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OZET: Kolorektal karsinomlarin 6zel bir tipi olarak bilinen misindz karsinom (MK) klinik ve patolojik dzellik bakimindan nonmiisinéz tipten birgok farkliliklar icerir.

Bu galismada 1997-2001 yillan arasinda klinigimize gelen 149 olgu retrospektif olarak incelendi. Histopatolojik olarak misin miktan %50'den fazla olanlar
MK, %50'den az olanlar nonmisindz karsinomlar (NMK) olarak gruplandinldi. Gruplar arasinda yas, cinsiyet, yerlesim yeri, grade, stage ve prognoz iligkileri
incelendi. Tdm olgulanmizin yas ortalamasi 49.41+14 idi. Olgulanmizin %23.4'Unde MK, %76.5'de NMK mevcuttu. MK'lu hastalarin %13,4'G (20 olgu) kadin
ve bunlann %35' (7 olgu) 40 yas altindayd:. Her iki timér yerlegiminde rekiosigmoid bdlgeyi sag kolon takip ediyordu (p<0.01). Bes yillik sag kalimin
MK'larda, NMK'lara oranla daha kotii oldugunu saptadik (p<0.05). Kolorektal karsinomlarda, yiksek oranda miisin igerigi saptandiginda timér lokalizasyonu,
invazyon derinligi, diferansiasyon derecesi ve evre gibi diger prognostik faktérlerle beraber degerlendirilip kapsamii tedavi protokolu uygulanmalidir.

ANAHTAR SOZCUKLER: Kolorektal karsinom, miisin

SUMMARY: MUCINOUS COMPONENT IN COLORECTAL CARCINOMAS. It is known that mucinous carcinoma (MC) which is special type of colorectal carci-

noma has worse prognosis. It has many differences about clinical and pathological characteristic from nonmucinous type. In this study the data of 149 patients
in our department between years 1997-2001 were reviewed. On histopathologic examination tumors with mucin content higher than 50% were named as MC
while the ones with mucin content lesser than 50% were named as nonmucinous carcinoma (NMC). The characteristics such as age, sex, location of tumor,
grade, stage and prognosis in both groups were compared. Mean age of our cases was 49.41+14. There were 23.4% MC and 76.5% NMC. 13.4% (20 cases)
patients with MC were female and 35% (7 cases) of than younger than 40 years old. The most common location was rectosigmoid followed by right colon in
both tumor (p<0.01). Overall 5 years survial was worse in-patients with MC than NMC (p<0.05). When the content of mucin in a colorectal carcinoma is high
the physician should evaluate that factor with such as location of tumor, depth of invasion, grade and stage the other prognostic criteria and plan on exten-

sive treatment protocol. :
KEY WORDS: Colorectal carcinoma, mucin

GIRIS

Misinoz karsinomlar kolorektal karsinomlarin ézel bir ti-
pidir (1). Bati Ulkelerinde bitin kolorektal karsinomlarin
%10-15'ini, rektal kanserlerin %33'Un0 olusturur (2). Tani-
minda degisik gorusler vardir. Bazi uzmanlar timériin en az
%50'sinin, bazilar ise en az %75'inin misin komponenti
icermesi durumunda timérl MK olarak tanimlarlar (1,2).
MK'larin kolloid ve tasli yiiziik hiicreli karsinom (TYHK) ol-
mak Uzere iki alt grubu vardir. Kolloid karsinomlarda misin
ekstrasellller, tagh ylzuk hicreli karsinomlarda intraselliiler
lokalizasyondadir (2). MK'lar kolorektal karsinomlara gére
klinik ve patolojik olarak farklh davranirlar. Bu timéorler siklik-
la geng ve herediter nonpolipozis kolon kanserli hastalar et-
kiler. Yasamin ilk ti¢ on yilinda kolorektal kanserli hastalarin
%79-83'Uinde ¢odunlukla MK (kolloid ve TYHK esit oranda)
gordlir ve prognozlar oldukga kétidir (3). Bes yillik yagam
%17 olup, ortalama 33 aydir (4). Ozellikle rektal MK’ larda
prognoz daha kétidir (2,5,6).

