'sinde, borderli-
ne timodrlerin % 60'da misindz kistadenomlarin ise %
51'inde mevcut oldugunu bildirmiglerdir (3). Scully ve arka-
daslan da arjirofilinin kistadenomlarda % 32, borderline ti-
morlerde % 45 ve kistadenokarsinomlarda ise % 17 oranin-
da saptandigini géstermislerdir (4). Lauwerens ve arkadas-
lar ise tam tersine arjirofil hiicrelerin kistadenomilarda % 62,
borderline timérlerde % 83 ve kistadenokarsinomlarda ise
% 72 oraninda bulundugunu belirtmiglerdir (5).

Ayni sekilde Sporrong ve arkadaslari da arjirofil hiicrele-
rin kistadenomlarda %18, borderline timdrlerde % 33 ve
kistadenokarsinomlarda ise % 53 olarak bulmusglardir (6).

Onceleri arjirofil ve arjentafin hiicrelerin miisinz timar-
lerdeki biolojik Gnemi anlasilamasa da Sporrong ve Lauwe-
rens'in ¢aligsmalan ile bu arjirofil hiicre igeren misinéz over
timérlerinde hormonal peptid saliniminin varligi ortaya ¢ika-
rilmigtir. Bu g¢alismalarda en sik karsilagilan peptidlerin
gastrin/kolesistokinin, somatostatin ve sekretin oldugu be-
litilmektedir (6).

MATERYAL VE METOD

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Ana Bilim
Dali argivinden 22 adet misindz kistadenom, 12 adet bor-
derline ve 21 adet kistadenokarsinom saptanmis olup, in-
testinal farklilagma igin firgamsi kenar formasyonu ve Gob-
let hiicre varligi, endokrin farklilagsma igin ise arjirofilinin
(Grimelius) ve arjentafinitenin (Fontana) varligi arastiriimig-
tir. Vakalarda standardizasyonu saglamak ve daha saglkl
sonug almak amaci ile; her hastaya ait en az G¢ adet para-
fin bloktan rutin H+E kesitleri ile Grimelius, Fontana, Misi-
karmen ve Alcian mavisi preparatlar hazirlanmgtir.

Resim 1: Benign miuisinoz kistadenomda fircams: kenar formasyo-
nu ve Goblet hiicreleri (okla isaretli), H + E (*460)

BULGULAR

Tablo 1'den izlendigi gibi ¢ ayn sinifta incelenen misi-
ndz over timéorleri arjirofil ve arjentafin hiicre insidanslan
olarak birbirinden farkli sonug vermiglerdir (Tablo 1).

Benign misindz kistadenomlarda goériilen basit uniform
misindz epitele oranla; borderline ve kistadenokarsinom-
larda goriilen daha kompleks ve daha fazla Goblet hiicresi
iceren intestinal tipteki epitelde arjirofil hiicreler daha fazla
gorilmastir (Resim 1,2,3).

Sonug olarak 22 adet benign misindz kistadenomun 10
tanesinde (% 45.4), 12 adet borderline miisindz timérin 7
tanesinde (% 58.3) ve 21 adet muisin6z kistadenokarsino-
mun 13 tanesinde (% 61.9) olmak Uzere arjirofil hiicre ige-
ren timor insidansinin beningnden maligne dogru gidildikge
artig gosterdigi gdzlenmistir (Tablo 2 ve Resim 4).

* Hacetiepe Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali Arag-
nrma Gorevlisi

** Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali Og-
retim Uyesi

*** Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali Ogre-
tim Uyesi
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BENIGN BORDERLINE MALIGN
Firgamsi Kenar % 59 % 83.3 % 47.6
Goblet Hiicresi % 18.2 % 58.3 % 76.2
Misin % 545 % 33.3 % 33.3
Grimelius % 454 % 58.3 % 61.9
Fontana % 16.6 % 14.3
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Kesim 2: Borderline miisinoz kistadenom, H + E (*230)

Resim 3: Miisindz kistadenokarsino, H + E (*230)

Fox ve arkadaslan overin misindz timdrlerinde arjirofil
hicrelerin arjentafin hiicrelere gore i¢ kat daha fazla olduk-
larini bulmuslardir (2). Bizim galigmamizda da bu oranin arji-
rofil hiicreler lehine olmak (zere daha fazla oldugu bir kez
daha saptanmig bulunmaktadir (Bkz. Tablo 1).

Yine Tablo 2'den anlasilacag gibi misin mevcudiyeti be-
nign timorlerde daha fazla iken malign timaorlerde daha az
olarak izlenmistir.

Arjentafin hiicrelere ise benign timorlerin higbirinde
rastlanmazken, borderline timorlerde %16.6 oraninda, ma-
lign timorlerde ise % 14.3 olarak bulunmustur (Tablo 1 ve
Resim 5).

