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Yayin yénetmeninden;

1995’den bu yana diizenli olarak yayinlanan Tirkiye Ekopatoloji Dergisi (TEPD / TJEP) 7. Cildinin ilk sayilarini da
tamamlamis bulunmaktayiz "Tr Ekopatol Derg / Tr J Ecopathol 2001; 7(1-2): 1-70".

Tirkiye Ekopatoloji Dergisi'nin 7. izmir Giincel Tip Ginleri cercevesinde diizenledigi 1. Tiirkiye Ekopatoloji
Kongresi" 20-23 Nisan 2001 gunlerinde ve “uluslararasi katiimh” olarak, Given 2. Bahar Saglikh Yasam Merkezi,
Sigacik-Seferihisar, izmirde gerceklestirilmistir. ilk kez, “ulusal diizeyde” diizenlenen bu kongrenin ana konusu
"Tiirkiye’de 2000’li yillarda glincel ve olasi asbestozis ve mezotelyoma sorunu” dur.

“Tr Ekopatol Derg’nin bu sayisinda ikisi deneysel, ikisi ingilizce yazilmis 7 arastirma makelesi vardir. Bunlarin ikisi
Manisa (CBUTF), ikisi Bornova-izmir (EUTF), birisi Eskisehir (OGUTF), birisi de Elaziy (FUTF)’dan gelmistir. Olgu
sunumlari 4 adet olup, bunlar da inciralti-izmir (DEUTF), Bornova-izmir (EUTF), Eskisehir (OGUTF), Edirmne
(TUTF)'den gelmistir. Ayrica, derleme niteliginde bir makele Mersin (MUTF)'den gelmis olup giincel olarak "Prostat
karsinomlarinda tanisal ipuglari ve ayirici tani" konusunu islemektedir.

I. Turkiye Ekopatoloji Kongresi'nde, Mezotelyoma Patogenezi'ne iliskin giincel bilgileri sunan istanbul Universitesinden
Prof. Dr. Dilek Yilmazbayhan’in konusmasinin bir &zeti ile isvecli konusmaci Prof. Dr. Gunnar Hillerdal'in “Tirkiye'de
cevresel asbestoz ve uluslararasi deneyim” konusundaki konusmasinin ingilizce ézeti de bu sayida yer almistir.

. Turkiye Ekopatoloji Kongresi (20-23 Nisan 2001, Seferihisar-izmir) ile Ege Patoloji Dernedi Noéropatoloji Slayt
Semineri (10 Mayis 2001, izmir)'ne iliskin izlenimleri de derginin son béliminde bulabilirsiniz.

“Tr Ekopatol Derg’nin bu sayisinin gikmasinda emegi gecen herkese, 6zellikle bilimsel danismanlik gérevini Gstin bir
bicimde yapan meslektaslarimiza, basim islerinde degerli katkilarindan dolayi META Basimevi'ne ve Olcay Sitiven’e
icten tesekkurlerimi sunarim.

2001 yihinin Ulkemize ve insanhiga saglik, huzur ve aydinlik giinler getirmesini dilerim. Saygilarimla.

Haziran 2001, inciralti-izmir Prof. Dr. M. Serefettin Canda

Derginin bu sayidaki danismanlari: M. Serefettin Canda, Tilay Canda, Ozcan Gékge, Ozden Giinel, Ali Ginerli,
Erdener Ozer, H. Ugur Pabugguoglu, Ozgiil Sagol, Selman Sékmen, Siilen Sarioglu, Zeliha Tunca, Rifat Yalin.
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The effect of single d ose subcutaneous
injection of Tamoxifen on long bones of rats

Tek doz subkutan Tamoksifen enjeksiyonunun sigan uzun
kemikleri (izerine etkisi

M. Yamag Erhan’
Gokhan Iz~ Ahmet Eldem

Aslan Sakarya '
Emin Ozdedeli

HasanAydede " Murat Kapkag?
Orhan Ozbal® ~ Yildiz Erhan?

" Celal Bayar Universitesi Tip Fakitesi Genel Cerrahi Anabiim Dalt, Manisa
2 Ege Universttesi Tip Fakitiesi Genel Cerrahi Anabiim Dal, izmir
3 Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dall, izmir

Summary

Objective: Tamoxifen is a non-streoid antiestrogen
which has a capacity of binding to estrogen receptors. In
addition to this effect, it has been claimed that tamoxifen
acts like estrogen agonist on the skeletal system. Because
of trabecular bone loss occurs rapidly in response to
estrogen deficiency in women and animals, the present
histomorphometric study was undertaken to determine
the effect of tamoxifen on trabecular bone loss in the
femur of mature ovariectomised (OVX) rats.

Materials and methods: Thirty young mature rats were
used and they were divided into four groups. Sham
operation (only laparotomy) in the first group on eight
rats and bilateral oopherectomy in the second group of
five rats were performed. Saline was given to the rats in
the first and second groups as placebo. Ovariectomy
and sham operation were performed on eight and nine
rats in the third and fourth groups. Tamoxifen was given
to the rats in these last two groups on the postoperative
seventh day as 5mg in single dose subcutaneously after
slightly dissolving it in saline and then, all rats were
sacrificed on the 28th day of investigation. Bones
obtained from femur were stained after decalcification
procedure. Trabecular bone volume was calculated by
point counting method.

Ozet

Giris ve amac: Tamoksifen Jstrojen reseptérlerine
baglanabilen non-steroid bir antiéstrojendir. Bunun
yaninda tamoksifenin iskelet sistemi (izerine &strojen
agonisti etkileri oldugu ileri sdrilmektedir. Kadinlarda ve
hayvanlarda dstrojen yokluguna yanit olarak hizla tra-
bekiiler kemik kaybi gelismektedir. Bu histomorfometrik
calisma overleri ¢ikarilmis sicanlarin femur kemiklerin:
deki trabekiiler kemik kaybina tamoksifenin etkisini belir-
lemek amaciyla planlanmistir.

Gerecg ve yéntem: Calismada 30 sican 4 guruba ayril
mustir. Birinci guruptaki 8 denege sham operasyon uygu-
lanirken ikinci guruptaki 5 si¢cana bilateral ooferektom:
islemi yapilmistir. Birinci ve ikinci guruptaki deneklere
plasebo olarak serum fizyolojik uygulanmistir. Ugiinci
guruptaki 8 sicana da bilateral ovariektomi islemi uygu-
lanirken dérdiincli guruptaki 9 denege de sham operas-
yon yapilmistir. Ugtincii ve dérdiincii guruptaki ratlara
postoperatif 7. glinde tamoksifen subkutan yoldan veril-
mis ve tim denekler ¢calismanin 28. giiniinde feda edil-
mislerdir. Deneklerden alinan femur kemigi 6rnekleri de-
kalsifikasyon isleminden sonra boyandi ve trabekdile
kemik hacmi kaybi nokta sayma yéntemi ile hesapland..
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Results: Median relative trabecular bone volume (MRTBV)
was found as 0.44 . After oopherectomy, it decreased to
0.26 and this was statistically significant. MRTBV was
0.47 in rats to which tamoxifen was given after sham
operation.

Conclusion: Tamoxifen has an estrogen agonistic
effect on skeletal system. Additionally, it was shown that
tamoxifen given in single dose subcutaneously did not
decrease MRTBYV and it has been thought that this was
probably accomplished by the osteoclastic inhibiton
effect of tamoxifen.

Key words: Bone, Tamoxifen, Ovariectomy, Histomor-
phometry

n antiestrogenic agent does not cause uterine
Agrowth, but tamoxifen has estrogenic effects on
endometrium thus causing to increase the risk of
endometrial hyperplasia and carcinomas (1). In Royal
Marsden study, no preventive effect of tamoxifen for
breast cancer with a positive family history could have
been demonstrated, contrary these findings NSABP-p1
study showed 45 % reduction in breast cancer in healty
women receiving tamoxifen versus placebo (2). Some
randomized clinical trials revealing this preventive effect
are ongoing. Tamoxifen has found widespread use
clinically as an adjuvant in the treatment of breast
cancer as well as for its prevention in those at high risk
(38-5). Moreover, it has the advantage of having few
clinical side-effects. Concern has been raised, however,
that estrogen deprivation resulting from tamoxifen may
in itself be associated with problems in women treated
for long periods. These include a predisposition to
osteoporosis and fracture, and loss of the protection
against the development of atherosclerotic cardiovascular
disease suffered by women who menstruate normally (6,
7) or are treated after the menapause with hormone
replacement (8). Recently, the treatment of young
growing and mature ovariectomized ( OVX ) rats with
tamoxifen was shown to prevent the bone histomorpho-
metric (9, 10) and bone mineral (11) changes that follow
OVX. The skeletal action of tamoxifen alone and the
interaction between tamoxifen and estrogen may lead to
an increased understanding of the mechanism of action
of estrogen on bone cell metabolism (12). Clomiphene
citrate administered chronically was shown to preserve
cortical bone thickness, measured radiographically, and
to maintain total body calcium in ovariectamized rats

2
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Bulgular: Medyan rélatif trabekiler kemik hacmi 0.44
olarak saptandi. Ooferektomiden sonra bu oran istatikse
olarak anlamli sekilde 0.26’ya disti. Medyan rélatif tra-
bektiler kemik hacmi sham operasyondan sonra tamok-
sifen uygulananlarda 0.47 olarak bulundu.

Sonug: Tamoksifenin iskelet sistemi lizerine 0strojer.
agonisti etkisi vardir. Ek olarak subkutan tek doz veriler.
tamoksifen ile medyan rélatif trabekdler kemik hacminir
azalmadigi gésterilmistir, bunun tamoksifenin osteoklas-
tik aktiviteyi inhibe etmesi ile olusabilecegi disdindl-
mektedir.

Anahtar sézclikler: Kemik, tamoksifen, ovariektomi, histo-
morfometri

(13), but to reduce total bone mass in fetal rabbits (14).
At high doses, tamoxifen and clomiphene demonstrated
to inhibit resorption of fetal bones in culture in response
to parathormone (PTH), prostaglandin E,, or 1,25
dihydroxyvitamin D4 (15). These findings indicate that bone
cells may respond directly to antiestrogens. Tamoxifen
and clomiphene, however, did not alter bone resorption
in the absence of these agents. Previously, it was shown
in OVX rats that formation and resorption of cortical
bone are enhanced and that the increased turnover is
diminished by estrogen and tamoxifen (16, 17). Thus,
tamoxifen has potent effects as an estrogen agonist on
cortical bone (18, 19). Although clomiphene has been showr
qualitatively by radiography to preserve trabecular bone
in OVX rats, the extent of protection has to be examined or
verified by histomorphometry. Because of trabecular bone
loss occurs rapidly in response to estrogen deficiency in
women and animals (10), the present histomorphometric
study was undertaken to determine the effect of tamoxifer
on trabecular bone loss in the femur of OVX rats.

Materials and Methods

Animals : Fourthy young-female Wistar rats, 150-20C
grams, were obtained from Experimental Research
Laboratories at Aegean University Medical School and
they were equally divided into four groups in terms of
number. The animals were maintained in individual
hanging wire cages and were given food and water ad
libitum. The diet was a standart lab chow, consisting of
0.6 % calcium and 0.6 % phosphorus.

Experiments: Four groups were formed to compare the
effects of ovariectomy and treatment with tamoxifen on
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Q' bone in the femur metaphysis. The dose of
tamoxifen W 0), the route of administration and the date
of sacrifice dgpended upon the pharmocodynamic of
tamoxifen. All opgrations were performed under ether
anesthesia by utilizINg aseptic technique. Two, five, two
and one rats were dewd during follow-up in the first,
second, third and fourth grdyps, respectively.

First group consisted of eight\¢ham-operated rats and
they received saline as placebo.Ng the second group,
five OVX rats received saline as pladgebo. In the third
group, eight ovariectomised rats receiveq tamoxifen. In
the fourth group,nine sham-operated r¥g received
tamoxifen.

In this present study, 5 mg Tamoxifen was given oNhe
seventh postoperative day after dissolving it slightly ¥
0.9 % NaCl solution. Saline was also given on the same
postoperative day as placebo. Four weeks after the
surgery, the animals were sacrified by ether overdosage.
The femur were removed and placed in 3 % AgNO,
solution for 24 hours period and then, in neutral buffered
10 % formalin for subsequent histological processing. To
evaluate the effects of OVX, the uteri and fallopian tubes
were dissected and removed.

Histological procedure: After fixation for a minimum of
48 h, the femural bones were decalcified with 10 % formic
acid for 18-20 h. The decalcified bones were bisected
along their longitudinal axis by means of a flat-edged
scalpel blade, dehydrated in a graded series of ethanol,
and infiltrated and embedded in paraffin. Sections were
cut in the midline of the femoral metaphysis at an
indicated thickness of 6 um with Reichart microtome and
stained by Haematoxilen-Eosin.

Histomorphometry: Histomorphometric  procedures
were performed with a scale of 25 points (Zeiss | oculer
piece). This scale was drawn on a transparent acetate
sheet of 19.5 cm in diameter by depending upon its
original. The image of the specimens were displayed on
a special microscope having a screen of 19.5 cm in
diameter named Vizopan. After replacing a transparent
acetate sheet over the screen of Vizopan, all quantitative
measurements were obtained (20). Because of the
difficulty of distinguishing the border of cortical and
trabecular bone, all measurements were taken in an
area of at least one microscopic field far from cortical
bone. Measurements related with trabecular bone volume
were carried out by using a magnification of x10 within
an average of three field. At least three measurements

Tiirkiye Ekopatoloji Dergisi 2001; 7 (1-2): 1-t

were obtained by changing the screen 30 degrees.
Relative trabecular bone volume (RTBV) was calculated
as in this formula:

Number of points correspondent to bone trabecules in one microscopic field
Total bone area (trabecular bone + bone marrow) )

225 points were counted in each animal in order to
minimize experimental error. Statistical analysis data
were analyzed by Mann-Whitney test.

Results

Osteoid was seen in pinkcolour in sections stained by
Haematoxilen-Eosin and away from trabecular calcification
border, it was stained black. In sections placed in
AgNOS for a long time, all trabecules were stained black
because of the displacement of much of silver with

1t
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Figure 1. Bone tissue, calcification margin indicated W

stripes in the lower right. HEx440

Figure 2. Trabecular bone indicated in black in the lower left.
HEx440
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In the
(MRTBV)
bone volume

t group, mean relative trabecular bone volume
s 0.41-0.53. Total mean relative trabecular
RTBV) was 0.44.