Kolorektal karsinomlarda yas, cinsiyet, lokalizasyon,
timor ¢api, histolojik tip, lenfatik, vaskuler ve perindral in-
vazyon varlidl, lenf nodu ve uzak organ metastazi, DNA
ploidi, mukus varligi, timériin biyolojik davranigini etkile-
yen dnemli parametrelerdir (7).

Bu galismada, misin varliginin prognostik éneminin
olup olmadigini aragtirmak amaciyla yas, cinsiyet, timér
lokalizasyonu, grade, stage ve prognoz iligkisi arastirildi.

MATERYAL ve METOD

1997-2001 yillan arasinda kolorektal karsinom tanisi
alan 149 olgunun kayitlar retrospektif olarak incelendi.

*  Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali
** Dicle l_'}nivcrsilesi Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi Anabilim Dali
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Olgularin yas, cinsiyet, timér lokalizasyon, grade, stage
ve 5 yillik sag kalim bilgileri patoloji raporlarindan ve cer-
rahi kliniginden elde edildi. Olgularimiza ait formalinle tes-
bit edilen ve Hematoksilen Eozinle boyanan kesitler, ret-
rospektif olarak 1sik mikroskobu ile yeniden incelendi.
Hastaligin stage i¢in American Joint Committe on Cancer
(AJCC) ve Union Internationale Centre Le Cancer (UICC)’
in olusturdugu TNM siniflamasi yapildi (8). Timérler glan-
diiler ve solid yapilarina gore Grade | (iyi differansiye),
Grade |l (orta differansiye), Grade lll (az differansiye) ola-
rak U¢ grade grubuna ayrildi (9).

Mdsin igerigi %50'den fazla -intraselliler (TYHK) veya
ekstraselliler- olanlar MK, %50'den az olanlar ise NMK
olarak siniflandinidilar (9) Tum olgulara Misikarmen ve
Alcian Blue (PH=2.5) boyamalar yapiidi.

Istatistik degiskenlerin analizinde ise iki bagimsiz gru-
bun yizdelerini kargilagtiran student's t testi kullanild.
Veriler ortalama (SD olarak verildi. P<0.05 istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Bu galismaya kolorektal karsinom tanisi alan 1489 olgu
alindi. Olgularimizin 35'i (%23.4) degisik oranlarda miisin
icerigine sahip olan MK, 114'l (%76.5) misin igerigi tasi-
mayan NMK idi (Sekil 1).

Yas ortalamas! NMK grubunda 49.46+14.52 (yas ara-
g1 14-74), MK grubunda ise 49.21+16.01 (yas araligi 20-
70) idi. NMK olgularda 50,59+14,51 kadin, 48,43+14,56
erkek, MK'da 46,67+14,47 kadin, 52,15+£17,75 erkek sek-
linde cinsiyet dagilimi mevcuttu ve bu verilere gére MK
siklikla erkelerde gozlenmekteydi. MK ile NMK cinsiyet ve
yas agisindan istatistiksel olarak fark saptanmadi (p>
0,05) (Tablo 1).

Olgulanmizda her iki timér tipi de daha siklikla rekto-
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Sekil 1: Olgularin dagilinm

sigmoid bolgede ikinci siklikta gikan kolonda yerlesmek-
teydi (p<0.01) (Tablo 2).

Misinéz komponenti %50'den fazla olanlar (22 olgu)
Grade Il olarak kabul edildi. Diger olgularin (13 misin
icerigi %50'den az olanlar ve 114 NMK) grade dagilimi
Tablo 3'de gésterildi. Nonmisindz timér grubunda Grade
Il olgular diger gradelere gore fazla idi. Istatistiksel olarak
anlamli farklihk saptandi (p<0.001) (Tablo 3).

