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ENDOMETRIUMUN PROLIFERATIF
LEZYONLARINDA BEZ EPITELLERININ DNA
DEGERLERININ MIKROSPEKTROFOTOMETRIK
YONTEMLE OLCULMESI

Pr6f. Dr. Tulay CANDA (*) » Uz. Dr. M. Mustafa AKIN (*)

OZET: 30 endometrial hiperplazi (hafif, orta, atipik), 10 endometrial adenokarsinom, 10 proliferatif
dénem endometriumu (kontrol grubu olarak) olgusunda, Gallocyanin-chrome alum ile boyah bez epitel
niikleuslarinin mirospektrofotometrik 6lgiimleri yapildi. Diploid (2C) degeri belirleyebilmek igin 20
lenfosit DNA degerinin ortalamas: alindi. Endometrial adenokarsinom ve atipik endometrial hipeplazi
olgularinda anormal DNA dagilimi1 gozlendi. Bu galigmada, ilgili kaynaklann igiginda bulgularimizi
tartigtik.

SUMMARY : Microspectrophotometrically measurement of the gland cells DNA values in proliferative
lesions of the endometrium. Microspectmophotometric measurements of Gallocyanin-chrome alum
stained gland cells nuclei were carried out in 30 cases of endometrial hyperplasias (mild, moderate,
atypical), 10 adenocarcinomas of endometrium and 10 proliferative phase endometrium (being control
group). Average of 20 lymphocytes DNA vlaues were calculated to determine diploid value. An abnor-
mal DNA distribution was observed in atypical endometrial hyperplasia and endometrial adenocarcino-
ma cases. We discussed the results of this study in the light of literatur information.

il

Timér hiicrelerindeki DNA igeriginin normal hiicrelerinkinden farkli olmasi gok dogal-
dir. Ozellikle malign timérlerde oldugu gibi bilyiime hizi artmis olan hiicrelerde protein ve
DNA sentezi artmakta bunun sonucu olarak da hiperkromatinize niikleuslar izlenmektedir
(3,4,7,15).

Malignitenin belirlenmesinde objektif veri olarak kromozomlarin esas yapisini olusgtu-
ran deoksiriboniikleik asidin diglilmesine gidilmis ve 1936 da Casperson ilk kez mikro-
spektrofotometreyi tek hiicrenin histogimik yapisini incelemek icin kullaniimigtir (4,7).

Son zamanlarda yapilan galismalarda, proliferatif endometrium, kistik glandiiler hipe-
plazi ve hipertroidizmde, proliferatif ya da hiperplazik epitellerde tetraploidi gézlenebile-
cegini, l6semi, lenfoma, myeloma ve bazi solid timévrlerde diploidi yada perdiploidi bulu-
nabilecedi bildirilmistir (2,8,10). Ayrica DNA oraninin prognozu belirlemede énemli bir dlg-
it oldugu, parafin bloklara uygulanabilmesi nedeniyle rutinde kullanilabilecedi benzeri ¢a-
lismalarda vurgulanmistir (6,8,9,11,14). Galismamizda bu disiinceyi benimsemis
endometriumun proliferatif lezyonlarinda bez epitellerindeki DNA diizeyi ve degisiklikleri
mikrospektrofometrik yéntemle dlgiilerek belirlenmisgtir.

GEREC VE YONTEM
Bu galismada, DEUTF Patoloji Anabilim Dali'nda tani almig, 30 endometrial hiperplazi
(hafif, orta, atipik), 10 endometrial karsinom ve kontrol olarak segilen 10 proliferatif do-

nem endometrium olmak {izere 3 grupta 50 olguda ¢aligildi.
Parafin kesitler, 37 C'lik etiivde % 10'luk perchloric asit iginde 15 dakika tutularak

(*) DEUTF Patoloji Anabilim Dali, Inciralu/IZZMIR
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Tablo 1: Proliferasyon déneminde
endometriumun niikleer DNA

degerleri.