In the second groud\MRTBV was 0.24-0.30 and TMRTBV
was 0.26. When thede two groups compared, it was
decided that OVX decregsed trabecular bone volume
importantly (p< 0.0043). TBV was 0.36-0.50 and
TMRTBV was 0.42 in the third\group. This value was
similar with the value in control ¥oup. But trabecular
bone volume of the third group was sidificantly different
from the second group (p < 0.0034).

than the values in the first and third groups. When thi
group was compared with the second group, the difference
was found statistically significant (p< 0.0043) (Table I, II,
).

Table I. Total mean relative trabecular bone volume (TMRBV)
in the study groups.
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OVX : Ovariectomy Sham : Sham operated
TAM : Tamoxifen Sal Saline

Table Il. Mean relative trabeculer bone volume (MRTBV) in all
groups and significantly depressed values in rats with

ovariectomy
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Sal : Saline OVX : Bilateral overiectomy
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Table lll. Comparison of the study groups and the p values.

p value OVX+TMX Sham+Sal OVX+Sal Sham+TMX
OVX+TMX - 0.1779 0.0034 0.2685
Sham+Sal  0.1179 - 0.0043 0.7929
OVX+8Sal 0.0034 0.0043 - 0.0043
Sham+TMX  0.2685 0.7929 0.0043 -
Ovx Ovariectomy Sham: Sham operated

TAM : Tamoxifen Sal Saline

Discussion

It is generally believed that the nonsteroidal compound
tamoxifen is an antiestrogen, and this property has
provided the rationale for its use as adjunctive therapy in
reast cancer. Tamoxifen is a widely used selective
edyogen receptor modulator in women with breast

was shown to reMyce fractures due to osteoporosis
significantly (22) and{ may have beneficial effects on
bone mineral density. But UN{ortunately, similar to estrogens,
it increases the incidence oNyvenous thromboembolism
, marked differences
in the response of

(28). In animal studies, howeW
have been observed betwen speci
the same end organ to tamoxifen, wit\its spectrum of
activity varying from that of a full estrogen')gonist to one
of a pure antagonist (18).

The cortical bone in a rat tes
predominantly from periostal addition. As shown in t™
and earlier studies (19), estrogen is a potent inhibitor of

radial growth in OVX rats.

long bone orig

The effects of tamoxifen treatment on trabeculer bone
volume are difficult to be interpreted by the known
histopathological examinations. Especially for the lesions
with charecterised by a decrease in bone volume,
histomorphometry is a method of examination. In order
to obtain reliable results, trabecular bone architecture
should be distinguished. Therefore, osteoid and
mineralized bone proportion is important for the distinction
between osteoporosis and osteomalasia. Osteoid is
generally seen on the surface of trabecular bone as a
strictly limited pink bone. But in osteomalasia, the pale
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pink osteoid is observed within the whole trabecular
bone (24).

For understanding the effects of tamoxifen completely, it
is best to examine skeletal alterations in ovarian
insuffiency. Previous studies indicated that ovariectomy
produced an increase in the turnover of trabecular volume
(25). However, it was not clear from this investigation
whether the resulting loss of bone mass was caused by
resorption of existing trabeculae, diminished formation,
or both. Later, findings of some authors provide evidence
that trabecular bone mass is lost after OVX in rats and
support the results of previous investigations (10, 25).

In this experimental study, OVX decreased trabecular
bone significantly (p<0.0043). The value was lower than
the values of trabecular bone volume in the first, third
and fourth groups (sham operated, tamoxifen and
placebo controls) and this difference was statistically
significant. When ovariectomized rats were treated with
tamoxifen, the changes in trabecular bone and osteoclast
number and activity resulting from OVX were entirely
prevented (10). Our findings paralled to this suggestion.
Trabecular bone volume was 0.42 in OVX rats treated
by tamoxifen. In other words, trabecular bone volume in
this group reached the fourth group (0.47) which were
sham-operated and treated by tamoxifen. Thus, the
nonsteroidal antiestrogen tamoxifen is a potent estrogen
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Summary

Objective: Despite its gradually decreasing frequency,
hydatid disease is still considered one of the quite
important medical problem in Turkey. In this article, our
experience concerning the surgical treatment of 35
cases of unilocular pulmonary hydatidosis were reported.

Patients and methods: In the last four years, 35
patients with unilocular pulmonary hydatid cysts were
admitted to the Department of Thoracic Surgery. All
patients were treated surgically. Hydatid disease was
confirmed by pathological examination of resected
materials. Patients evaluated retrospectively by means of
their history regarding symptoms, physical and radiological
findings, localization of the cysts, the operative procedure
and outcome for this investigation.

Results: Of 35 patients, 20 were female (mean age
41.55) and 15 were male (mean age 39.13). Cough (60%)
was the most common symptom. Physical examination
of chest was normal in 74% of cases. Right lower lobe
(43%) was the most common affected site of lung, and
well-defined, unilocular round cysts (59%) were the most
frequent abnormal chest x-ray findings. Immunological
tests were positive in 90% of patients. The most selected
surgical method was cystotomy and capitonnage (87%)
with no morbidity and no recurrence.

Conclusion: We conclude that surgery should be the
primary treatment for patients with pulmonary hydatid
disease. Cystotomy and capittonage that preserve lung
parenchyma is the preferential surgical procedure.

Key words:
echinococcosis

* Presented in the XXth International Congress of
Hydatidology (4-8 June 2001, Kusadasi-Turkey)

Pulmonary, unilocular hydatid disease,

 Department of Pathology

Ozet

Amac: Giderek azalan sikligina karsin, unilokdler kist hi-
datid Turkiye'deki glincel saglik problemlerinden biridir. Bu
calismada, cerrahi tedavi uygulanmis, unilokiiler akciger
ekinokokkozisli 35 olguya ait deneyimlerimiz bildirilmistir.

Hasta ve yéntemler: Son dért yillik dénemde, unilokd:
ler akciger kist hidatidli 35 olgu Géglis Cerrahisi Anabi-
lim Dal'na bagvurmustu. Tum olgular cerrahi ybntemlerle
tedavi edilmisti. Tani rezeke edilen materyallerin patolo-
jik incelemesi ile dogrulanmisti. Hastalar semptom, fizik
ve radyolojik bulgular, kist lokalizasyonu, operatif islem
ve sonuglari yéniinden retrospektif olarak incelendi.

Bulgular: 35 olgunun 20’si kadin (yas ortalamasi 41.55,
ve 15'i erkek (yas ortalamasi 39.13) idi. Okstirtik (%60)
en sik izlenen semptomdu ve gégis fizik bulgulari hasta-
larin %74’(inde normaldi. Kistlerin en ¢ok izlendigi yer sag
alt lobdu (%43). Géglis grafilerinde en sik izlenen bulgu,
dlizgiin kenarli, uniloktiler, yuvarlak kistlerdi (%59). immiino
lojik testler, uygulanan hastalarin %90’inda pozitifti. En
¢ok secilen cerrahi yéntem kistotomi ve kapitonajdi
(%87). Postoperatif komplikasyon ve niikse rastlanmadli.

Sonuclar: Akciger kist hidatigi bulunanlarin éncelikle
cerrahi yolla tedavi edilmeleri gerektigi sonucuna varildl.
Secilecek cerrahi ydntem, akciger dokusunu koruyan,
kistotomi ve kapitonajdir.

Anahtar sézciikler: Akciger, Unilokller kist hidatik, eki
nokokkozis

* Bu galisma XX. Uluslararasi Hidatidoloji Kongresi'nde
sunulmustur (4-8 Haziran 2001, Kusadasi-Tlirkiye)
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according to Dogan
disease is said to be
1/2.000, and 1% of the
Cs suffer the disease. It
opulation (6). Lung
is disease, after
experience of
unilocular

is the second most common site fo
liver (4-6). In this article, we reported o
the surgical treatment of 35 cases
pulmonary hydatidosis.

Patients and methods

In the last four years, 35 patients with unilocula
pulmonary hydatid cysts caused by Echinococcus
granulosus were admitted to the Department of Thoracic
Surgery in Ege University Medical Faculty.

For preoperative diagnosis, imaging methods (chest
x-ray, computed tomography of the chest, abdominal
ultrasonography) in all patients and immonulogical
(indirect haemagglutination, indirect immunofluorescent
antibody, Elisa IgG) tests were done in 30 patients.

All patients were treated surgically. Diagnoses were
confirmed by pathological examination of resected
materials. Patients with complicated cysts received two
cycles of albendazole therapy after surgical intervention.
They were called for evaluation according to the following
schedule: 3, 6, and 12 months postoperatively and then
yearly intervals in which physical examination and
routine radiography of the chest were performed. Follow-up
period ranged from 2 to 48 (mean 20.3) months.

Patients were evaluated retrospectively by means of
their history regarding symptoms, physical and radiological
findings, localization of the cysts, the operative procedure
and outcome for this investigation.

Results

Of 35 patients, 20 were female (mean age 41.55, 16-68
years) and 15 were male (mean age 39.13, 12-65
years). The mean age of all patients was 40.5. Age and
sex distribution of the patients is shown in Table I. Most
patients (66%) were from urban and 34% of patients
were from rural areas.

There were three patients who had operated for hydatid
disease in liver and two patients who had operated for
hydatid disease in lung and liver previously among these
patients.
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Table I. Age and sex distribution of the patients.

Age (year) male (n) female (n) total (n) Y%
10-19 3 1 4 11
20-29 1 3 4 11
30-39 3 5 8 23
40-49 3 5 8 23
50-59 3 3 6 17
60-69 2 3 5 15
Total 15 20 35 100

Cough (60%), purulent sputum (26%) and hemoptysis

(20%) were the most common symptoms. In 14% of

patients, there was sudden cough and expectoration of

cyst fluid, membranes, and scolices. 23% of patients

were asymptomatic during admission, they were

diagnosed by routine chest radiography. Prominent
mptoms in patients is revealed in Table II.

Phyxgal examination of chest was normal in 74% of

Symptom \ n %
Cough 21 60
Purulent sputum 9 26
Chest pain 3 9
Hemoptysis 7 20
Expectoration of cystic fluid and membrane 5 14
Asymptomatic 8 23

All patients had abnormal chest radiographs.\Jhere
were 46 cysts in these cases. Of 46 cystic lesions,
were in the right lung, 17 were in the left. The most commo
affected site was right lower lobe (43%). Location of
cystic lesions are shown in Table Ill.

Twenty-seven of the cysts (59%) were intact, the
remaining 19 (41%) were complicated. Nine (20%) of
the cysts were huge cysts (i.e. cyst size > 10 cm ir
diameter). The most common abnormal findings on chest
x-ray were well-defined, unilocular, round cysts (59%).
Radiological findings are shown in Table IV.

Nine patients (26%) had multiple cysts, one patient (3%)
had bilateral cysts. Seven cases (20%), were found to
have combined cysts of the lungs and other organs; liver
in six and right kidney in one with abdominal ultrasound
and computed tomography.
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Table Ill. Location of unilocular hydatid cysts.

Sites Cases (n)

Right lung

Upper lobe
Apical
Posterior
Anterior

Middle lobe
Medial
Lateral

Lower lobe 2
Superior
Medial basal
Anterior basal
Lateral basal
Posterior basal

Left lung

Upper lobe
Apikoposterior
Anterior
Lingula superior
Lingula inferior

Lower lobe
Superior
Anteromedial
Lateral basal
Posterior basal

Total

OCWW-=2PhON—2W_UOO

-
2NN 22 =2NDOODN

o

Table IV. Radiological findings of the patients.

Characteristics n %

Well-defined round cyst 27 59
Water-lily sign 11 24
Crescent sign 5 11
Cyst with air-fluid level 2 4
Apparence of lung abscess 1 2
Total 46 100

Immunological tests were carried out in 30 patients and
results were positive in 90% of patients.

Standard posterolateral thoracotomy incision were
performed in 33 (94%), vertical thoracotomy incision were
performed in 2 (6%) patients, in which muscle-sparing
techniques were used in five. One patient who had
bilateral disease were managed with staged thoracotomy.
Patients who had additional extrapulmonary hydatid
cysts (six in liver, one in kidney) were operated by
abdominal surgical and urological teams via laparotomy
at the same operative period.

At thoracotomy, meticulous care was taken in removing
fluid and cysts contents. After a little amount of cystic
fluid aspiration, hypertonic saline (20%) was instilled
within cysts before the evacuation of their contents in 20
patients. In 15 patients, no scolecidal agent were used,
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only povidone-iodine was used for cavity antisepsis.
Pleural space was protected by packing and irrigation
with hypertonic saline and povidone-iodine.

Of 46 lesions, cystotomy and capitonnage in 40 (87%),
cystotomy without capittonage in 2 (4%), wedge and
atypical parenchymal resections in 4 (9%) were carried
out. Decortication of lung was carried out in four patients
who had the thickened pleura to facilitate re-expansion
of the lung. There were no anatomical lung resection
(i.e. segmentectomy, lobectomy, etc.). Surgical methods
are depicted in Table V. Neither postoperative
complication nor mortality were detected.

Table V. Surgical methods used in patients.

Procedure n

Cystotomy and capittonage 40
Wedge or atypical parenchymal resection
Cystotomy without capittonage
Decortication

AN D

18 patients (51%) whohad complicated cysts received two
cycles of albendazole therapy after surgical intervention.

With a follow-up period of two to 48 months, no patients
admitted with recurrence.

Discussion

Epidemiology and clinical features of hydatid disease
have been well described (1,2). Surgical treatment
remains the mainstay therapeutic option for pulmonary
hydatid cysts. Rarely, lung cysts heal by spontaneous
rupture and evacuation into the bronchus, but complica-
tions such as infection, lung abscess, bronchogenic
spreading and anaphylactic shock may occur (4, 7).

Most cysts are acquired in childhood and are not
diagnosed until the third or fourth decade. Hydatidosis is
more frequent in female than in male patients. This
predominance of disease in women might to be due to
sex-related behavioral differences with respect to direct
and indirect exposure to dog and dog feces (6). In our
series, most patients were in third and fourth decades.
The male/female ratio was 1/1.3.