TABLO 1: OLGULARIMIZIN YAS VE CINSIYET DAGILIMI

Miisinoz Tamaor Nonmiisindz Tiamar
(n=35) (n=114)
Kadin Erkek Kadin Erkek p
n (%) n (%) n (%) n (%)
>40 13(37,15) 9(25.71) 37 (32,45) 41(3597) »>0.05
<40 7 (20) 6(17,14) 14(12,28) 22(19,29) >0.05
Toplam 20 (57,15) 15(42,85) 51(44,73) 63(55,27) >0.05

TABLO 2: OLGULARIN TUMOR YERLESIM YERI

Histolojik Tip
Yerlesim yeri Miisindz Tlmér Nonmiisindz Timér
(n=35) (n=114)
Gekum 2 5
Cikan kolon 6 19
inen kolon 2 10
Rektosigmoid bélge 25 80
Toplam 35 114

"Her iki timor tipi de rektosigmoid bdlgede daha sik yerlesmektedir (p<0.01)

TABLO 3: OLGULARIMIZIN GRADE DAGILIMI

Histolojik Tip

Grade Misinéz Timoér*  Nonmisinéz Timér  p
(n=13) (n=114)

Grade | 2 1

Grade Il T 68** <0.001

Grade Ill 4 23

*Msindz komponenti %50°'denT olan olgular,

TABLO 4: OLGULARIN TNM SINIFLAMASINA GORE EVRELERI

**Nonmiisindz Tm grade Il (p<0,001)

Evre Misindz Timér Nonmiisinéz Timor  Toplam
n (%) n (%) n (%)

I (T1,2 No Mo) 1(29) 6(52) 7

II (T3,4 NO M0) 4(114) 51 (44,8)** 55

Il (T1-4 N1-3 M0) 21 (60)* 26 (22,8) 47

IV (T1-4 N1-3 M1) 9(25,7) 31 (27,2) 40

*Misindz Tm evre [ll (p<0.001), **Nonmisindz Tm evre Il (p<0.001)

TABLO 5: EVRELERE GORE 5 YILLIK YASAM ORANLARI
Miisin6z (n=16)  Nonmiisindz (n=42) P

Evre Yagayan/Toplam Yasayan/Toplam

Hasta Hasta

n (%) n (%)
1(T1,2 NO MO) 1/1 (100) 4/5 (80) =0,833
11 (T3,4 NO M0) 2/3 (33.3) 14/16 (87.5) =0,422
1 (T1-4 N1-3 MO) 1/9 (11,1) 3/13 (25) =0,450
IV (T1-4 N1-3 M1) 0/3 (0) 1/8 (12.5) =0,727
p <0.05 >0,001

Tumor gruplarinin evre dagihimi Tablo 4'de gdsteril-
migtir. Misin6z timérlerin %60" evre Ill, nonmiisinéz ti-
mérlerin %44,8'i evre Il idi. Istatistiksel olarak her iki ti-
mor tipinde kendi gruplar iginde anlamli farklilik saptandi
(p<0.001).

Serimizde, cerrahi kliniginde ilk iki yilda opere edilen
58 hastanin klinik takip bilgilerine gére, 5 yilik yasam
oranlar agisindan misindz ve nonmisindz timdorler ara-
sinda bitin evrelerde farklilik bulunmadi (p>0.05). MK’
larda ileri evrelerde prognozun kétii oldugunu saptadik
(p<0.05). (Tablo 5).