Hipodiploidi 78 (% 31,2)
Diploidi 3(%1,2)
Hiperdiploidi 138 (% 55,2)
Triploidi 12 (% 4,8)
Hipertriploidi 19 (% 7,6)

Tablo 2: Hafif derecede endometrial
hiperplazide niikleer DNA degerleri.

Hipodiploidi 39 (% 15,6)
Diploidi 13 (% 5,2)
Hiperdiploidi 145 (% 58)
Triploidi 10 (% 4)
Hipertriploidi

43 (% 17,2)

Tablo 3: Orta derecede endometrial
hiperplazide niikleer DNA degerleri.

Hipodiploidi 19 (% 7,6)
Diploidi 7 (% 2,8)
Hiperdiploidi 152 (% 60,8)
Triploidi 13 (% 5,2)

58 (% 23,6)

Hipertriploidi

Tablo 4: Atipik endometrial hiperpiaéide

niikleer DNA degerleri.

Hipodiploidi 3(%1,2)
Hiperdiploidi 58 (% 23,2)
Triploidi 4 (% 1,6)
Hipertriploidi 164 (% 65,6)
Tetraploidi 2 (% 0,8)
Hipertetraploidi 19 (% 7,6)

Tablo 5: Endometrial adenokarsinomda

niikleer DNA degerleri.

Hiportriploidi 4 (% 1,6)
Hipertriploidi 149 (% 59,6)
Tetraploidi 7 (% 2,8)
Hipertetraploidi 71 (% 28,4)
Hiperpentaploidi 7 (% 2,8)

RNA'si ayrildi. Daha sonra oda sicakliinda
48 saat PH'1 1,6 ya ayarlanmis Gallocya-
nin-chrom alum boya soliisyonunda tutula-
rak DNA'sI boyandi. Her olgudan 25 olmak
lizere toplam 1250 bez epitelindeki DNA
degerleri ile diploid kromozom degerini be-
lirlemek igin 25 lenfositteki DNA degerleri
mikrospektrofotemetrede 550 dalga bo--
yunda extinction (séndirme) degeri olarak
Ege Universitesi Fen Fakiiltesi Biyoloji Bo-
limiinde Zetopan Binoliix'e monte edilmis
Reichert microphotometer'de éigiildi. Olg-
Um sonuglari, gruplar arasindaki kargilag-
tirmalar, Ege Universitesi Elektronik He-
sap Bilimleri Merkezinde yapildi.

BULGULAR

Histopatolojik olarak tani almig, 10 pro-
liferayon déneminde endometrium, 30 en-
dometrial hiperplazi (hafif, orta, atipik), 10
endometrial karsinom olgusunda Gallocya-
nin kuvvetli boyanan 1250 bez epitelinde
ve ayrica Gallocyanin kuvvetli boyanan 25
lenfositte mikrospektrofotometrik oGlgim
yapildi. Lenfositlerde élgilen niikleer DNA
degerlerinin ortlamasi diploid DNA (2C=46)
degeri olarak belirlendi. Herbir grubun DNA
dagilimi tablo: 1-5'de tiim olgularin histo-
gramlari tablo: 6'da verildi.

Proliferasyon dénemi ve hafif derecede
endometrial hiperplazi olgularinda DNA da-
gilimi hipo ve hiperdiploidide yogunlagmig-
tir. Buna karsin orta ve atipik hiperplazide,
adenokarsinom olgularinda kromozom sa-
yisini yansitan DNA igeridinde belirgin artig
izlenmistir.

Istatiksel degerlendirmede, kontrol
grubu ile tim gruplar arasinda anlamli far-
klilk gézlenmis F=334,36 ve p=0,01 olarak
bulunmustur. Ayrica gruplar birbirleriyle
karsilastiniimis, proliferasyon dénemi ve
hafif derecede hiperplazi arasinda anlaml
bir fark yokken diger gruplar arasindaki
farklhihklar anlamli bulunmustur.