The cycle of Echinococcus granulosus is considered to
be essentially rural, involving predominantly the sheep
as the intermediate host and the dog as the definitive
host (1,8). In our series, only 34% of the patients were
from rural areas. These results suggest that there is an
urban cycle in addition to the rural cycle; or there is an
immigration from rural areas to cities. It is impressive
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are common in patients with
large cysts or with comp¥gations (9). Cough was the
most prominent symptom in TN

The chest roentgenogram is
diagnosis of hydatid cysts (10).

chest x-ray were well-defined, round cysts
the immunological diagnosis rate is 90% in
patients. Negative serologic tests do not exclu
diagnosis of echinococcosis (11).

of 35
the

The right lower lobe is the most frequently attacked area
of the lung, as seen in our series; this is thought to be
caused by the abundance of pulmonary blood flow to
this lobe compared with other portions of the lung (5).

Surgery is the treatment of choice for hydatid disease of
the lung unless there is a contraindication (6,12).
Enucleation, pericystectomy, resection and cystotomy
and/without capittonage are surgical techniques (4,8).
Conservative surgical methods like cystotomy and
capittonage that preserve lung parenchyma are usually
preferred (5). Rarely, resection is indicated for some of
the ruptured and infected cysts, in the presence of
bronchiectatic changes secondary to infection or if the
cysts are very giant and lung parenchyma is destroyed.
Emergency operation is indicated when cysts have
ruptured into the pleura. Cysts that have ruptured into
the bronchus are treated with postural drainage and
antibiotics for at least 10 to 15 days and later are
subjected to operation (7).

In our series, the most selected surgical method was
cystotomy and capitonnage in 40 cystic lesions (87%)
with no morbidity and recurrence. After removal of cystic
contents, capittonage of the residual cavity with 2/0
nonabsorbable sutures is the usual method of choice in
our clinic.

Medical treatment with the use of albendazole and
mebendazole supplies partial or complete response.
Response to this therapy is apparently related to the
thickness of the cyst wall, which the drug must penetrate
to reach the germinal layer. Young patients and patients
with small cysts, in whom cyst walls are usually thin,
have better response to this treatment. This treatment
may be considered in selected cases under close
observation, and is mainly recommended for inoperable

10
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cysts because of dissemination, difficult location, or
contraindication for surgery (8).

The hydatid recurrence rate is ranging from 0.5% to
2.9% in larger series (6). Only patients with complicated
cysts received two cycles of albendazole therapy after
surgical intervention in our seris. There was no
recurrence with a follow-up period of two to 48 months.

Prevention of hydatidosis is more important than
treatment in countries where this disease is endemic.
Hygienic conditions should be carefully maintained (5).

As a result, despite its gradually decreasing frequency,
echinococcosis is still considered one of quite important
medical problem in Turkey. We conclude that surgery
should be the primary treatment for most patients with
pulmonary hydatid disease. Cystotomy and capittonage
is the preferential surgical procedure. After the operation
albendazole should be given to all patients with
rforated cysts to prevent recurrence.
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Deneysel intestinal enflamasyonda .2
agonisti Clonidin’in gastrointestinal
motiliteye etkisinin aragtiriimasi

The effect of Clonidine, an a2 agonist, on gastrointestinal
motility in experimental intestinal inflammation

Yamag Erhan’
Clineyt Qifidogan

Aslan Sakarya '
Osman Zekioglu 2

Hasan Aydede
Ali EmreAticr

" Celal Bayar Universttesi Tip Fakiltesi Genel Cerrahi Anabiim Dalt, Manisa
2 Ege Universitesi Tip Fakites, Pataloji Anabilim Dall, izmir

Ozet

Giris ve amag: Gastrointestinal sistemde a2 adrenerjik
reseptérler gastrik ve intestinal motilite, ince ve kalin
barsaklarda sivi transportu gibi fizyolojik olaylarda gérev
alirlar. Bu galisma intestinal inflamasyon sirasinda anal-
jezik etkisi olan a2 agonistlerin antitransit etkilerini sap-
tamak icin planlandi. "Croton oil" ile olusturulan intestinal
inflamasyon sonucu gelisen diarede hem analjezik hem
de antidiareik etkisi olan bir a2 agonisti Clonidin’in kul-
lanimi arastirildi.

Gerec ve yontem: 80 adet sigan 4 gruba ayrildi. Grup
1'e orogastrik (Og) serum fizyolojik (sf) + intraperitoneal
(ip) serum fizyolojik, grup 2'ye orogastrik serum fizyolojik
+ intraperitoneal Clonidin (clo), grup 3'e orogastrik Croton
oil (co) + intraperitoneal serum fizyolojik ve grup 4'e oro-
gastrik Croton oil + intraperitoneal Clonidin uygulandi. Tum
deneklerin kilo degisimleri 6l¢lldi, 72. saatte gastroin-
testinal transit (GIT) 6lciimi yapildi ve ince barsak doku
ornekleri alinarak histopatolojik degerlendirme yapildi.

Bulgular: Tim deneklere ait proksimal ince barsak
parcalarinin i1sik mikroskobu ile yapilan degerlendir-
mesinde mukoza epitel hlcrelerinde incinmeye ve lami-
na propriada, submukozal alanlarda akut ve kronik
yangisal degisiklikleri distndulrecek herhangi bir patolo-
jik bulguya rastlanmadi. "Tek yonli ANOVA" testi ile dort
grup arasindaki kilo farkliliginin degerlendirmesinde grup
1 ile grup 2-3-4 ve grup 2 ile grup 3-4 arasinda istatiksel
olarak anlamli farkllik gézlenmistir (p<0.05). "Duncan”
testi ile dort grup arasindaki GIT farkhhgin degerlendiril-
mesinde grup 1 ile grup 2-3 ve 4, grup 2 ile grup 3-4 ve
grup 3 ile grup 1-2-4 arasinda istatiksel olarak anlamli
farklilik saptanmistir (p<0.05).

Summary

Objective: o.2-Adrenoceptors mediate several physiological
responses in the gastrointestinal tract, such as regulation
of gastric and intestinal motility and fluid transport in
small and large intestine. The aim of this study was fo
determine the antitransit effect of an analgesic- efficacious,
an a.2-agonist agent, Clonidine, during Croton oil-inducec
inflammation of the gut.

Materials and methods: Eighty Swiss-Albino rats were
used in this experiment and divided equally into four
groups. Intragastric saline + intraperitoneal saline, intragastric
saline + intraperitoneal Clonidine, intragastric Croton oi
+ intraperitoneal saline and intragastric Croton oil +
intraperitoneal Clonidine were administered in group 1,
group 2, group 3 and group 4, respectively. All animals
were weighed before and after the experiment.
Gastrointestinal transit (GIT) was measured and the
proximal  jejunal specimens were removed for
histopathologic examination after sacrifying the animals.

Results: The histologic examination of the proxima
jejunal speciments by light microscopy did not show any
significant morphological changes in each of the groups.
"Oneway ANOVA" revealed statistically significan
declines in body weight between group 1 and groups
2,3,4 and group 2 and groups 3,4 as well (p<0.05). The
differences between measurements of GIT were
evaluated by "Duncan" test. There were significan
differences in GIT between group 1 and groups 2,3,4,
between group 2 and groups 3,4 and finally, betweer.
group 3 and groups 1,2,4 (p<0,05).
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Sonug: Bu bulgular barsaktaki inflamasyonun a2 adre-
noreseptdr agonistlerinin etkisini arttirdigini géstermek-
tedir. Bu deneysel ¢alismada intestinal inflamasyon so-
nucu gelisen diarede analjezik etkisi bilinen, antidiareik
etkisi de goézlenen Clonidin’in kullaniimasinin bu yéndeki
yeni klinik c¢alismalara &nci olabilecegi sonucuna
ulasildi.

Anahtar sozciikler: Clonidin, gastrointestinal motilite,
Croton oil, inflamasyon.

nksiyolitik, sedatif ve analjezik etkileri olan a2 adre-
Anoresept('jr agonistleri anestezide indlksiyon ve
dengede kullanilan opioid ve inhalasyon ajanlarinin
dozunu azaltir, hemodinamik stabiliteyi saglamaya yar-
dimci olur (1-3). a2 agonistlerinin opioidlerden daha az
solunum depresyonu, bulanti, kusma ve kasintiya yol
acmas! nedeniyle son zamanlarda anestezideki kulla-
nimlari giderek artmistir. Bu amacla bir a2 agonist olan
Clonidin yaygin olarak kullaniimaktadir (1-4).

Primer duyusal néronlarin, periferik terminal uglarinda
bulunan a2 adrenoreseptérler periferik yangi ve doku
yikimi ile duyarhlasir (5). Periferik yanginin sistemik ya da
intratekal olarak uygulanan Clonidin’in etkisini artirdig
"yangisal artrit" modelinde gosterilmistir (6). Gastrointes-
tinal sistemde olusturulan yanginin al ve a2 adrenore-
septdrlerde duyarliigi artirdigi cesitli deneysel calisma-
lar géstermistir (7). Bununla birlikte a2 adrenoreseptér
agonistlerinin, yangi sirasinda intestinal motilite Gzerine
etkileri heniiz tam anlamiyla aydinlatilamamistir.

Gastrointestinal sistemde a2 adrenerjik reseptérler gas-
trik ve intestinal motilite, ince ve kalin barsaklarda sivi
transportu gibi fizyolojik olaylarda gérev alirlar (8). Cesitli
calismalarda, bir a2 agonisti olan Clonidin’in antidiareik
etkisi ve intestinal gecisi inhibe ettigi gésterilmistir (9-12).

a2 agonistler, kolinerjik stimilasyon ile mide bazal tonu-
sunu azaltmaksizin, pilor basincini degistirmeden, mide
kontraksiyonlarini inhibe ederek, gastrik motilite Gzerine
etki eder (13-15). Boylece Clonidin ile gastrik bosalma-
daki ihmli gecikme daha iyi anlasilabilir (3).

a2 adrenoreseptorlerin adenilatsiklaz ile negatif bir
sekilde kenetlenme gdstermeyen bir bolimi, hicre
membraninda bir G proteini araciligi ile K+ kanal ile
birlesir. Bir a2 agonisti olan Clonidin ile bu reseptorlerin
aktivasyonu K+ kanallarinin agiimasina béylece diz kas-
larin gevsemesine, transmitter saliverilmesinin azal-
masina ve prostaglandin-E2 (PGE2), vazoaktif intestinal
peptid (VIP), siklik adenozinmonofosfat (CAMP) araciligi
ile intestinal sivi sekresyonunun azalmasina neden olur
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Conclusion: The results of this study suggested tha
the inflammation of the gut induces the effects oi
a2-adrenoceptors. In addition, the antidiarrheic effects o1
analgesic-efficacious Clonidine can be used in decreasing
the severity of diarrhae during Croton oil-inducec
intestinal inflammation.

Key words: Clonidine, gastrointestinal motility, Crotor
oil, inflammation.

(16). Antisekretuar etkinin, intestinal mukoza hicrele-
rinde bulunan a2 reseptérler tarafindan dizenlendig
bircok ¢calismada gdsterilmistir (17).

Bu calismanin amaci, intestinal yang! sirasinda analje-
zik etkisi olan a2 agonistlerin antitransit etkilerini saptay-
arak, intestinal yangiyla birlikte olusan diarede hem
analjezik hem de antidiareik etkili bir a2 agonisti olar
"Clonidin’in" etkisini arastirmaktir.

Gerec ve Yéntem

Calisma Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Deneysel Cerra-
hi Bélimu’nde Etik Kurul izni ile gergeklestirilmigtir.

Denekler: Calismada 80 adet agirliklari 200-220 gr
arasinda degisen Swiss- Albino, erkek si¢an kullanild.
Dért gruba ayrilan denekler galismadan 6nceki 4 giln
boyunca standart yem ve su ile beslenerek 12 saat
surekli aydinlik, 12 saat sirekli karanlik ortamda tutuldu-
lar (Tablo ).

Tablo I. Deney kiimelerine yapilan uygulamalar.

Kimeler:  Denekler 20 rattan olugan 4 guruba ayrildilar.

Kime 1:  Orogastrik (Og) serum fizyolojik (sf) +
intraperitoneal (ip) serum fizyolojik

Kiume 2: Orogastrik serum fizyolojik + intraperitoneal
clonidine (clo)

Kime 3: Orogastrik croton oil (co) + intraperitoneal serum
fizyolojik

Kime 4:  Orogastrik croton oil + intraperitoneal clonidine

Tum denekler kilo degisikliklerini gérmek amaci ile 0.
24. ve 72. saatlerde tartildilar.

Croton yagi ile olusturulan yangisal diare: Croton
yag! gibi katartiklerin uygulanmasindan sonra kimyasal
diare gorllir. Bu tir maddeler limene sivi ve elektrolit
salgilanmasina yol acar. Ayni zamanda barsak motilite-
sini artirirlar. irritan bir madde olan Croton yagi ile basta
deri ve mukoza olmak Uzere bircok degisik dokuda de-
neysel yangi olusturulabilir (18-20).
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sturmak igin deneklere konulan orogastrik kat-  Bulgular
ile kime 3 ve kime 4’e 0. ve 24. saatlerde
yagl (Sigma Chemical Co, St Louis,
Ne 1 ve kime 2'ye 0.05 ml serum fiz-
yolojik verildi. Dene¥erin timiine doz aralarinda stan-
dart yem ve su verildiN{2. saatte intraperitoneal olarak
kiime 2 ve kiime 4’e a2 redgptor agonisti olan Clonidin 1
mg/kg verilirken kime 1 ve R\me 3’e 1 mg/kg dozunda  Deneklerin kilo degisikliklerinde 0. ve 24. saat sonraki
serum fizyolojik verildi. DenekleXp timu intraperitoneal  kilolari arasindaki degisiklikler Tablo II'de verilmigtir.

uygulamadan énceki son 18 saaid yalniz su alirken,
son yarim saatte su i¢melerine izin verilmedi.

Yangi
eter araci
0.05 ml Cro
USA) verilirken

Tum deneklere ait proksimal ince barsak pargalarinin
Isik mikroskobu ile yapilan degerlendirmesinde mukoza
epitel hicrelerinde incinmeye ve lamina propriada, sub-
mukozal alanlarda akut ve kronik yangisal degisiklikleri
disindurecek herhangi bir patolojik bulguya rastlanmadi.

Tablo II. 0. ve 24. saatteki kilo degisiklikleri.