TARTISMA

MK'lar kolorektal karsinomlarin %10-15'ini, tagl yizik
hiicreli karsinomlar (TYHK) ise tim kolorektal karsinomla-
rin %1.1'ini olugturur (4). Kolorektal karsinomlar Diinya
Saglk Orgltd siniflamasina gére adenokarsinom, MK,
TYHK ve diger nadir gruplar olmak tizere tiplere ayrilir (9).
MK; ekstrasellller veya intraselliler alanda berrak, jelati-
ndz vasifta miisin igeren bir adenokarsinom tiriidir (10).
Miisin havuzu igin yapilan g¢alismalarda %50-80 gibi degi-
gen oranlar bildirilmistir (2,6)

Musin Gretiminin karsinomun dogal gidisini nasil etki-
ledigi tam olarak bilinmemekle birlikte mukoid materyalin,
mekanik basinci ile timériin gevresindeki dokuyu ayira-
bildigi, hem neoplastik hiicrelerin yayilimini hem de lenfa-
tik yayihmi kolaylagtirarak immun cevabi engelledigi, ti-
mér hiicrelerinin mukopolisakkarit 6rtl ile kaplanmasi ne-
deniyle immunolojik olarak taninmasinin énlendigi rapor
edilmistir (2,11). Ayrica perivaskiler ve parakortikal lenfo-
sit birikiminin 6nlenmesininde k&t prognozda énemli rol
oynadigi vurgulanmaktadir (2).

Bazi kaynaklarda, timoérin tim seri kesitlerinde misi-
néz komponentin baskin olmasi ya da en bulyik gapindan
alinan kesitte hacminin yansindan fazlasinin misinden
olugmasi halinde timériin MK olarak degerlendirildigi bildi-
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(Miisikarmen x200).

rilmistir (12). Misin dretimi intraselliler oldugunda ve neop-
lastik hiicrelerin %50'sinden fazlasinda bulundugunda lez-
yon TYHK olarak nitelendirilir. Misindz timérler iginde ekst-
raselliler tip, intraselliiler veya TYHK tipten daha sik gori-
lir. Intraselliler tip morfolojik olarak midedeki TYHK'larla
aynidir. TYHK tipin prognozu oldukga kétadir (2,4).
Wiggers ve ark. (7) calismalarinda prognostik faktor
olarak misin materyali igeriginin dnemini vurgulamiglar-

!;‘r % £ '._‘-n" . ; ‘\‘S

Resim 3: Kas lifleri arasinda genig miisin kitleleri izlenmekiedir
(PASx200).

neL -

dir. Hem misindz komponentinin dagihmi (intra veya
ekstrasellller) hem de genellikle misin igeriginin stilfomi-
sin oldugu ve sialomiisine degisimin kétii prognostik fak-
tor olabilecegini belirtiimektedir. Ancak bu iligkinin istatis-
tiksel korelasyonu ispatlanmamisgtir (13).

Kolorektal karsinomlarin misindz ve TYHK tipleri his-
togenezis, davranis ve klinik seyir agisindan farkhiliklar
gosterdigi, prognostik belirleyiciliklerinin oldugu goérisi
yaygindir (10,14). Bizim galigmamizda da, kolorektal kar-
sinom tirlerinin klinikopatolojik dzeliklerinin farklilik gos-
terdigi ve misindz komponentin prognozu etkiledigi tespit
edildi.

Kolorektal karsinomlarin (glanduler ve solid yapilarina
gore), %15-20'ni Grade | (iyi differansiye), %60-70'ini
Grade I (orta differansiye), %15-20'ini Grade lll (az diffe-
ransiye) olusturmaktadir (15). Bizim olgularimizin da %
50,3’ Grade Il idi.

MK'un daha gok erkeklerde gézlendigi belirtilse de,
cinsiyet farki gézetmedigini bildiren galismalarda mevcut-
tur (16). Serimizde kolorektal karsinomda, histolojik tipten
bagimsiz olarak, cinsiyet farki izlenmedi.

