Kolon ve Rektum Karsinomlarinda

Musin6z Komponent
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OZET

Retrospektif calismada 1992-1997 yillan arasinda Uludag
Universitesi Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi Anabilim Dall tarafindan
rezeksiyonlan yapilan ve Patoloji Anabilim Dali'nda adenokarsi-
noma tanisi almig, degerlendirme igin yeterli gorilen 141
kolorektal karsinoma olgusuna ait materyaller tekrar gézden
gegirildi.

Olgular; non miisindz adenokarsinoma ve miisindz ade-
nokarsinoma seklinde gruplandinidi. Miisingz karsinomalara
timordeki miisinéz komponentin miktarina (% 25 den az, %
25-50; % 50 den fazla) ve sekresyonun intra ya da
ekstraseluler bulunuguna gore (miisindz, tagh yiiziik hiicreli)
supgruplara ayrild.

Gruplar arasinda yas, cinsiyet, lokalizasyon, grade ve stage
korelasyonlan arastinld.

141 olgu arasindaki 90 (% 63,83) kolorektal karsinoma
non miisindz adenokarsinoma, 51 (% 36.2) karsinoma miis-
in6z komponetli idi.

Misindz komponetli olgulann % 21.5 (11 olgu) 40 yas
altinda ve % 70.5'% ileri evre (evre 8-4) déneminde bulunuyor-
du. Sekretuar tiimorlerde kadin-erkek farkiiigi yoktu ve timor
yerlegiminde rektosigmoid bolgeyi sag kolon takip ediyordu.

Anahtar Kelimeler : Karsinoma, rektum, miisindz
komponent

GiRIS

Kolon ve rektum adenokarsinomalaninda tiimériin biyolojik
davraniglanni etkileyen faktorler arasinda grade, stage, yas,
lokalizasyon, tiimor capi, lenfatik ve vaskiiler invazyon, peris-
erozal lenf nodiilleri ve uzak organ metastazlar gibi faktorlerin
yaninda tiimoriin mikroskobik gorinimiindeki mukus sekresy-
onunun varhgi da 6nem tagimaktadir. Kaynaklarda timérde %
50 ya da % 75 oraninda ekstraseliiler miisin varligi miisinoz
karsinoma, % 50 den disiik misin Gretiminde ise miisindz
komponentli adenokarsinoma olarak isimlendirilen adenokarsi-
nomalann nonmiisindz adenokarsinomlardan farkli ¢zelliklere
sahip olduklar bildiriimektedir (1).

Miisindz karsinomalar kolorektal karsinomalarin %10-
20'sini olugturmalarina ragmen kolorektal timdrlerde % 30-35
misindz komponent, % 74.4'ere kadar gikabilen sekretuar
komponent birlikteligi goriilebilmektedir (2).

Tumar davranig ve prognozu iizerinde yapilan galismalarda
sekretuar komponentli timérliiren iyi diferansiye olmalarina
kargin misin6z komponentli timdrlerin (6zellikle misindz ve
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tagh yiziik hiicreli karsinomalar) daha agressive olduklari, 40
yag oncesinde sik gérildikleri, tilseratif kolitis, villiz adenoma
gibi predispozan faktorlerle birlikteliklerinin daha gok oldugu ve
genetik yatkinligin siklikla gézlendigi vurgulanmaktadir (3,4).

Caligmada normal kolonik mukozada var olan ancak bazi
timarlerde tamamen ortadan kalkan, bazen ise asin miktarda
uretilen miisin sekresyonunu gergekten tiimdr prognostik fak-
torlerinden sayilip sayilamayacagini, bizim olgulanmizin kay-
naklarla farkliliklar tagiyip tagimadiklanini ve miisinin hangi tipte
oldugunu aragtirmay! amagladik.

GEREC VE YONTEM

Retrospektif planlanan galigmada 1992-1997 yillarinda
U.0. Tip Fakiiltesi Cerrahi klinigince karsinoma tanisi ile rezek-
siyonlar1 yapilan ve Patoloji Anabilim Dal'inda adenokarsinoma
tanisi konmus, degerlendirme icin yeterli bilgi ve materyalleri
olan 141 kolorektal karsinoma olgusu segildi.
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Timarlere ait doku 6rnekleri yeniden bir patolog tarafindan
incelendi. Olgulanin yas, cinsiyet, timér lokalizasyonu ve prog-
noz bilgileri raporlardan ve Cerrahi kliniginden sagland.. Timor-
ler glandiler ve solid yapilanmalanina gore, 1 (iyi diferansiye),
2 orta diferansiye), 3 (az diferansiye) olarak ii¢ grade grubuna
aynldi. Misindz ve tagh yiziik hiicreli karsinomalar grade 3
kabul edildi. Timorin dokudaki duvar invazyonu mikroskobik
olarak her olguda bakildi. Periserozal lenf nodiilleri ve var ise
uzak organ doku kesitleri incelendi.