. Kime Ortalama  Standart deviasyon
GIT o6lgmek amaciyla orogastrik kateter I 0.25 ml
%10'luk aktif kémiir verildi. Bittin denekler GINgIgtimi ! 9.25 5.19
ve Croton yagina bagl histolojik degisiklikleri sap®nak 2 ?522 2%
icin laparotomi uygulandi. Histolojik inceleme 4 -150 3.08

sicanlarin pilordan 5. ile 10. cm arasindaki ince barsak

pargasi tam kat olarak cikarildh yonli ANOVA" testi ile doért kime arasindaki kilc

Gastrointestinal transit orami (GIT) élgiimii:  Calis-  farkiNun degerlendirmesinde kiime 1 ile kiime 2-3-4 ve

mada gastrointestinal transit orani dleiimi daha 6nce  kiime 2Wg kiime 3-4 arasinda istatiksel olarak anlamli
gesitli calismalarda kullaniimig olan aktif komdr yontemi  ¢arki1ik go2amistir (p<0.05).

ile saptandi (12-23). Kiumelardaki intraperitoneal ilag
uygulamalari biten deneklerin 30 dk boyunca su icmeleri
engellendikten sonra, yerlestirilen orogastrik kateter yolu
ile 0.25 ml aktif kdmir (Sigma Chemical Co, St Louis,
USA) verildi. Bunu izleyen 20 dk sonunda sig¢anlar ser-
vikal dislokasyon yéntemi ile sakrifiye edildiler ve hemen  Kime O}&éma Standart deviasyon
laparotomi yapilarak tim ince bagirsaklar pilordan

1 4.00 5.98
ilgoggkal bilegkgye dek mezolarmda? a"yrlll.arak glkarlld!. 2 6.50 812
Pilor-ileogekal bileske uzunlugu (a) él¢uldi ve pllor-aktlf 3 - 4.00 508
kédmdarin aldigi yol élgtldi. Daha sonra % GIT degeri 4 0 16.22
hesaplandi.
%GIT = (b/a) x 100 "Tek yonli ANOVA" testi ile dort kime aradyndak

farklihgin degerlendirmesinde kime 1 ile kime
kime 2 ile kiime 3 arasinda istatiksel olarak anlam
farklilk gézlenmistir (p<0.05).

Histopatolojik degerlendirme:  Siganlar, protokole uy-
gun olarak sakrifiye edildi ve alinan tam kat ince barsak
Ornekleri %4’luk formalinde fikse edildi. Mikroskobik in-
celeme icin parafine gémilen 6rneklerden 5 mm  "Duncan" testi ile dort kiime arasindaki GIT farklihgir
kalinhginda 6’sar adet radial ve longitudinal kesitler  degerlendirimesinde kiime 1 ile kiime 2-3 ve 4, kime 2
yapilip deparafinize edildi ve hematoksilen eozin ile boy- ile kiime 3-4 ve kiime 3 ile kiime 1-2-4 arasinda istatik-
anarak 1sik mikroskobunda degerlendirildi. sel olarak anlamli farklilik g&zlenmistir (p<0.05).

istatiksel degerlendirme:  Elde edilen % GIT degerle- ~ KUmelarin GIT degerleri Tablo V" de verilmistir.

rinin dort kime arasindaki istatiksel anlamlilik farkinin
belirlenmesinde "Duncan" testi kullanildi ve p<0.05
anlamli  kabul edildi. Deneklerin kilo degisiklikleri Kime % GIT mean = SD
arasindaki farklar icin "Repeated Measures ANOVA" tes-

: " " . 1 50.72 £ 7.60
ti ve "Oneway ANOVA" testi kullanildi p<0.05 anlamli ka- 5 4270 + 12.56
bul edildi. Veriler kime mean + standart deviasyon (SD) 3 73.57 +9.04
olarak verilmigtir. 4 19.44 + 10.79

Tablo IV. Kimeler arasi % GIT degerlerinin karsilastirimasi.
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Tartisma

irritan bir madde olan Croton yag ile basta deri ve mu-
koza olmak Uzere bircok farkli dokuda deneysel yangi
olusturulabilir (18-20, 22). Kaynaklarda Croton yagi uy-
gulamasi sonucu gelisen diarede ince barsak mukozasi
1Isik ve elektron mikroskobunda incelenmistir. Yapilan
bircok ¢alismada 1sik mikroskobunda histopatolojik olarak
anlamli farklilik saptanmazken, elektron mikroskopisinde
yangiya ait (krista yapilar bozulmus, sismis mitokondriler
ve agirlikli olarak Iiminal tarafa yakin epitelial hiicrelerin
sitoplazmalarinda berrak vezikillerde artis) bulgular
gosterilmigstir (18, 21). Calismamizda farkl bir uygulama
olan tekrarlayan Croton yagi dozlarina ragmen 72.
saatte 1sik mikroskobu ile yapilan histopatolojik incelem-
elerde kiimelar arasinda anlamli bir fark gézlenmedi.

Serum fizyolojik verilen kime 1 ve 2 deki Kkilo
degisiklikleri ile Croton yagi verilen kime 3 ve 4 deki kilo
degisiklikleri karsilastinidiginda fark istatiksel olarak an-
lamli bulundu. Bu anlamli farkliigin Croton yag: ile
olusturulan kimyasal diarenin sonucu olabilece@i disinuld.

Croton yag@! kullanilarak diare olusturulmasi birgok de-
neysel makalede gosterilmistir (18-20). Croton yag: kul-
lanilan kiime 3 ve kullaniimayan kiime 1'in gastrointesti-
nal transit arasindaki istatiksel anlamlilik Croton yagi ile
olusturulan diareik etkinin yansitilmasidir. Gene serum
fizyolojik ile Croton yaginin karsilastirildigr kime 2 ile 3
GIT degerleri arasindaki istatiksel anlamlilikta bu bul-
guyu desteklemektedir.

Gastrointestinal sistemde a2 adrenerjik reseptérler gas-
trik ve intestinal motilite, ince ve kalin barsaklarda sivi
transportu gibi fizyolojik olaylarda gérev alirlar (8). Cloni-
din verilen kime 2 ve verimeyen kime 1'in GIT
degerleri arasindaki istatiksel anlamli fark Clonidin'in
yangisiz ortamda gastrointestinal motiliteyi ihml olarak
azalttigini dustndirmektedir.

Gastrointestinal sistemde olusturulan yanginin a1 ve a2
adrenoreseptorlerde  duyarlihi@ artirdigi  deneysel
calismalarda ortaya konmustur (7, 18). Bununla beraber
a2 adrenoreseptdr agonistlerinin, yangi sirasinda intesti-
nal motilite Uzerine etkileri henlz tam anlamiyla
aydinlatiimamistir. Calismamizda yangisiz kime 2 ile
yang! olusturulan kiime 4'e intraperitoneal Clonidin uy-
gulamasi sonucu GIT degerleri karsilastiridiginda elde
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edilen kimelar arasindaki istatistiksel anlamli farklilik
gastrik motiliteyi inhibe eden Clonidin’in yangisal ortam-
da etkisinin arttiginin géstergesidir. Croton yagi ile yangi
olusturulduktan sonra serum fizyolojik verilen kiime 3 ile
Clonidin uygulanan kiime 4 arasindaki fark Clonidin’in
etkisinin yangu ile arttiginin kaniti olabilir.

Bu bulgular barsaktaki yanginin a2 adrenoreseptér ago-
nistlerinin etkisini arttirdigini géstermektedir, ¢alisma-

mizda intestinal yangiyla gelisen diarede analjezik etkisi
bilinen, antidiareik etkiside gézlenen Clonidin kullanimi
bu yéndeki yeni klinik arastirmalarin 6niinl agabilir.

Resim 1. Kiime 2 Olagan gérinimde ince barse& mukozasi ve
muskularis propria (Hematoksilen eozin x 100 ).

Resim 2. Kiime 4 Croton ya@! uygulamasindan 72 saat sonra
olagan goériinimde ince barsak mukozasi ve musku-

laris propria (Hematoksilen eozin x 100).
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Acil servise bagvuran psikiyatrik hastalann
ve psikiyatrik yardim alma durumlarinin

aragtinimasi

Investigation of psychiatric patients admitting to emergency
department and their psychiatric support status
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Ozet

Giris ve amacg: Bu calisma psikiyatrik acil hastalarin
tanimlayici 6zellikleri ve psikiyatrik yardim alma durum-
larini saptamak amaciyla gergeklestirildi.

Gere¢ ve yéntem: Ekim 1997 — Mart 1998 ginleri
arasinda Dokuz Eylil Universitesi Hastanesi Acil Servi-
sine bagvuran psikiyatrik hastalar ¢alismaya alindi. OI-
gularin tanimlayici 6zellikleri, sosyal glivenceleri, sosyal
destekleri, tanilar ve psikiyatrik yardima ikna olup ol-
madiklar degerlendirildi. Telefonla psikiyatrik yardim
alip almadiklari kontrol edildi.

Bulgular: Yetmisbir hasta calismaya alindi ve yas ortal-
amasl 35.24+14.5'ti. Hastalarin %73’Gnin  kadin,
%50.7’sinin ev hanimi / igsiz, %39.4’Unln lise mezunu
oldugu saptandi. Alti hastanin (%8.5) yalniz olarak acil
servise basvurdugu, basvuru aninda sosyal destegin en
sik (%81.7) yakinlar oldugu saptandi. En sik (%43.7)
duygudurum bozuklugu tanisi koyuldu. Otuzyedi has-
tanin (%52.1) daha sonra psikiyatrik yardim almadigi
saptandi. Psikiyatrik yardim almamanin en sik nedeni
(%59) bir yararinin olmayacaginin disindlmesi olarak
bulundu. Acil serviste psikiyatrik yardima ikna olmamig
gbriinen, sosyal givencesi olmayan ve 6zellikle duygu-
durum bozuklugu olan hastalarin psikiyatrik yardim al
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Summary

Introduction:  This study performed on psychiatric
emergency patients, their descriptive characteristics anc
psychiatric support status.

Material and methods: Psychiatric patients whc
admitted to Dokuz Eylil University Hospital Emergency
Department (ED) between October 1997 — March 1996
included in this study. Descriptive characteristics, health
insurance, social support, diagnosis and convincement oi
patients for psychiatric support were evaluated. Patients
were controlled by telephone if they got psychiatric
support or not.

Results: Seventyone patients included in this study anc
mean age of patients was 35.24+14.5. Seventythree
percent of patients were female, 50.7% of them were
housewife / jobless, 39.4% of them were high schoo
graduated. Only six patients (8.5%) admitted to ELC
alone and mostly the relatives of patients came with
them (81.7%). Affective disorder was the most commor
diagnosis (43.7%). We determined that 37 patients
(52.1%) didn’t take psychiatric support after discharge.
The patients who didn’t take psychiatric support (59%,
explained that this was unnecessary. These patients
were the ones who weren’t convinced, not have health
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madiklari saptandi. Sosyal destegi yakinlari olan ve sos-
yal givencesi bulunan hastalarin daha yiksek oranda
psikiyatrik yardim aldiklari saptand..

Sonug: Duygudurum, somatoform ve psikotik bozukluk
tanisi alan hastalara acil serviste daha ¢ok zaman ayirip
onlari yardim alma konusunda aydinlatmanin yararl ola-
cag! kanisindayiz.

Anahtar sézciikler: Psikiyatrik hasta, acil servis, psi-
kiyatrik acil, psikiyatrik yardim

cil servise basvuran hasta popilasyonunda, psi-

kiyatrik bozukluklara iligkin olgular da dnemli bir yer
tutar. Acil serviste gérevli doktorlarin psikiyatrik bozuk-
luklarin taninmasinda yeterli bilgi ve deneyimi olmal,
krize girisimde bulunabilmeli ve stabilizasyonu gergek-
lestirebilmelidir. Gerekli hastalari hastaneye yatirmak ya
da ayaktan izlem icin refere etmelidir. Akut durumlarin
hizli stabilizasyonu ¢ok énemlidir ve éncelikle majér yakin-
malar ve bulgular degerlendiriimelidir. Gegici psikiyatrik
tani acil serviste belirlenebilir (1).

Gunumuizde kentlesmenin ve teknolojinin insan yasan-
tisinda olusturdugu degisiklikler, bireyin givenlik duygu-
su ve denge durumu (zerinde istenmeyen etkiler yarat-
maktadir. Kent yasaminin sirekli degisen gereklerini
karsilamaya ¢alisan insan, daha énceden basari ile kul-
landigi savunma mekanizmalarinin yeni durumlardaki
hizli degisim karsisinda yetersiz kaldigini gérerek umut-
suzluga dismektedir. Bireyin, kararli siregiden denge-
sinde bir bozukluk olmasi sonucu, birey kendini tehdit
altinda hissetmeye baslamistir. Bdyle bir durum, kisiye
hem kisiligini gelistirme olanagi veren, hem de ruh has-
taligina yakalanma riski iceren bir dénemdir (2). Bu durum-
daki hastalarin bir kismi dogrudan acil servislere bas-
vurabilir.

Acil psikiyatrik degerlendirmede su noktalarin agiklan-
mas! 6dnemlidir: Hasta stabil mi? Anormal davranis ya da
bulunulan siregte altta yatan ciddi bir tibbi durum var mi?
Davranis degisikliginin nedeni altta yatan bir tibbi durum
degilse, bu durum psikiyatrik mi, fonksiyonel mi? Tani ve
ciddiyeti nedir? Psikiyatri konsultasyonu gerekli mi? Acil
degerlendirme icin hastanin zorla alikonulmasi gerekli
mi? Sorularina yanit aranir (3).

Bu calismanin amaci Acil Servise basvuran, "psikiyatrik
acil" olarak degerlendirilen olgularin tanimlayici bulgu-

insurance and who had affective disorders. We alsc
determined that social support was given by relatives
and the patients who had health insurance took more
psychiatric support.

Conclusions: It's concluded that more time should be
given to patients who have affective, somatoform anc
psychotic disorders and they should be convinced.

Key words: Psychiatric patient, emergency department,
psychiatric emergency, psychiatric support

larini, psikiyatrik yardim alma durumlarini, yardim alma-
yanlarin nedenlerini arastirmak ve sonuglarimizi ulagabil
digimiz kaynaklarin 1s1ginda tartismaktir.