MK'un genglerde insidansinin arttigini savunan calig-
malar mevcuttur. Ozellikle 40 yas altinda daha sik oldugu,
bu timérlerin Glseratif kolit, vill6z adenom, genetik yatkin-
lik ile birlikteliklerinin rol aldigi bildirilmistir (6,11,16). Olgu-
lanmizin yas ortalamasi 49.41+£14.73 (yas araligi 14-75)
idi ve %50'si 52 yasin altinda saptandi.

TUmérin lokalizasyonu MK'lu olgular ile NMK'lu olgu-
lar kargilagtinldidinda misinéz timorlerde rektosigmoid
bolgeden sonra timor yerlesiminin en fazla sag kolon ol-
dugu, NMK'lu olgularda ise rektosigmoid bélgeyi inen ko-
lon takip ettigi belirtimektedir (2,6). Minsky ve ark (12).
Tumdrdeki misin miktari arttikga bu histolojik tipin kolon-
daki dagilminin arttigini ancak rektumda ise azaldigini
tespit etmigler. Olgularimizda her iki timér tipi de daha
siklikla rektosigmoid bdlgede ikinci siklikta gikan kolonda
yerlesmekteydi.

MK olgularinin NMK'lu olanlara oranla daha ileri evre-
de tespit edildigi saptanmigtir (5,17). Calismamizda MK
%60'1 evre lll, NMK'da %44,8'i evre Il idi ve MK'larin NMK
‘lara gdre daha ileri evrede oldugu tesbit edildi. Damar ve
sinir invazyonlari MK olgularinda ve ileri evrede NMK’lar-
da daha yilksek oranda saptandi. Bu sonuglar, literatiirle
uyumlu idi (4,5,16).

Kolorektal misindz karsinom klinik 6zellikleri, misin
ylzdesi, timdr yerlesim yeri, diferansiasyon derecesi, ev-
resi, damar ve sinir invazyonu, lenf nodu tutulumu gibi de-
giskenleri ile iyi tamimlanmis histolojik bir antite olmasina
ragmen misin igeriginin prognostik belirleyiciligi hala tar-
tigmalidir. Bazi ¢aligmalarda misin igeriginin varliginin
prognozu kotl etkiledigi belirtilirken (2,6,17) bazilan ise
prognozda higbir belirleyiciliginin olmadigini yalnizca bazi
hasta gruplarinda prognostik belirleyiciligi oldugunu bildir-
mektedirler (5,11,14).

MK ve NMK'da timér misin miktarinin %50 (izerinde
olmasina bagl olarak kolorektal karsinomlarin prognozla-
rinda farklilik tesbit edilmistir (6,10). Bes yillik sag kalim
MK'lu olgularda (%19-34), NMK olanlara (%49-53) oranla
daha disiktir (2,8). Minsky ve ark. (16) MK olgularinda 5
yilik sag kalimin daha kéti oldugunu vurgulamislardir.
Calismamizda, istatistiksel olarak 5 yillik sag kalim oran-
lar agisindan MK ve NMK’lar arasinda bitiin evrelerde
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anlamh bir fark saptanmazken. MK'larda evre arttikga
prognoz kétilesmekteydi. Caligmamizda; misin igerik ta-
siyan timarlerin ylksek gradeli, ileri evrede ve bes yillik
sag kalimin daha k&t oldugunu saptadik.

Sonug olarak; kolorektal karsinomlarda ozellikle %50
Uzerinde misin igerigi bulunmas! kétl prognoz gosterge-
si olarak kabul edilmigtir. Misin komponentinin varlidi
hastaligin daha agresif seyir gosterecegi ve prognozun
kot olacagl konusunda timér lokalizasyonu, diferansias-
yon derecesi, timdr invazyonu ve evre gibi diger prognos-
tik faktorlerle beraber degerlendiriimelidir. Bunun tedavi
protokoliini belirlemede ve hastaligin prognozu agisin-
dan &nemli bir kriter oldugu unutulmamahdir. Misindz
komponent %50'nin altinda bile olsa bu patoloji raporla-
rinda mutlaka belirtilmelidir.
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