TNM esas alinarak AJCC ve UICC'ye gore stage'ler belirlen-
di. Olgular miisin6z ve non miisindz (timér hiicrelerindeki
miisin ekspresyonuna bakilarak) olarak gruplandinidi.

Misindz tiimorler icerdikleri misin miktarina gore;
sekresyonu % 25'den az, % 25-50 arasi ve % 50'den fazla olan-
lar seklinde subgruplara aynidi. Miisin sekresyonu % 50'den
¢ok olan tiimdrler; sekresyonun ekstraseliiler ya da intraseliiler
olusuna gore misindz veya tash yiizik hiicreli karsinoma
olarak belirlendi. Olgulara PAS, D-PAS, Musikarmen, Alcian
Blue (pH: 0.4 ve 2,5) boyamalan yapild.

Misindz (6zellikle % 50 den fazla miisinoz komponentli) ve
non misindz Karsinomalar arasinda yas, cinsiyet, timor
lokalizasyonu, grade ve stage ile Klinik takibi yapilabilen olgu-
larda prognoz farkliliklan arastinid.

- Galgmadaki 84 olgu 1996-1997 yillanna ait oldugundan
prognozlan degerlendirme digi tutuldu. Kalan 57 olgudan en az
2 yillik takibi yapilan 32'si degerlendirmeye alindi. Miisingz ve
non miisinozlerin prognozlan karsilagtinldi.

BULGULAR

141 kolorektal karsinoma olgusunun 90' (% 63.8) miisinz
komponent tagimiyordu. 51 olgu (% 36.2) ise degisik oranlarda
miisindz komponente sahipti (tablo 1).

Miisinozkomponenti % 50 den fazla olan olgulardan 24
miisindz karsinoma, besi ise tagh yiiziik hiicreli karsinoma idi.

Tumérierdeki cinsiyet dagilimi Tablo 2 de gosterildi.

Nonmiisindz komponentli olgularda en diisiik yas 27, en
ylksek yas 80, ortalama yas 56,7 iken miisindz komponentlil-
er de en digik yas 21, en yiiksek yas 75, ortalama yas 51.5
idi. Miisinz komponentli tiimdrlerde yas ortalamasi non miis-
inGzlere gore bes yil daha erken olup, bu grupta 40 yas altin-
daki olgularin sayisinda da belirgin artiy mevcuttu (tablo 3).

Tumérler her iki gruptada engok rektosigmoid bolgede
gozlenirken bu bolgeyi miisindz komponentlilerde gikan kolon,
nonmiisindz komponentlilerde inen kolon izliyordu (tablo 4).

Tumérlerin evreleri incelendiginde miisindz komponentli
timorlerde Evre 3 ve Evre 4 de olgulann % 70' bulunmasina
ragmen non miisingz timérlerde bu grubu olgularn % 56"
olusturuyordu (tablo 5-6).

Misindz komponenti % 50 den fazla olanlar (29 olgu)
Grade 3 kabul edildi. Diger 22 olguda grade ve stage iligkisi
Tablo 7'de gosterildi. Olgularda grade ve stage korelasyonu
bulunamadi.

Misindz komponentli timor omeklerine yapilan his-
tokimyasal boyamalarda sekretuar komponent olan miisin
materyali Musikarmen, PAS, D-PAS, Alcian blue pH=0.5 ve
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Alcian blue pH=2.5 ile (+) boyanma gosterdi. Prognozu
klinikge en az iki yil takip edilmis 32 olgunun 18' non miisinéz
adenokarsinoma, 14'G miisingz komponentli adenokarsinoma
idi. Bu olgulardan piire adenokarsinomall hastalarin 11'i hayat-
ta iken yedi olgu eks olmugtu, miisinz komponentli timérlerde
ise alti olgu hayatta iken sekiz olgu kaybedilmisti. Yasam
sreleri takip edilen 32 olguda miisindz yada non-miisindz
oluslanna gére Kaplan-Meier survival egrileri Tablo 8 de gos-
terilmigtir.