Gerec ve yontem

Ekim 1997 — Mart 1998 gunleri arasinda Dokuz Eylul
Universitesi Hastanesi Acil Servisine basvuran hastalar,
acil serviste ¢alisan acil tip asistanlari tarafindan deger-
lendirildi. Psikiyatrik acil olarak degerlendirilen hastalar-
dan 771’i calismaya alindi. Endikasyonu olan hastalardan
psikiyatri konstltasyonu istendi ve gérevli psikiyatri asi-
stani tarafindan degerlendirildi. Calismaya alinan hasta-
larin kimlik bilgileri, sosyoekonomik durumlari, tibbi du-
rumlari, acil servis bagvurusu aninda yaninda bulunan
kisi, psikiyatri konslltasyonu istemi, DSM IV tani
Glgutlerine goére tanisi, hastaneye yatis ve hastanin psi-
kiyatrik yardim konusunda ikna olup olmadig ilgili forma
kaydedildi. Alti ay sonra hastalar telefon ile aranarak psi-
kiyatrik yardim alip almadiklari, yardimin devam edip et-
medigi, yardim almadi ise nedeni dgrenilerek forma kay-
dedildi. Elde edilen veriler SPSS 9.05 for windows
bilgisayar programinda analiz edildi. Hastalarin tanim-
layici istatistikleri yapildi. Kategorik veriler x2 testi ile
karsilastiridi.

Bulgular

Calisma tarihlerinde psikiyatrik acil olarak degerlen-
dirilen 129 hastadan 56’sina (%43.4) telefon kontroliinde
ulagilamadi, iki (%1.6) hastanin élmis oldugu saptandi
ve 71 hasta (%55) calismaya alindi. Hastalarin %73'l
(52 hasta) kadin ve %27’si (19 hasta) erkekti ve dizideki
ortalama yas 35.24+14.5 idi. Hastalarin meslekleri Sekil
1’de, egitim durumlar Sekil 2'de gdésterilmistir. Hasta-
larin %81’i (58 hasta) yakinlari ile, %9’u (6 hasta) yalniz,
%6’s! (4 hasta) arkadaslar ile, %4’U (3 hasta) tanidiklari
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ile acil 3vise bagvurdu. Hastalarin %63’Unun (45 hasta) Tablo I. Psikiyatrik acil hastalarin tanilari.
eslik edenRastaligr yoktu. Hastalarin %61’inin (43 has-
ta) herhangi DX ila¢ kullanmadigi, %13’Undn (9 hasta) Tani Hasta (n) %
anksiyolitik, %8I (6 hasta) duygu durum dizenleyici,

. oo b Duygudurum bozukugdu 31 44
%3’Unun (2 hasta) aQqtipsikotik ve %15’inin (11 hasta) Anksivete bozuklus 18 o5
diger grup ilaglan kullandNgar saptandi. Hastalarin %87’si Sn Slyefe otz)u ukgluk

. p . . it 17 24
(62 hasta) bir tani, %13’0 & hasta) ise birden cok tani ?mao?rm ozuru
aldi (Tablo I). Sizofreni 5
Kisilik bozuklugu 4
g Alkol kétiye kullanimi, kognitif bozukluk,
; yeme bozuklugu 5 7
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g
ot Acil serviste degerlendirilen hastalarin %73'i (52 hasta)
1
5 ! sikiyatrik yardim almaya ikna olmus, %18’ (13 hasta)
- i9] ikna olmamis olarak degerlendirildi. %9’u (6 hasta)
B o hamemsishx
SR el mabiEeTernea
Lt Csrand;
2 e
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Sekil 1. Dizideki 71 psikiyatrik acil hastanin mesleklere gére
dagihmi.

Hastalardan %49’u (35 hasta) acil tip asistani tarafindan
degerlendirilip, psikiyatri poliklinigine basvurmak Uzere
taburcu edildi. %51’inden (36 hasta) ise psikiyatri konsul-
tasyonu istendi ve bu hastalarin %6’s! (2 hasta) psikiya-
tri klinigine yatirildi. p=0.733, p=0.124, p=0.417).

olarak anlamli bir fark bulunmadi (sirasi

Tablo Il. Dizideki 71 olgunun psikiyatrik yardim alma durumlarina gére demogrofik 6zellikleri.

Ozellikler Yardim aldi Yardim almadi Toplam

Kadin 25 (%48) 27 (%52) 52 (%73)
Erkek 9 (%47) 10 (%53) 19 (%27)
Sosyal glivencesi var 28 (%62) 17 (%38) 45 (%63)
Sosyal giivencesi yok 6 (%23) 20 (%77) 26 (%37)
Temel egitim almis 17 (%46) 20 (%54) 37 (%52)
Lise ve lzeri egitimli 17 (%50) 17 (%50) 34 (%48)
Psikiyatri konsiiltasyonu yapildi 14 (%39) 22 (%61) 36 (%51)
Psikiyatri konstltasyonu yapilmadi 20 (%57) 15 (%43) 35 (%49)
Acil servise yalniz basvurdu 4 (%67) 2 (%33) 6 (%8)
Acil servise akrabalariyla basvurdu 30 (%52) 28 (%48) 58 (%82)
Acil servise arkadag/tanidiklariyla basvurdu 0 (%0) 7(%100) 7  (%10)
Yardim almaya ikna olmus gértintyor 29 (%56) 12 (%92) 52 (%73)
Yardim almaya ikna olmamis géruntyor 1 (%8) 2 (%33) 13 (%19)
Yardim almaya ikna olup olmadigi belirtiimemis 4 (%67) 23 (%44) 6 (%8)

18



Acil servise bagvuran psikiyatrik hastalarin ve psikiyatrik yardim alma durumlarinin arastirimasi TUrkiye Ekopatoloji Dergisi 2001; 7 (1-2): 16-2(

Hasha 3044

Sekil 2. Dizideki 71 psikiyatrik acil hastanin egitim durumlari.

Sosyal destek olarak akraba ile arkadas/tanidiklar yar-
dim alma konusunda karsilastinildiginda, yaninda akra-
basi olan hastalarin daha yiksek oranda psikiyatrik
yardim aldiklarn saptandi (p=0.013). Sosyal glivencesi
olan hastalarin sosyal guvencesi olmayanlara gére ve
acil servis degerlendiriimesi sonucunda, psikiyatrik yardim
almaya ikna olmus gérinenlerin ikna olmamis gérinen-
lere gore istatistiksel olarak anlamli olarak daha ylksek
oranda psikiyatrik yardim aldiklari saptandi (sirasiyla,
p=0.001, p=0.005).

Psikiyatrik yardim almayan 37 hastanin %60’ (22 hasta)
yarar gérmeyecegdini diusindigu igin, %16’si (6 hasta)
ekonomik nedenlerle, %8’i (3 hasta) isyerinden izin ala-
madidi icin ve %16’s1 (6 hasta) diger nedenlerle psikiya-
trik yardim almadiklarini bildirdi.

Psikiyatrik yardim almayan hastalarin %57’si (21 hasta)
duygudurum bozuklugu, %22’si (8 hasta) somatoform
bozukluk, %13’0 (5 hasta) anksiyete bozuklugu, %8'i (3
hasta) psikotik bozukluk tanisi alan hastalardi. Duygu
durum bozuklugu tanisi alan hastalardan %66’sinin (21
hasta), somatoform bozukluk tanisi alan hastalardan
%62’sinin (8 hasta), psikotik bozukluk tanisi alan hasta-
lardan %60’inin (3 hasta), anksiyete bozuklugu tanisi
alan hastalardan %33’Unin (5 hasta) psikiyatrik yardim
almadigi saptandi.

Tartisma

Psikiyatrik acil olarak basvuran kadin hasta basvuru
orani %53 — 71 olarak bilinmektedir (4, 5). Doganer ve

ark.’lan acil psikiyatrik olgularin %571’ini kadin %49’unu
erkek olarak bildirmiglerdir (4). Ayrica Erol ve ark.’larinir
hazirladiklari Tirkiye Ruh Saghgi Profili 6n raporunda
gorasulen kigilerin %451 erkek, %55 kadindir (5).
Calismamizdaki 71 olgunun %73’0 kadin, % 27’si erkekti.

Tse ve ark.lari 223 olgu iceren galismalarinda ortalama
yas! 36.5 bildirmistir (6). Mirsal ve ark.’lari yas ortala-
masini kadinlarda 37.9, erkeklerde 45.9 bildirmistir (7).
Galismamizda bulunan yas ortalamasi ise 35.2°dir.

Erol ve ark.’larinin ¢caligsmalarinda gérusilen 7479 kisinin
%18.1’inin okul egitimi almadigi, %53.1’inin ilkokul me-
zunu, 21.8’inin ortaokul/lise ve 6.7’sinin ylksek okul me-
zunu olduklari; hastalarin %40.3’Unin ev kadini, %2
6grenci, %4.1 issiz olduklari bildiriimistir (5). Cerrahpase
Tip Fakiltesi Psikiyatri Klinigi'nin konsultasyon istenen
olgular tanimladiklari bir calismalarinda hastalarin
7’sinin ilkokul, %27 sininin ortadgretim, %13’Gnln

larn saptandiNCalismalarin gerceklestirildigi illerin ve
calisma yéntemiNg farkli olmasi sonuglardaki uyumsuz-
lugu agciklayabilir.

Doganer ve ark.’lari psikiatrik acil hastalarin %36.8’inin
ev kadini, %11 issiz, %10.8memur, %10.7 is¢i, %10.2
6grenci olarak bildirmiglerdirN(3). Calismamizda ey
hanimi / issiz %50.8, serbest slek sahibi %22.5,
ogrenci %14.1, devlet memuru %7 emekli %5.6 ola-
rak saptandi.

Erol ve ark.’lari hastalarda %8.4 agri bozukl
presif nébet, %2.7 6zgll fobi bildirmistir (5).

%11.1 deliryum bildirmistir (7). Doganer ve ark.’lar s
likla nevrotik bozukluk, sizofrenik bozukluk, ileri tani ko-
nulmamis psikotik bozukluklar, madde ve alkol kullanimi
tanilarinin konuldugunu bildirmislerdir (4). Tse ve ark.’lari
en sik bagvuru nedenleri olarak %27.9 saldirgan dav-
ranis, %13.5 depresif yapl ve %12.1 suisid duslncesi
bildirmistir. Ayrica sizofreni (%39) ve depresyon (%20,
en sik konulan tanilar olarak bildirilmistir. Psikiyatrist ve
acil servis doktoru arasinda %61.4 tani, %89.5 tedavi
uyumu oldugu, az rastlanan tani kategorilerindeki psi-
kiyatrik durumlarin tanisinda acil doktorlarinin eksikligi
bildiriimistir (6). Santos ve ark.’lari %26.3 psikoaktif mad-
de kullanim bozuklugu, %15.5 sizofreni, %11.8 manik
epizod, %10.9 majér depresyon ve %10.9 psikotik ol-
mayan bozukluklar bildirmistir (8). Galismamizda haste
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Erol ve ark.larinin\gporunda gériisme aninda psikiyatrik
ilag kullanan hasta orsg1 %5, en sik olarak (%66) antide-
presan kullanildig bildif\istir (5). Calismamizda hasta-
larin %12.7’sinin anksiyoNjk, %8.5’inin  duygudurum
dlzenleyici %2.8 antipsikotik K&Wlandiklari saptandi.

Maylath ve ark.larinin Hamburg'd
mada, sosyal durumlari daha dlstk 2¥gnlardaki hem er-
kek hem de kadin hastalarda, genel nedgnlerle hastan-
eye yatiglara gbre orantisiz olarak daha yURek psikiya-

aptiklari bir arastir-

mada nufusun %41’inin sosyal giivencesinin olmadigi
bagl olunan sosyal givenlik kurulusu %27 SSK, %15
emekli sandigi, %12 Bag - Kur olarak bildirilmistir (10).
Galismamizda hastalarin %37’sinin sosyal glivencesinin
olmadigi, %30 Emekli Sandigi, %16 SSK, %11 Bag —
Kur'lu oldugu saptandi. Eldeki veriler diisuk sosyal diizey-
deki hastalarda psikiyatrik yakinmalarin yiksek oranda
oldugunu gdstermektedir. Bu hastalara yardimci olabile-
cek sosyal diizenlemelerin yararli olacag! kanisindayiz.

Ulkemiz gibi hizli niifus hareketlerinin yasandigi toplum-
larda kontrol igin hastalara ulasmakta sorunlar c¢ik-
maktadir. Hastalara telefonla ulasma ya da gérisme
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yapmada cesitli gicliklerle karsilasiimaktadir. Kontrol
amagli hastalarin aranmasinda sirenin kisa tutulmasi
daha ¢ok sayida hastaya ulasabilmeyi saglayacaktir.

Psikiyatrik acil hastalarin daha ¢ok kadin, ev hanimyi/
issiz ve lise mezunu olduklar saptandi. Psikiyatrik yardim
alma durumlar ile cins, egitim durumu, acil psikiyatri konsul-
tasyonu istemi, acil bagvuru aninda sosyal destegi olan-
larla olmayanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi. Ancak sosyal destek akraba oldugunda
yardim almanin daha yuksek oranda gerceklestigi sap-
tandi. Sosyal giivencesi olanlarin ve acil serviste psikiya-
trik yardim almaya ikna olmus gérlinen-lerin daha ylUksek
oranda psikiyatrik yardim aldiklar1 saptandi.

Psikiyatrik yardim almayan hastalarin, yarari olmaya-
cagini distndukleri icin ve ekonomik nedenlerle yardim
almadiklari saptandi. Ayrica duygu durum bozuklugu,
atoform bozukluk ve psikotik bozukluk tanisi alan

mak Uzere somato bozukluk ve psikotik bozukluk
tanisi alan hastalara ¥gha cok zaman ayirip, onlari
yardim alma konusunda aydinlatmanin iyi sonuglar ve-
recegi kanisindayiz.
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Formalin ve B5 fiksasyonunun glomertil alan élgtimiine etkisinin arastiriimasi
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Formalin ve B5 fiksasyonunun glomertil
alan olctimtine etkisinin arastinimasi:
Morfometrik bir caligma

The effects formaline and B5 fixation on glomerular area:
A morphometric study

Sait Sen!  Osman Zekioglu " Ali Fuat Okuducu™  Gillay Aggi?

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Bornova, izmir

" Patoloji Anabilim Dal

Ozet

Giris ve amac: Bobrek igne biopsilerinin fiksasyonunda
degisik eriyikler kullaniimaktadir. Bunun amaci histopa-
tolojik inceleme icin daha kaliteli kesit elde etmektir.
Ancak farkli fiksasyon eriyikleri morfometrik 6lgtimleri
etkileyebilir.