TARTISMA

Endometriumun proliferatif lezyonlari,
proliferasyon dénemindeki endometrium-
dan karsinoma dek degigen tiim lezyonlari
igerir. Kadin genital sisteminin en yaygin
malign kanseri olan endometrial karsinom-
lar, her gegen giin arastirmacilarin ilgisini
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lerinin histogramu.

deger

Tablo 6: Olgularin toplu olarak DNA

ERASYON DONEMI
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daha gok gekmektedir.

Atipik hiperplazi ile iyi diferansiye karsinomu birbirinden ayirabilmek igin bir gok mor-
folojik kriterler bulunmasina kargin, bu ayirimi yapmak oldukga gugtir. Baak, atipik hiper-
plazilerin % 10-20'sinin sansere dénistigini ve bu ayirnmin 6nemli oldugunu vurgulamig-
tir (1).

Skaarland, Norris, Ferenczy, Tsou gibi arastirmacilar, endometriumun proliferatif le-
zyonlarini birbirinden ayirabilmek igin sitofotometrik, morfometrik ve enzimatik ¢alismalar
yapmislar ancak proliferatif lezyonlarin, 6zellikle atipik hiperplazi ve iyi diferansiye karsi-
nomun ayrit edilebilmelerinde tam ve kesin bir sinir belirleyememislerdir (2,5,11,12,13).

Barlogie ve ark. larinin galigmalarinda, kanser tanisi igin DNA indeksinin, solid timér-
lerinin ve myelomanin % 80 inde, lenfomalarin % 50 sinde ve I6semilerin % 20 sinde anor-
mal degerlerde bulundugu bildirilmistir. DNA &lglimleri yalniz malignitenin belilenmesinde
degil prognozun belirlenmesinde: de kullaniimis ve yilksek DNA degerlerinin ALL disinda
kot prognozu belirledigi vurgulanmigtir (2).

Wagner ve ark. lari, 16 olguluk calismalarinda, kistik hiperplazi ve adenomatéz hiper-
plazide diploidi ve tetraploidi izlerken, iki adenomatdz hiperplazi ve alti karsinomda aneu-
ploidi berillemiglerdir. Ayrica, alti olguun timinin invaziv karsinom 6zelliginde oludgunu
bildirmiglerdir (15). Karsinom olgularimizin timiinde poliploidi saptanmis hipertriploidi ve
bunun zerindeki DNA igerigi % 93,6 bulunmustur. Bu oran atipik hiperplazide % 74 orta
derecede hiperplazide % 23,6, hafif hiperplazide % 17,2, proliferasyon déneminde ise %
7,6dr.

Son zamanlarda yapilan bazi galigsmalarda, nilkleer DNA igeriginin, &strojen reseptd-
rd, progesteron reseptorii, myometrial invazyon derecesi, cerrahi evre, histoloik derece
gibi morfolojik Glgitlerin timi yada birkagi ile birlikte prognozun belirlenmesinde gok an-
laml oldugu vurgulanmistir (1,2,6,9).

Iversen'in 52 olguluk arastirmasinda, 14 olguda aneuploidi ve 38 olguda diploidi sap-
tanmigtir. Aneuploidilerin 7 (% 78) si, diploidilerin 2 (% 22) si derece lll iken, 3 (% 10) an-
euploidi olgusu ve 27 (% 90) diploidi olgusu derece | e girmistir. Oliim oranini aneuploidide
% 50, diplodide % 11 olarak gozlemistir (8).

Sonug olarak, endometriumun proliferatif lezyonlarinda poliploidi oraninin gok yuksek
belirlenmesi atipik hiperplazi ve endometrial adenokarsinom lehine yorumlanabilir. Ancak
kesin ayirim histopatolojik bulgularla birlikte yapilmalidir.
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