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OZET: Giiniimiizde mesane karsinomlarinda tedavi, tiimoriin histolojik diferansiasyon derecesi (Grade),
klinik evre (stage), rekiirrens gosterme hizi ve insitu kansinom olup olmadigina bakilarak planlamak-
tadir. Bu amagla mesane karsinomlannda gegitli tiimér isaretleyicileri (marke) onerilmistir. Bu galig-
mada immunohistokimyasal olarak karsinoembriyonik antijen (CEA) ile timér grade'i arasinda bir
iligkinin varolup olmadig: incelenmis ve mesane kansinomlarinda histolojik grade ile CEA arasinda
gerek kalitatif ve gerekse de kantitatif olarak bir iligkinin varhigi gosterilememistir. Bulgulanmiz il-
gili Literatiir 1518inda tartigimagtir.

SUMMARY: Therayp for cancinoma of the bladder curruntly 1s predicated upon the grade and stage of
tumor, rate of recurrence and presence or absence of associated carcinoma insitu. The carcinoembriyo-
nic antigen (CEA) is a glycoprotein found in the colon of human foetuses durinf the irst trimester of
pregnancy and associated with bladder carcinoma. In this study, CEA determinations in tissu e speci-
mens were performed on 39 patients with different grades of bladder carcinoma. and correlation with
grading and CEA. Histopatolojik findigs were compaired with reference data.

o

Ginimiizde mesane karsinomlarinda tedavi, timérde histopatolojik grade, klinik ev-
re, niks gosterme hizi ve insitu karsinom olop olmadigi gézoniine alinarak yapilmaktadir.
Diisik grade ve erken evre timdrler veya yilksek grade invazyon yapmamis timorler ge-
nellikle rezeksiyon gibi konservatif cerarahi yontemler ile tedavi edilirken yiksek grade
invaziv timérlerde radikal crrahi girigsimler yeglenmektedir. Bu nedenle mesane karsi-
nomlarinda grade ve evre belirlenmesi porgnoz yoniinden bilyik 6nem tasimaktadir.

Bugiine kadar mesane karsinomlarinda histolojik grade ve klinik evre ile ilgili biyolojik
isaretleyici (Marker) olarak pekgok madde Gnerilmistir. Karsinoembriyonik antijen de bun-
lardan biridir. Bu galismada 29 mesane degisici epitel hiicreli karsinom olgusunda immun-
peroksidazteknik ile doku CEA degerlendiriimesi yapilarak histopatolojik grade ile iligkisi
aragtinilmistir.

GERECLER VE YONTEM

Vakif Greba Hastanesinde 1987-88 yillari arasinda saptanan 29 mesane degisici epi-
tel hiicreli karsinom olgusu ele alindi. Olgalar histopatolojik olarak grade | ve Il gruplarin-
dan 10 ar adet grade Il grubumdan 9 adet segilerek belirlendi. Bu hastalara ait TUR ve si-
stektomi materyellerinde histopatolojik grade diinya saglik érgitiniin s:mflandwmam go-
zonine alinarak yapildi.

Karsinoembriyonek antijen (CEA) % 10 Formaldehit ile fikse dokularin parafin blokla-
rindan hazirlanan kesitlerde poliklonal tavsan antiserumu kullanilarak immunperoksidaz
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Tablo 1: Olgularimizda grade ile CEA iligkisi

CEA +
hafif orta kuvvetli CEA -
GRADE | 3 1 - % 40 6 % 60
GRADE |l 2 3 1 % 60 4 % 40
GRADE il 2 3 2 % 78 2 % 22
TOPLAM 7 7 3 12

teknik ile saptandi. Diaminobenzidin ve Aminoetilkarbazol kromojenleri ile boyandi. May-
er hematoksilen ile zemin boyamasi yapildi. Boyama iglemi biten preparatlar gliserin-jel ile
kapatilarak 151k mikroskobu altinda degerlendirildi.

Calismada bir biiyiik biiyitme alaninda 1 ya da 2 hiicre CEA iceriyorsa "hafif" (+), 2 ila
10 hicre grubu CEA igeriyorsa "orta” (++), bir hiicre grubu membranlan ve sitoplazmasi
ile birlikte CEA boyanma 6zelligi gosteriyorsa "kuvvetli" (+++) olarak degerendirildi.

BULGULAR

Olgu serimizde erkekler % 79 ile gogunlugu olusturmakta olup olgularimizin yarisinda
cogu (% 59) 50-60 yas grubunda yer almaktaydi.

Olgularimida elde ettigimiz CEA igerme 6zelligi ile histopatolojik grade arasindaki iligki
Tablo 1 de gosterilmektedir. Galisma yaptigimiz tumér grubunda genel olarak % 58 ora-
ninda CEA varligini gézlemledir. Ancak CEA igeren grubun sadece % 20 lik bir grubunda
"kuvvetli" (+++) boyanma 6zellikginin oldugu dikkatimizi gekti.