Bu c¢alismada, iki kor iceren sifir saat transplant bébrek
biopsisilerinde ayni anda formalin ve B5 fiksatifleri kul-
lanildi. Glomertl kapsil ve yumak alanlarindaki farkli-
liklar morfometrik olarak arastirildi.

Gere¢ ve yontem: Morfometrik incelemede, Zeiss
Vision (KS 400 ver 1.2) goéruntu analizi yazilimi kul-
lanilarak ardisik 12 olguda toplam 270 glomeril'in
kapsul ve yumak alanlari hesaplandi. Olgularin glomerdl
alan ortalamalari bulundu. Es gruplar i¢in student t test
kullanilarak formalin ve B5 tesbitli glomerdllerin alan
ortalamalar arasindaki fark arastirildi.

Bulgular: B5 tesbitli glomerillerin kapsul ve yumak
alanlar biraz daha buylk olmasina karsin iki fiksatif
arasinda istatistiksel olarak anlamh fark bulunmadi
(p>0,05). Her iki fiksatifte de, glomerillerin yumak ve
kapsul alanlar birbirleri ile koreleydi (p<0.005).

Sonug: Glomerll alanlarinda fiksatifler yanisira 6lglim
yapilan glomeril sayisi, glomertler patolojiler, bireye ait
Ozellikler gibi faktérlere bagh degisiklikler saptanabilir.
Bu calismada B5 ve %4’lik formalinde fikse edilen glom-
erlllerin alan ortalamalari arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmamistir. Glomeriler morfometrik
calismalarda bu fiksasyon eriyiklerinin ayni anda kul-
lanilabilecegi sonucuna varilmistir.

Anahtar sézciikler:
yon, glomerdil,

Bobrek biopsisi, morfometri, fiksas-

2Nefroloji Biim Dall

Summary

Introduction: Different solutions are used for fixation
process of kidney needle biopsies. The aim of this is to
obtain a more qualified slide for histopathological
evaluation. But different fixative solutions may interfere
the results of morphometric measurement.

In this study, zero hour allograft needle biopsies with two
cores have been fixed in 4% formalin and B5 solutions.
Morphometrically the differences in capsular and tuft
area of glomeruli were evaluated.

Materials and methods: In morphometric study, we
have measured capsular and tuft glomerular areas oi
270 glomeruli from the 12 patients, using Zeiss Visior
(KS 400 version 1.2) image analysis software. We have
calculated mean glomerular area of the patients. For
paired groups, we have searched differences betweer
mean glomerular areas that are fixed by B5 anc
formaline by using paired samples t test.

Results: Even though, we have found the glomerular
tuft and capsular areas of B5 fixation are greater thar
formalin fixed, there is no meaningful statistica
difference between two fixatives (p>0,05). For both o
the fixatives, the capsular and tuft areas of the glomerul,
were well correlated with each other (p<0,005)

Conclusion: In the measurement of glomerular area,
the factors like number and pathology of glomeruli,
patients’ factors are also important, as well as the
fixative solutions. In this study there’s no statistica
difference between mean glomerular area of B5 anc
formalin fixation. We think that these fixative solutions
can be used at the same study during morphometric
measurements.

Key words: fixation

glomerulus

Kidney biopsy, morphometry,
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B iop§ilerinin isleme alinmasi ve fiksasyon asama-
sindaNJegisik fiksatifler kullanilabilmektedir. Ornegin
bdbrek biopsiNginde formalin, Bouin, Zenker, vb eriyikler
6nerilmektedir (TN2). Bunun amaci histopatolojik deger-
lendirme i¢in daha\gitelikli kesit elde etmektir. Ancak
doku islemindeki ve fikSgsyondaki degisiklikler morfome-
trik ve morfolojik bulgulari Wkileyebilir (1-5).

Bolimimizde bdbrek igne biORsi tesbitinde %41k tam-
ponlu formalin ya da B5 eriyikle kullaniimaktadir. Bu
uygulamanin, glomerdiler alan 6lgierinde farkliliklara
neden olabilecegini dusinerek B5 ve
formalin’in glomerdler alan élgimlerinde f
olup olmadigini arastirmay1 amagladik.

Gereg ve yontem

Calismaya Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabi
lim Dali arsivinde sifir saat biopsisi (SSB) bulunan
bdbrek transplant olgular alindi. Retrospektif olarak
1996-1998 yillari arasinda renal transplantasyon
yapilmis ve morfometrik élgiim yapilan kesitinde 3’den
fazla glomeril bulunan ardisik 12 olguda glomeril alan-
lari 6lcildil. iki kordan olusan bébrek igne biopsilerinde
anilan fiksatifler kullanarak glomertler yumak ve kapsiil
alan ortalamalari kargilastirilirken ayni anda yumak
kapsul alanlari arasindaki iliski de aragtirildi.

SSPB'ler renal transplantasyon sirasinda tru-cut perkutan
biopsi ignesi ile gbrerek, agik biopsi olarak alindi. Biopsi
Ornekleri fosfat tampon solusyonu iginde patoloji laborat-
uvarina génderildi. Ornekler %41k tamponlu formalin
ve B5’te fikse edilip, ayni anda dokular isleme alindi ve
parafine gémdldi. Parafin bloklardan hazirlanan 4-5mm
kalinlktaki kesitlere hemotoksilen eozin (HE), periodik
asit Schiff (PAS), Masson trikrom boyalari uygulandi ve
kesitler 15tk mikroskobu diizeyinde incelendi.

Tiirkiye Ekopatoloji Dergisi 2001; 7 (1-2): 21-24

Morfometrik 6lcimler Gullhane Askeri Tip Akademis
Patoloji Anabilim Dali, nicel patoloji laboratuvarinda
yapildi. Hematoksilen eozin boyali, rastgele bir kesitteki
tim glomertllerin géruntileri Zeiss axioplan mikroskop
ve "Kontron frame grabber" yardimi ile bilgisayar orta-
mina aktarildi. Daha sonra bu gérintiler lzerinde glo-
merill yumagi ve Bowman kapsilu ¢izildi. Vaskuler ve
tubdler uglarda ¢izimler olasi sinir boyunca tamamlandi.
Sklerotik, tam olmayan ve deforme glomerillerde élgim
yapilmadi. KS 400 version 1.2 gérunti analizi programi
ile yumak ve kapsil alanlari, ¢evre, en biyik ve en
kiclk caplar saptandi. Olgularin yumak ve kapsul alan
ortalamalari hesaplandi.

Her iki kimenin ortalamalar arasindaki istatistikse
farkliik SSPS versiyon 8.0 istatistik programinda es
ornekler icin T testi kullanilarak arastirildi. Yumak ve
kapsul alanlari arasindaki iligki i¢in tek yonli korelasyon

erkek, 6’si kadin, yas ortalamasi
{(en kuclk yas 5, en blyik yas 48). Veri-
, dordl baba, ikisi kardes, biri anne
2,58+20,86 idi (en kigik yas 16,

buylk olmasina karsin kiimeler arasindaki farklil
tistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05) (Tablo I1).

Tablo I. B5 ve formalin fiksatifleri kullanilan olgularin ortalama kapstl ve yumak alanlari, alici ve verici 6zellikleri.

Olgu Kapsil alani (nf) Yumak alani () Alici Verici
B5 formalin B5 Formalin Yas Cins Yas Kaynak
1 8708 10213 7600 5691 32 Kadin 59 Baba
2 14562 8904 10922 6010 39 Erkek 65 Baba
3 12396 11690 9216 9567 26 Erkek 26 Kardes
4 21393 14237 15334 9145 40 Erkek 71 Baba
5 18059 14459 11863 9668 19 Kadin 40 Kadavra
6 17234 16794 13197 14641 18 Kadin 16 Kadavra
7 15366 21976 9103 15444 48 Kadin 52 Kardes
8 15116 13291 10636 9037 13 Erkek 28 Kadavra
9 16810 16333 13317 12958 28 Kadin 53 Anne
10 20645 16783 12718 12942 5 Erkek 17 Kadavra
11 21455 19419 15191 11959 24 Kadin 18 Kadavra
12 16805 12842 13360 9591 35 Erkek 66 Baba




Formalin ve B5 fiksasyonunun glomertil alan élgtimiine etkisinin arastiriimasi

Her ikKN(fiksatifin glomeril yumak ve kapsil alanlan
arasindakNKkorelasyon istatistiksel olarak anlamliydi

Tablo II. in tesbit solusyonlarinin glomeril alan
6lcum ortalaWglari ve es kumeler icin t testi ile
karsilastiriimasi.

Tesbit Oridgma Std.Sapma Pdegeri
solusyonu

Kapsitilalani B5 16545

% 4 Formalin 14745

Yumakalani B5 11871

% 4 Formalin 10554
Glomeriisayisi B5 13,5

% 4 Formalin 9,0

Tablo lll. B5 ve formalin fiksatiflerinde glomertllerin yumak ve
kapsul alanlarinin korelasyonu (Pearson korelasyon,

tek yonla)
Formalin B5
Pearson korehsyon ,728 ,942
P degeri ,000 ,000
Glomerdl sayisi 108 162

Tartisma

Glomerdler boyut ve hacim Uzerindeki ¢calismalar nefrop-
atolojide 6nem tasimaktadir. Bu ¢alismalardan bazilari
bireysel 6zelliklere bagh glomerller degisiklikleri
arastirmistir (3, 6-8). Digerleride degisik glomeriler pato-
lojilerde boyut degisiklikleri ile ilgilidir (3-5, 9-15). Ancak
fiksatifler ve laboratuvar kosullarindaki degisiklikler de
morfometrik 6lcim ve deg@erlendirmeleri etkileyebilir (3,
4,14).

Bobrek biopsilerinde formalin, Dubosq Brasil, Bouin,
Zenker ya da B5 vb, degisik fiksasyon eriyikleri amaca
bagl olarak segilebilir. En 6nemli amaglardan biri histo-
patolojik inceleme icin daha iyi kalitede kesit elde etmek-
tir. Ancak laboratuvar kosullari da fiksatif segimini ve
doku islem asamasini etkileyebilmektedir. Kullanmakta
oldugumuz %4’lik formalin ya da B5 fiksatifleri arasinda
histopatolojik ve morfolojik olarak ¢ok belirgin bir fark
dikkati gekmemektedir. Bunun yanisira Bouin ve formalin
fiksatiflerinin glomeriler boyut tzerindeki etkileri ile ilgili
arastirmamizda Bouin tesbitinin glomerilin yumak alan-
larinda istatistiksel olarak anlamh degisikliklere neden
oldugunu goéstermistik (5). Benzer ayrim B5 solusyonun
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da da olabilir. B5 ya da formalin eriyikleri kullaniimasi
uzun déneme yayilan retrospektif glomertler morfome-
trik calismalari olumsuz etkileyebilir. SSB’lerde glom-
erller boyut 6zellikleri ve graft fonksiyonu ile iligkisini
¢alismadan 6nce iki fiksatifin glomeriler alana etkisini
de ortaya koymay! amagcladik.

Glomerdil iki uctan basik kire gibidir. Alan él¢timleri bu
nedenle ideal olmayabilir. Morfometrik incelemede alan
yerine hacim 6lgimleri de kullaniimaktadir (15). Ancak
igne biopsileri taniya ydénelik oldugundan, teknik nedenle
hacim 6lcimU yapmak olasi degildir. Morfometrik ince-
lemelerde siklikla glomertlin en biyilk planer alani
(maksimal planer alan; MPA) kullaniimaktadir (3, 4, 7-9,
14, 15). Maksimal planer alandan (MPA) hacim tahmin-
lerinde de yararlaniimaktadir (16). Ancak MPA'y1 bulmak
icin de glomerulin ardisik kesitlerini incelemek gerekli-
(. Bu islem de zorluklar tagsimaktadir ve degisik uygu-
(3,4,7,8). Kimi calismalarda glomertlel
(GAO) kullanilmigtir (11, 13). Bizde
kullanarak iki eriyigi karsilagtirdik. Olglrr

erll alanini sapta ve her iki kiimedeki GACO’larini

karsilastirdik.

B5'te fikse edilen GAO’larNg4’lik formaline gére biraz
daha ylksek bulunmustur. ANgak GAO’lan arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamli deg\dir. Bu dl¢cimlerde bu
fiksatifin etkisinin yok sayilabilecegIN, distindirmustir.
Olgular arasinda glomer(l alan ortalamaMygindaki farklilik
da dikkat cekicidir. Yas, cins, viclt yapia\gibi bireye
bagli faktérler ve glomerdler patolojiler glomeriNQoyutunu
etkileyebilmektedir (3-16). Bu calismada glomeru
gibi primer glomeriler patolojileri olmayan verici biop
ri secilmistir. Olgu sayisinin azhgi nedeniyle yas, cins
gibi Ozelliklerin etkisi Uzerinde durulamamistir. Olgulai
arasinda glomerdl sayisi ortalamalari arasinda istatistik-
sel olarak anlamli fark bulunmamakla birlikte, glomerl
sayisinin degisken olmasi ortalamalarini etkileyebilir. Bir
kesitteki glomerdllerin alanlari arasinda da farkliliklar
vardir. Bu nedenle Newbold ve ark. MPA i¢in ortalama
glomerul sayisini tam olarak belirleyememigler ve yak-
lasik bir formulasyon énermiglerdir (4).

Glomeriler morfometrik ¢alismalarda kapsul (3-5, 14) ye
da yumak alanlan (5,7,8,13,15) kullaniimistir. Genel ola-
rak akut iskemik kollaps yoksa yumak ve kapsil alanlari
birbiri ile korele olmalidir. Formalin fiksatifinde yumak ve
kapsul alanlari arasinda olagan digi farklilik olan olguda
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unun nedeninin iskemik kollaps oldugu dikkati-
mizi ¢ekti.Xumak ve kapsul alanlari arasindaki korelas-
yonu arastir icin her iki élcimude yaptik. Kapstul ve
yumak alanlari aMgindaki iliski iki fiksatiftede istatistiksel
olarak anlamliydi. Bagka bir calismada da bu bulgu belir-
tilmistir (8). Bu bulgu ¢a\gmalarda her iki dlciminde kul-
lanilabilecegini  géstermeNedir.  Olciimler  sirasinda
kapsul élciimlerini yapmanin ¥gha kolay oldugunu gbz-
lemledik. Yumak hattini takip e ¢izmek daha gugtu.
Ayrica glomerllin yumak hatti d0%gnli olmadigindan
cevre, en biyuk ve kiguk caplarl da o\memize karsin
kullanamadik. Kimi arastiricilar  yumaR\_ 6lgtimlerini
secmistir (7).