Bu galismamizda arjentafin ve arjirofil hiicrelere, goblet
hicresi ve fircamsi kenarin mevcut oldugu intestinal tip td-
morlerde daha fazla oranda rastlanmigtir. Ozellikle goblet
hicrelerinin Tablo 1'de de gorildigi gibi benign timorlere
gbére malign timérlerde oldukga fazla oranda bulundugu

/

TABLO: 2 B
ARJIROFILI BENIGN BORDERLINE ~ MALIGN
YUZDESI
Klemi % 62 % 60 % 51
Scully % 32 %45 %17
Lauwerens % 62 % 83 %72
Sporrong % 18 %33 %53
H.U.T.F. % 45.4 % 58.3 % 61.9

=

saptanmigtir. Firgamsi kenar formasyonunun dagilimi ile be-
lirgin bir 6zellik gostermemektedir (Tablo 1).

TARTISMA

1964'de Fox ve arkadaglan tarafindan musindz over tu-
morleri arjentaffin ve arjirofil hiicreler (A-R hiicreler) igeren
ve intestinal epitele benzeyen "enterik timérler” ve A-R
hiicreler icermeyen "nonenterik timérler” olarak gruplandir-
migtir. Enterik timorler olarak tanimlananlar teratomatéz
orijinli olarak distnaliirken, diger endoservikal tip metap-
lastik ve coelomik olarak siniflandinimistir (2).

Yaptigimiz bu ¢aligsma; misindz over timérlerindeki ariji-
rofil hiicre sayisinin misinéz kistadenom ve borderline ka-
bul edilen timoérlerde az miktarda iken kistadenokarsinom-
larda daha gok sayida oldugu ve bunlarin gogunlugunu in-
testinal tip timarlerin olusturdugunu gostermistir.

Ayni konu Gzerinde galisan arastirmacilara gore; arjirofil
ve arjentaffin hiicre insidansini etkileyen faktorlerden birin-
cisi; misindz kistadenomlar ile kistadenokarsinomlardaki
farkh timéral hiicre dansitesidir. Buna bagh olarak kesitler-
de ortaya ¢ikan hiicre sayisi da ¢ok degisik olabilmektedir.
Hatta borderline ve kistadenokarsinomlardaki timér hiicre
dansitesinin, kistadenomlara gore 10 ile 100 kati daha fazla
sayida oldugu belirtilmistir (6).

Arjentafin ve ajirofil hicre insidansini etkileyen ikinci
faktor; bu hicrelerin tamor epitelindeki irregiler ve "patchy”
tarzindaki diizensiz dagiimlaridir (6). Bu bilgiler 1s1ginda ali-
nan ornek sayisinin bu konudaki ¢caligmalarda yer alan
oranlarda etkili oldugu ve farkli yorumlara neden olabilecegi
gdzoninde tutulmalidir. Orneklemenin ¢ok sayida ve ozel-
likle timérin degisik yerlerinden olacak sekilde yapilmasi
gereklidir.

Son olarak Gg¢inci faktérin de; yetersiz fiksasyon ol-
dugu ileri strilmektedir. Bilindigi gibi misindz timdrler ge-
nellikle biyiik hacimlere ulasan timéarler olup, kesit yazle-
rindeki yogun mukoid sivi nedeniyle tGmér parenkiminin de-
rin kisimlarinin yeterli fiksasyonu optimumdan oldukca
uzaktir. Bu nedenle arjirofil ve arjentaffin hicrelerin visuali-
zasyonu zorlagmaktadir (6).

Onceleri arjirofil ve arjentafin hicrelerin bu timdorlerdeki
biolojik 6nemleri anlagilamasa da son-yillarda A-R hiicreler
iceren misindz over timérlerinde hormonal peptidlerin varl-
g1 ortaya cikarilmistir (4,6). En sik karsilagilan peptidler;
gastrin/kolesistokinin, somatostatin, glukagon, sekretin,
neurotensin ve enkefalindir (4). Vakalarin bazilarinda birden

Resim 4: Miisinoz kistadenokarsinomdaki arjirofil graniiler, Grime-
lius (*460)
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Resim 5: Miisindz kistadenokarsinomdaki arjentafin grantiller, Fon-
tana (*60)

fazla peptid hormon salinabilmesine ragmen klinik bulgu
son derece nadir ortaya ¢ikabilmektedir. Literatirde musi-
noz over tamora ve Zollinger-Ellison Sendromu bulunan iki
hasta vardir. Bunlardan birinin gastrit sikayeti misin6z over
tumoranin g¢ikarihsindan sonra tamamen sona ermistir
(8,9). Cesitli arastirmacilar klinik belirtilerinin olmayiginin
sebebi olarak; biolojik aktif peptidlerin ¢ok az miktarlarda
yapimini, aralikli saimmlarini, hizli degradasyonlarini, biclo-
jik olarak inaktif peptid yapimini ve bazi semptom ve bulgu-
larin klinik olarak belirgin olmamasini ileri sirmektedirler (4).

e Erais P A M il wEEraaleal A s R d s Ay

Sonug olarak, misindz over timérlerinin bir Kisminin intesti-
nal ve endokrin farklilasma gosterdigi ve bunlarin da gok az
bir oraninin peptid hormon yapimi bakimindan fonksiyonel
oldugu gosterilmistir. Ancak aralanndaki iligkiyi daha iyi
gozlemleyebilmek igin daha fazla retrospektif ve prospektif
calismalara gerek duyulmaktadir.
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