TARTISMA

Mesane karsinomlarinda erken taniyi ve tedavinin kontrolli saglayacak biyolojik bir
isaretleyici (marker) bulma girisimi yillardan beri sirmektedir. Bu amagla nonspesifik hii-
cre yiizey antijenleri lik olarak ortaya atilan maddelerdir (11). Daha sonralari kan grubu
antijenleri ve kromozom analizleri ile galigimis giderek bunlar da terk edilmistir (8). Giinii-
miizde mesane yikanti suyunda yapilan sitopatolojik incelemeler, flowcytometri ve mono-
klonal antikorlar ile yapilan ¢aligsmalar sistoskopi bulgular ile birlikte tarama isleminde gu-
vele kullaniimaktadir.

CEA ise bilindigi gibi ilk olarak 1965 yilinda insan kolon karsinomunda saptanan ve
mebriyognez sirasinda normal olarak bulunan bir glikoproteindir (13). Mesane degisici
epitel hicreli karsinom olgularinda biyokimsayas olarak serum CEA diizeylerinin seriden
seriye degismekle beraber (% 24-85, ortalama 9 50) artmis oldugu gésterilmistir
(2,4,9,10). Yine benzer olgularda idrarda biyokimyasal olarak saptanan CEA dizeyinin
de erken evrelerden saglayarak artma egilimi gosterdigi bildirilmis ve bu durumun erken
tanida kullanilabilecedi zéne sirilmustir (2,4,5,13,15). Gunumizde arastiricilarin gogu
idrar CEA dizeyi ile timér invazyonunun deringili ya da hiicresel atipi derecesi arasinda
dogru oranti oldugunda birlesmektedir (2,4). Buna kargin Zimmerman bu iligkinin ortaya
konmasindan dnce idarrdaki inflamatuar hiicrelerin sayisinin ve timor ile birlikte bulunan
inflamatuar yanitin derecesinin ortaya konmasinin gerektiini ileri sirmustir. Zira nétrofil
lokositlerde bulunan ve nonspesifik gapraz reaksiyon veren antijen (Cross-reacting anti-
gen) adi verilem bir takim proteinlerin yalanci pozitif sonucu vrebilecegini géstermistir
(15).

Immunositokimyasal olarak yapilan bir galismada timér grade ile CEA arasinda yeterli
bir korelasyon olmadigi gorilmustir (14).



MESANE KARSINOMLARINDA HISTOLOJIK GRADE ILE CEA'NIN ILISKISI

(Immunohistokimyasal galisma) ®23

Resim 1: Solda transisyonel hiicreli karsinom Grade 1 (x 100, Hematoksilen-Eosin)
Sagda ayni olguda tek hiicrede CEA varlig: (x 100, AEC kromgjen-Mayer
Hematoksilen).

Resim 2: Transisyonel hiicreli karsinom Grade Il olgusunda ilimli (++7 CEA varligi (x
400, AEC kromojen + Mayer Hematoksilen).
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Resim 3: Transisyonel hiicreli karsinom Grade I-1I olgusunda negatif CEA boyanma
ozelligi (x, 100, AEC kromojen+ Mayer Hematoksilen).

Resim 4: Transisyonel hiicreli karsinom Grade III olgusumda stiplozma membranlar:
ve sitoplazmalarda yogun (+++) CEA varligi (x 400, AEC kromaojen + Mayer
Hematoksilen).



MESANE KARSINOMLARINDA HISTOLOJIK GRADE ILE CEANIN ILISKiSI

(immunohistokimyasal galisma) i

Resim 5: Transsiyonel hiicreli karsinom Grade 1] olgusunda muskuler tabaka
invazyonu da olmasina karsin bir iki hiicrede (+) CEA varligi (x 400, AEC kromaojen +
Mayer Hematoksilen).

Mesane degisici epitel hiicreli karsinom olgularinda immunchistokimyasal olarak pali-
na CEA arastirmalarinda seriden seriye farklilik gosteren CEA varligi ( % 11-73) bildirilmig
ancak histopatoloiik grade ile CEA varligi ve miktari arasinda anlaml bir iligkinin varligi
gosterilememistir. Calismamazdi olgularimizin % 58'i dedisen oranlarda CEA igermekte-
dir. Histolojik grade ile CEA varligi ve miktarini karsilastirdigimizda anlaml bir iligkinin ku- -
rulamadigini, sadece grade artisi ile birlikte CEA pozitifliginin hafif bir artis gosterdigini
gozlemledirk. Bulgularimizin literatir bilgileri ile uygunluk gostermektedir (3,6).

SONUC

Mesane degisici epitel hiicreli karsinom olgularinda CEA nin histopatolojik grade ile
iligkili arastirilmis olgu sayimizin az olmasina karsgin gerek kalitatif ve gerekse de kantita-
tif olarak anlamli bir iligkini varligi gésterilememistir. CEA varligi ve miktari olgudan olguya
ve hatta ayni olguda timér bolumleri arasinda farklilik arzetmekte olup bu bulgular histo-
patolojik grade ile CEA arasinda anlamli bir bagimlilik oimadigini belirlememize yardimei ol-
mustur.
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