Daha 6nceki bir ¢alismamizda glomerilonefritli o
da Bouin ve formalin solusyonlarini karsilastirmisiNg
Bouin solusyonunun kapsul alan dlgimlerinde istatistik-
sel olarak anlamli degisiklige neden oldugunu gézlemle-
digimizden yumak 6l¢imlerini dnermistik (5). Bu nedenle
kapsul ya da yumak 6lgumlerinde fiksatif eriyiklerinin
Ozellikleri de g6z dnline alinmalidir.

Formalinin degisik konsantrasyonlari arasinda morfome-
trik dlgimlere yansiyan farkhhk belirtiimemektedir (17).
B5 eriyigide %10’luk formalin icerigine sahiptir (18). Ek
olarak civa klortr (HgCl,) ve sodyum asetat (C,H;NaO,)
icermektedir. B5 eriyigi civa klorlr icermesi nedeniyle
kullanildiktan sonra 6zel kosullar saglanarak atilmalidir.

Sonug olarak bdbrek biopsilerindeki morfometrik calis-
malarda kullanilan fiksatifin etkileri g6z énline alinma-
lidir. B5 ve formalin tesbitli glomerdillerin kapsul ve yumak
alan ortalamalar arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark yoktur. Bulunan kuculk farklara kesitteki glomerul
sayis| ya da vericiye ait faktdrler katkida bulunabilir.
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Eskisehir yoresinde apendektomilerde
izlenen patolojik bulgulann aragtinimasi

The prevalance and histopathologic features of appendiceal
diseases in Eskisehir region

Sare Kabukcuoglu
Ulkii Oner
Bekir Yagar?

~ Kismet Bildirici'
Ozgil Pasaoglu

Niifer Tel
~ Serap Istksoy !
S.Sinan Ozalp °

Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Eskigehir

'Patoloji Anabilim Dal

Ozet

Giris ve amac: Bu galismada Eskisehir yéresinde apen-
dikslerde saptanan patolojilerin sikhgr arastirildi.

Gereg ve yontem: Son 10 yilda Osmangazi Universitesi
Tip Fakultesi Patoloji Anabilim Dal’'nda incelenmis olan
765 apendektomi olgusu retrospektif olarak gbzden
gegirildi.

Bulgular: Olgularimizin 500’inde apendisit, 123’iinde
lenfoid hiperplazi, 33’'Unde fibrdéz obliterasyon, 73’'Unde
normal apendiks dokusu (48 olgu elektif apendektomi)
izlendi. Ug olguda graniilomatéz yang, birer olguda trav-
matik perforasyon, divertikil ve endometriozis, 2 olguda
mukozal hiperplazi, 11 olguda paraziter hastalik, 2 olgu-
da mukosel, 1 olguda apendiks limenini cepegevre saran
adenom, 8 olguda karsinoid timér, 1 olguda misinéz
kistadenokarsinom, 2 olguda apendiks ve ovaryumlarda
musindz kist adenokarsinom, 2 olguda apendikste tash
yuzUk hicreli karsinom ve ovaryumlarda Krukenberg
timord izlendi. Bir olguda malign mezotelyoma infiltras-
yonu gorilda. Karsinoid timérli olgulardan birisinde
ovaryumlarda az diferansiye Sertoli-Leydig hiicreli tumér
tanimlandi.

2 Genel Cerrahi Anabiim Dali  Kadin Hastaliklar ve Dogum Anabilim Dal

Summary

Introduction:  In this study, the prevalance and
histopathologic properties of appendiceal diseases in
Eskisehir region were evaluated.

Materials and methods: 765 appendectomy cases were
retrospectively identified from the files of Department oi
Pathology at Osmangazi University Medical Faculty in
the last 10 years.

Results: Appendicitis was diagnosed in 500 cases,
lymphoid hyperplasia was present in 123 cases, fibrous
obliteration was found in 33 cases, and normal histologica
features were observed in 79 cases (48 of them were
elective appendectomy). Among the rare diagnosis,
there were 3 cases of granulomatous inflammation, 1
case of traumatic perforation, 1 case of diverticule, 1 case
of endometriosis, 2 cases of mucosal hyperplasia, 11
cases of parasiter appendicitis, 2 cases of mucocele, 1
case of circumferential adenoma, 8 cases of carcinoic
tumor, 1 case of mucinous adenocarcinoma, 2 cases oi
mucinous adenocarcinoma associated with the involvemen:
of ovaries and appendix, 2 cases of signet ring carcinoma
associated with Krukenberg tumor of the ovaries, and 1
case of malign mesotelioma infiltration. Poorly differentiatec
Sertoli-Leydig cell tumor of the ovary was diagnosea
with one of the carcinoid tumor case.
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Sonug: Giinimizde de apendiks hastaliklarinin tanisi-
nin bazen zor ve deneyim gerektiren bir durum oldugu
kanaatine varildi.

Anahtar sézctikler: Apendisit, etyoloji

* XV. Ulusal Patoloji Sempozyum’unda (24-27 Mayis
2000, Belek, Antalya) poster olarak sunulmustur

kut apendisitler, en sik karsilasilan ve acil cerrahi
A girisim gerektiren abdominal olaylardir. Apendiks’in
benign timérleri, primer ya da metastatik malign timérleri
oldukga az goérulmesine karsin (1-3) diger patolojik bul-
gulari daha sik gérulmektedir ve dnemli klinik bulgulara
yol agmaktadir (4-10). Bu nedenle, Eskisehir ydresinde
apendikste goérulen cesitli yangisal olaylar, paraziter et-
kenler, timéral gelisim ve komplikasyonlarin sikhigini
saptamak amaciyla bu ¢alisma yapilmigtir.

Gerec ve yontem

Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim
Dali arsivinde yer alan son 10 yil icinde ¢esitli nedenlerle
apendektomi uygulanan 765 apendektomi olgusu retro-
spektif olarak gbézden gecirildi. Hastalarin yasi, cinsi,
elektif apendektomilerin sonuglari ile apendikste sapta-
nan patolojilerin prevalansi saptandi.

Bulgular

Olgularin %48.4’inl (371 olgu) erkek hastalar, %51.6’sini
(394 olgu) kadin hastalar olusturmaktaydi. Yas dagilim-
lari 7 glnlik ile 85 yas (ortalama 28.5) arasinda degisi-
yordu. Olgularimizin %15.7’sini (120 olgu) apendiks disi
patolojiler nedeniyle agilip elektif apendektomi yapilmis
hastalar olusturmustu.

Olgularimizin %65.1’inde (500 olgu) apendisitis, %16.1’inde
(123 olgu) lenfoid hiperplazi, %4.3’lUnde (33 olgu) fibréz
obliterasyon, %9.6’sinda (73 olgu) normal apendiks do-
kusu [% 6.2’si (48 olgu) elektif apendektomi] izlendi. Ug
olguda grantlomatdz yangi, birer olguda travmatik perfo-
rasyon, divertikiil ve endometriozis, 2 olguda mukozal hi-
perplazi, %1.44’Gnde (11 olgu) paraziter hastalik, 2 olgu-
da mukosel, 1 olguda apendiks limenini gepecevre
saran adenom, 8 olguda karsinoid timér, 1 olguda miisinéz
kist adenokarsinom, 2 olguda apendiks ve ovaryumlarda
musindéz adenokarsinom, 2 olguda apendikste tagh
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Conclusion: This study showed that clinical differentia
diagnosis of appendiceal diseases have difficulties ana
requires experience.

Key words: Appendicitis, etiology

* Presented in XV. National Symposium of Pathology
(May 24-27, 2000, Belek-Antalya)

yuzik hicreli karsinom (birisinde villéz adenomdan tasl
yUzUk hacreli karsinoma dénisim) ve ovaryumlarda
Krukenberg timéri izlendi. Bir olguda malign mezotelyo-
ma infiltrasyonu gérlldi. Karsinoid timérlu olgulardan
birisinde ovaryumda az diferansiye Sertoli Leydig hucreli
timoér saptandi (Resim 1-9). Ovaryumda torsiyon
g6zlenen bu olguda, serumda a-feto protein ylksek-
liginin bulunusu ¢ok 6rnek alinarak dogru taniya ulasil-
masinda yardimci oldu. Karsinoid timér bulunan olgu-
larimizda yas ortalamasi 30.3 idi. Olgularimizin %75’i (6
olgu) kadin, %25’i (2 olgu) erkekti (Sekil 1, Tablo I).

Akut apandisitis 6n tanisi ile opere edilmis 460 hastanin
%13.04’Unde (60 olgu) perforasyon saptandi. Bu hasta-
larin 8’i 60 yasin Uzerindeydi ve bunlarin yas ortalamasi
66.9 idi. Perforasyon gdzlenen olgularimizin 52’si 60
yasin altindaydi. ve bunlarin yas ortalamasi 19.4 idi.

Parazit bulunan 11 olgudan 5’inde E. vermicularis, 3'Gn-
de Taenia,1’'inde Giardiaile Taenia, 1'inde Giardia, 1’ide
kist hidatik saptandi. Kirkdokuz yasindaki bir olguda
Meckel divertikilinde, ovaryum ylzeyinde ve apendiks
serozasinda bir kisminin ortasinda Taenia yumurtasi bu-
lunan grandlomlar goérildu. Bir olgumuzda da apendiks
Iimeninde izlenen Taenia segmentindeki uterus bdlme-
lerinin sayisinin 13’Un Uzerinde olmasi nedeniyle Tae-
nia'nin cinsi T. saginataolarak belirlendi (Sekil Il, Tablo I1).

Primer adenokarsinom

%11
Mukosel Circumferential adenom
%11 %5
Malign mezotelyoma
%5
Karsinoid
%42 .
Ovaryum ve apendikste
malign timor
%26
@ Karsinoid
@ Mukosel

o Primer adenokarsinom

m Circumferential adenom

m Malign mezotelyoma

o Ovaryum ve apendikste malign tumor

Sekil 1. Apendikste saptanan timdrlerin dagihmi.
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Tablo I. Apendikste saptanan timéral lezyonlar ve birlikteliginde saptanan patolojiler.

Sira  BiopN\ Yas Cins TUmor tipi Eslik eden patoloji

no no

1 3753/90 Karsinoid Lenfoid hiperplazi

Distal 4x4 mm
2 971/91 30 Karsinoid Akut apendisit
Proksimal 4x4 mm

3 353/91 61 Mukosel -

4 392/91 51 Musindz kist adenokarsinom Tuméral doku sol ovaryum ylzeyinde, sol tuba
ve omentumda var. Misinéz kistadenom, sol
ovaryum.

5 2882/92 54 Akut apendisit

6 1539/93 66 -

7 1820/94 38 Karsinoid

Distal 10x10 m -

8 2580/94 46 Karsinoid

Proksimal 8x5 mm -

9 2977/94 60 Malign mezotelyoma Periton, omentum, sag ovaryum korteksi,
apendiks serozasi, tuba yuzeyleri.

10 4013/95 22 Musindz kist adenokarsinom Musindz adenokarsinom, bilateral ovaryum

11 3078/96 56 Villéz adenomdan tash yiizik Tuméoral doku her iki

hicreli karsinoma déniisum ovaryum, tubalar, myometrium
ve omentumda izlendi.

12 3488/96 21 Karsinoid amali korpus luteum, sag ovaryum

Distal 3x3 mm
13 7836/97 56 Tasl ylzik hiicre komponenti
bulunan adeno ca
14 287/99 20 Karsinoid
Distal 3x3 mm periapendisit
15 2046/99 85 Circumferential adenoma -
16 2163/99 17 Karsinoid Az diferansiye Sertoli- dig
Distal 12x6 mm hicreli timor, sag ovaryu
17 4086/99 74 Musinéz adeno Ca -
Tablo Il. 765 apendektomi materyalinde saptanan parazNgr ve eslik
eden histopatolojik bulgular.
. o Sira Biopsi Yas Cins Parazit tdrd Eslik eden bulgu \
Kist hidatik no no
1 698/93 49 K Taenia Granlilamat6z yangi
E.vermicularis 2 1500/93 27 E Kist hidatik Granilamatéz yangi
%42 3 3665/93 21 K Taenia+ Giardia  Akut apendisit
Taenia 4 257/94 18 K Taenia Akut apendisit
%33 5 814/94 37 K E. vermicularis Lenfoid hiperplazi
6 1943/96 50 E E. vermicularis Akut apendisit
7 8045/97 19 K Giardia Akut apendisit,
lenfoid hiperplazi
8 1933/98 30 E E. vermicularis Akut apendisit
9 2738/98 31 K Taenia saginata Akut apendisit,
periapendisit
10 5254/98 13 E E. vermicularis Akut apendisit,
periapendisit
11 88/99 9 E E. vermicularis Akut apendisit,
Sekil 2. Paraziter apendisitis olgularinda izlenen parazitler. periapendisit
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Tartisma

Acil cerrahide en sik karsilagilan hastaliklardan birisi
olan apendisitlerin olusmasindaki en énemli neden lumi-
nal tikanmadir. Bu duruma yol acan nedenler arasinda
fekalitler, yabanci cisimler, viral ve bakteriyel enfeksiyon-
lar, parazitik hastaliklar, granulom yapan hastaliklar,
cekumdaki timérler ve apendiksin primer tumérleri yer
alir (1,10). Akut apendisitiste klinik tani dogrulugu yak-
lasik % 80 dir. Akut apendisitis tanisi ile opere edilen ol-
gularimizdan %5.43’Unde (25 olgu) apendiks olagandir.
Kaynaklarda bu oran farkli ¢calismalarda %15-%25 ara-
sinda verilmistir (11,13). Paraziter hastaliklar, mezenterik
lenfadenitler, jinekolojik lezyonlar, akut divertikulitler,
Meckel divertiklli, omentumda infarkt, kemoterapiye
bagh tiflitis ve familyal Akdeniz atesi gibi pek ¢ok durum
apendisit benzeri Kklinik bulgu verebilir (11,14). Akut
apandisitisin en sik komplikasyonu perforasyondur.
Soziier ve ark. %23 (114/412) oraninda apendikste per-
forasyon saptamistir (15). Perforasyon yasllarda daha
siktir. 60 yasin Uzerindeki hastalarda perforasyon orani
%32-70 dir (16). Kendi calismamizda perforasyon
%7.84 oraninda (60 olgu) saptanmis olup, bu hastalarin
8’1 60 yasin uzerinde idi.