Tablo |

Tablo Il

Tablo Il

Tablo IV

Tablo V
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TARTISMA

Kolorektal karsinomalarda miisin varli§i, nemi ve prognoz
ile iligkisi birgok galigmada arastinlmistir. Ozellikle timorde %
50-60 Uzerinde misin materyal bulunmasi kéti prognoz
gostergesi olarak kabul edilmistir. Bazi galigmalarda ise miisin
miktarindan ¢ok miisin materyali igeriginin onemi vurgulan-
mistir (5,6). Bu galismalarda kolorektal karsinomalarda miis-
inoz komponenti asidik miisinlerin olusturdugu, nétral miisin
sekresyonun goriilmedidi, miisin materyalinin genellikle siil-
fomisin yapisinda oldugu ve sialomiisine degigimin kétii prog-
nostik faktor olarak disiiniilmesi gerektigi vurgulanmaktadir.
Ancak bu iligkinin istatistiksel korelasyonu ispatianmamigtir
(5).

Miisindz komponentli karsinomalarda tiimériin lokalizasy-
onu non miisindz adenokarsinomalarla karsilagtinldiginda

miisindz timérlerde rektosigmoid bdlgeden sonra timor yer- -

lesiminin en fazla sag kolon oldugu, non misindz timérlerde
ise rektosigmoid bélgeyi inen kolonun izledigi belirtiimektedir.

Bizde de miisin6z komponentli olgularin % 74,6 rektosig-
moid bolge, % 17,6's1 sa§ kolon yerlesimli idi.

Miisindz tiimdrlerde yapilan calismalarda, bu timérlerin
non misindz adenokarsinomalara gore daha erken goriildiigi,
ozellikle 40 yas altinda daha sik oldugu, bu timérlerde iilseratif
kolitis, villoz adenoma, genetik yatkinlik gibi faktorlerin predis-
pozan faktor olarak, daha gok rol oynadiklan bildirilmistir (7-9).
Olgulanmizda da miisindz timarlerin non miisindzlerden daha
erken yasta (51.5) gorildigii ve olgulann % 21.5 inin 40 yas
altinda oldudu saptand. Predispozan faktorlerle korelasyon
bulunamadi.

Tablo VI: % 50 den fazla miisindz komponent

Tablo VI

S
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Kaynaklarda timor grade'lerinin miisindz komponent ile
iligkisi gériilmemesine kargin tiimor evresinin miisindz kompo-
nent ile iliskisi tanimlanmigtir. Birgok retrospektive calismada
odncelikle miisindz komponenti % 50'nin iizerinde olan miisindz
komponentli olgularin daha ileri evrelerde yakalandiklan, damar
ve lenfatik invazyonlannin daha gok bulundugu belirtiimektedir
(7-10).

Olgulanimizda da miisindz komponentli timdrlerin % 70.5'

‘ileri evrede (Evre 3-Evre 4) idi ve bu non miisinéz timérlerden

oldukga farkli bir gostergeydi. Serimizde miisindz timérler ve
non misindzler arasinda cinsiyet farklligi goriilmedi. Kay-
naklarda da belirgin bir farkliiga rastlanmad.

Kolorektal karsinomalarin prognozlariyla iligkili cahigmalar-
da misin6z ve non misindz timérierde de misin miktarlanna
bagli olarak farkliliklann devam ettigi goriilmiistiir. lleri evre ve
% 50 Uzerinde misin miktarlanna bagh olarak farkhiliklarin
devam ettigi gorilmiistir. lleri evre ve 50 {izerinde miisin
iceren timarlerde 5 yillk yasam siiresi digerlerine gore cok
daha diigtiktiir (8,9).

Olgulanmizda da iki yillik takip sonucunda 14 hastadan
sekizi (% 57,1) kaybedilmistir.

Sonug olarak kolorektal karsinomalarda miisindz kompo-
nentin bulunusu ya da tiimériin miisin6z karakterde olmasi;
hastaligin daha agresif gidigini ya da prognozunun kétii olacag
konusunda diger prognostik faktorlerle beraber deger-
lendirmede dnemli kriter olarak kabul edilmeli, timérdeki miis-
indz komponent % 50'nin altinda bile olsa raporlarda mutlaka
vurgulanmali; hasta hakkindaki yas, cinsiyet, ailesine ait bil-
giler, tdmor lokalizasyonu, yapilan ameliyat sekli gibi klinik bil-
giler istenmelidir.

Tablo VIl
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