Apendikste rastlanan parazitler, apendisitis ya da benzer
semptomlari verebilir. Apendikste en sik E. vermicularis
gb6rulmekte olup A.B.D.’nde bu parazit %3 oraninda bu-
lunmustur (14). Cerva ve ark. Calismalarinda apendikste
E. vermicularis %8.7, A. Lumbricoides’i %0.5, Dienta-
moeba fragilis trofozoidlerini ise %4.8 oraninda gézlemistir
(17). Ulkkemizde Yenerman (1954) % 36.9 oraninda (1433
apendektomi materyalinin 529’'unda), Merdivenci ve Icli
(1971) %16.5 oraninda (768 olgunun 127’sinde), Canda ve
Saygl (1975) %7.5 oraninda (1020 olgunun 76’sinda),
Dulger ve Saygi (1984) %21.6 oraninda paraziter apen-
disit olgusu bildirmigtir (4-7). Apendikste parazitlerin bu-
lunusu bodlgelere, iklim sartlarina ve cevresel hijyene,
sosyoekonomik diizeye bagh olarak degisebilir (18,19).
Egilmez ve ark. Sivas ili ve gevresinde, 1990 yilinda
yaptiklari son 5 yili kapsayan dizilerinde, %10.3 oranin-
da (88 olgu) paraziter apendisit saptamiglardir. Bu olgu-
larda %45.8'inde T. saginata, %30.2'sinde E. vermicularis,
%9.6’sinda A. lumbricoides, %6’sinda T. trichiura ve
%7’sinde tipini belirleyemedikleri nematodlari izle-
mislerdir (8). Kendi ¢alismamiz ise bundan sonraki 10
yill kapsamaktadir (9). Blair ve ark. 2216 olgudan olusan
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dizilerinde 3 olguda granulomatéz apandisitis tanim-
lamiglardir (11). Kendi dizimizde de 3 olguda (binde 4)
apendikste granulom izlenmis olup, bunlardan birisinde
kist hidatik, ikincisinde Taenia saptandi. Uglincii olgudz
neden godsterilemedi.

Endometriozis, apendikste seyrek bulunan lezyonlar
arasindadir, ayrica riptire neden olabilir (20). Kendi ol-
gularimizin  1’isinde (binde 1.3) endometriozis sap-
tanmistir. Divertikiller divertikilitise neden olduklarinda
klinik olarak akut apandisitten ayrilamasi gugtur, kendi
olgularimizdan 7t’isinde divertikil gézledik. Apendiksin
benign epitelyal lezyonlari; mukozal hiperplaziler (fokal
ya da diffiz), hiperplastik polipler, mukoseller, adenom-
lar, misinéz kist adenomlardir (21,22). Malign lezyonlari
ise adenokarsinomlar, misindz adenokarsinomlardir.
Galismamizda 2 olguda mukozal hiperplazi izlendi. Mu-
kosel, lokalize ya da diffiiz olarak apendiksin limeninin
musin dolarak blyumesidir. Basit mukoselde epitel diz,
ince, atrofiktir, atipi gdstermez. Mukozada hiperplazi
yoktur. Mukoseller seyrek olarak 2 cm’den buyuktir. Bu
¢apin Uzerindeki lezyonlarda neoplastik gelisim disini-
Iir. Mukosel insidensi binde 0.7-3 oraninda bildirilmigtir
(22,23). iki olgumuzda mukosel saptadik.

Adenomlar, genellikle elektif olarak ya da apendisitis
nedeniyle yapilan apendektomilerde karsilasilan disik
dereceli nikleer atipi gdzlenebilen lezyonlardir. Sapsiz
olabilecekleri gibi Iimeni ¢epecevre sarabilirler (2). Bii
olgumuzda limeni ¢epecgevre saran adenom saptadik.

Apendiksin primer karsinomlari ¢ok azdir. Metastaz
yapmis olgularda timdrin primer, senkron ya da meta-
statik oldugunu saptamak gigctir. Apendiksin misindz
kistadenomlarinin buyik bir kismi ovaryumun musinéz
kist adenomlari ile birliktedir. Musinéz timérler psédo-
miksoma peritonei’'ye neden olabilirler (24,25). Young ve
ark. 22 olguda senkron olarak ovaryum ve apendiksin
musindéz tumoérinl saptamiglar ve bu olgularin 21’inde
psédomiksoma peritonei tespit etmislerdir. Bu olgularda
sag ovaryumda daha fazla timdér gérilmesi, ovaryum
ylzeyinde misin ve atipik misindz hicrelerin saptan-
masl! nedeniyle apendiks primer, ovaryum sekonder ola-
rak kabul edilmistir (25). Dizimizde apendikste ve ovar-
yumlarda malign epitelyal timér saptanan 4 olgudan
birisinde apendikste villéz adenomdan tagl yuzik hucreli
karsinoma doéniisim saptanmasi nedeniyle primer odagir
apendiks oldugu gdsterilebildi (26). Intraperitoneal
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Resim 1. Apendiks limeninde dejenere oksiylr yumurtalari ve Resim 2. Apendiks Iimenini tikayarak apendisite yol agan T
eksuda (Biyopsi no: 5254/98). saginata segmenti. (Biyopsi no: 2738/98).

Resim 3a. Apendiks Iimeni iginde E. vermicularis ve yumurta-  Resim 3b. Ayni olguda apendiks liimeni iginde baska bir E. ver
lar (Biyopsi no: 1945/99). micularis.

Resim 4. Apendisite yol agan E. vermicularis (Biyopsi no: 1933/98). Resim 5. Apendiks limeninde eksuda arasinda yer alan
Giardia kistleri (Biyopsi no: 8045/89).
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Resim 6. Apendiks limenini gepegevre saran kist hidatige ait Resim 7. Ovaryum ylzeyinde, ileum ve appendiks serozasinde
hyalen kdtikuler membran ve fibréz doku (Biyopsi no: ortasinda Taenia yumurtasi bulunan granulomatéz
1500/93). yang! (Biyopsi no: 698/93).
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Resim 8a.Sag ovaryumda sinirli az diferansiye Sertoli-Leydig  Resim 8b. a-feto protein diizeyi yilksek olan hastada tlimét
hicreli timérde adenoid yapllar, follikdll benzeri alan- hiicreleri arasinda bir kismi hepatos”e benzer goru
lar, Leydig hicreleri ile kiglk bir alanda hepatosite nimde Leydig hiicreleri.

benzer gériinimde hiicreler (Biyopsi no: 2193/99).

Resim 8c. Ayni olguda apendiks serozasina kadar uzanan kar-  Resim 9. Apendikste villbz adenomda tagli yuzik hicreli karsin-

sinoid timér. Sag hemikolectomi materyalinde oma déniisiim (Biyopsi no: 3080/98).
timére rastlanmadi (Biyopsi no: 2121/99).
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mukus seyrek olarak semptom verir. Kitle olusumu ve
operasyondan 6nce tani nadirdir. Kistadenokarsinomlu
olgularda misin Ureten timér hicrelerinin peritoneal im-
plantlari yangi, tikanma ve fistul gibi komplikasyonlara
neden olabilir (27).

Apendiksin primer adenokarsinomlari ¢ok azdir. Apen-
disyel timdrlerin cogunlugunu karsinoidler olusturur. Mu-
sinbz adenokarsinom %8, kolonik adenokarsinom %4,
adenokarsinoid timérler %2 oraninda bildirimistir (3, 28-
34). iki olguda apendikste primer adenokarsinom sap-
tadik. Birinci olgu villdz adenomdan tagli ytzik hucreli
karsinoma déniisim gésteriyordu. ikinci olgumuzda
apendikste primer misindz adenokarsinom vardi.

Karsinoid tumér yaklagik 300 apendektomi materyalinde
1 oraninda goérulir. Apendiks karsinoidlerinin %70-95'i 1
cm’nin altindadir. Metastatik yayilim 2 cm’nin altindaki
timorlerde ¢ok nadirdir. Subserozal lenfatiklere ve me-
zoapendikse yayilim siktir, ancak bélgesel lenf nodlarina
metastaz nadirdir. Bes yillik sag kalim orani %99 olup 2
cm den kiglk timorlerde rekirense rastlanmamaktadir
(10,14). Dizimizde karsinoid tiimér %1.05 (8/765)
oraninda olup olgularda yas ortalamasi 30.3 idi. Olgu-
larimizin 6’s1 kadin, 2’si erkekti. Tumér 6 olgumuzda
apendiksin ucunda yer almisti ve c¢aplart 3-12 mm
arasindaydi. Bu timérlerden 3’iinde akut apandisitis de
gbzlendi. Olgularimizdan birisinde karsinoid tiimérle bir-
likte ovaryumda az diferansiye Sertoli-Leydig hucrel
timér saptadik. Bu olguda serumda a-feto protein
ylUksek olarak él¢timuistd. Ovaryumdaki timérde karsi-
noid disindaki bir dier komponent de hepatosit benzeri
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Petrol istasyonlarinda calisan pompa
iscilerinde benzene bagl hematotoksisite

The hematotoxicity of benzene in pump employees at
petroleum stations

E. Tamer Elkiran

Bilge Aygen

Firat Universitesi Tip Fakltesi I Hastaliklan Anabilim Dall, Elazig

Ozet

Giris ve amag: Benzen, endustride yaygin olarak kul-
lanilan kimyasal bir maddedir. Petrolin bir komponenti
olup aplastik anemiye, hematolojik ve lenfatik malignite-
lere neden olabilir. Petrol iscileri benzen yada benzen
iceren sivilarla kargilasmaktadirlar. Benzene bagli
hematotoksisite, benzen miktari ve karsilasma suresiyle
iliskilidir. Bu ¢calismanin amaci, Elazi§ ilinde petrol istas-
yonlarinda calisan pompa iscilerinde benzen ile hema-
tolojik maligniteler arasindaki iligkiyi arastirmaktir.

Gerec ve yéntem: En az bes ve daha uzun silre petrol
istasyonlarinda pompa isgisi olarak calisanlar ile petrol
ve petrol Urtnleriyle iligkisi olan islerde calismamis birey-
lerin, tam kan sayimi ve periferik yaymalari karsilas-
tirild.

Bulgular: Her iki grup arasinda istatistiksel olarak yal-
nizca petrol istasyonlarinda c¢alisma sureleri arasinda
anlamli fark saptandi (p<0.000, Student T Testi).

Sonug: Elazig ilinde petrol istasyonlarinda en az bes yil
ve daha uzun sure ¢alisan 30 pompa isgisini kapsayan
taramada benzenin hematotoksik etkisi saptanamadi.

Anahtar sézciikler:
pompa isgileri.

Hematotoksisite, benzen, petrol-

enzen, petroliin bir komponenti olup |6semi, lenfatik

malignitelere ve aplastik anemiye neden olabilmek-
tedir. Benzene bagli hematotoksisite, benzen miktari ve
karsilasma siresiyle iliskilidir (1). Ozellikle kauguk isinde
¢alisanlarda, daha yulksek konsantrasyonlarda benzen
dlzeyine maruz kaldiklarindan dolayi, hematotoksisite ge-
lisme riski daha ¢oktur. Kimyasal madde dreten fabrika

Summary

Introdu ction and purpose: Benzene, a commor
chemical used widely in industry, may lead to aplastic
anemia, lymphatic and hematopoietic malignancies.
Petroleum workers are exposed to benzene or benzene-
containing liquids. The hematotoxicity of benzene is
related to the amount and duration of exposure. The
purpose of this study is to search association betweer.
benzene exposure and hematological malignancies ir
pump employees at petroleumn stations in the city of Elazig.

Materials and methods: |In this study, complete blooc
counts and peripheral blood smears were studied ir
pump employees who were employed at a petroleum
station more than five years and employees who were noi
employed at a petroleumn and petroleum products-relatec
employment. After that, these two groups data compared.

Results: Only according to the duration of employmen
at petroleum stations, significant difference was founc
between two groups statistically (p<0.000, Student T Test ).

Conclusion:  The hematotoxicity of benzene was noi
determined in our study which contains 30 pumg
employees at petroleum stations in the city of Elazig, ir
more than five years.

Key words: Hematotoxicity, benzene, petroleum-pumy.
employees.

iscilerinde benzene kimulatif maruz kalma ile tim lenfo-
poetik kanserler ve I6seminden &limler arasinda istatis-
tiksel olarak &nemli bir iliski bulunmustur (2). Petro
endlstrisinde benzen konsantrasyonu géreceli olarak
daha az olmasi nedeniyle disik dizeydeki benzen tok-
sisitesinin hematotoksik etkileri tartismalidir. Kaynaklar-
da petrol is¢ilerinde, benzene bagli oldugu én gorilen
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I6semi,Ngenfatik maligniteler ve aplastik anemi saptan-
mistir (2-
ilk kez, Aksoy W ark., 1967 ile 1973 yillari arasinda uzun

sureli benzen ile Ilasan 28500 ayakkabici arasindan
26 akut I6semi ve pMdsemi olgusu saptamiglardir. Bu
bulgulara gére, istanbulyakkabicilar ofisine kayith ay-
akkabicilarda 16semi insidamgini, genel populasyondaki
I6semi insidansinindan daha ySksek oranda bulmuslar-
dir. Ayakkabicilar, benzeni ¢éziicMolarak kullaniyorlar-
mis. Benzen konsantrasyonu 210-658§ parts per million
(ppm) olan, havalanmasi iyi olmayan isyer™inde calisiyor-
larmis (5). Benzen konsantrasyonu 30-21& ppm olan
isyerlerinde 3 ay ile 17 yil arasinda calisan ayak-
kabiclyl kapsayan baska bir calismada, 51 uda
I6kopeni, trombositopeni ve pansitopeni gibi hematolON

anormaliteler saptanmistir. Aksoy ve ark., hematolojik
anormalitelerin, benzenin zararli etkisine bagh olarak
gelistigi sonucunu ¢ikartmislardir (6).

Elazi§ ilinde petrol istasyonlarinda calisan pompa isgi-
lerinde benzenin hematotoksik etkisini aragtirmak ama-
ciyla bu ¢alisma yapildi.

Gerec ve yontem

Bu calismaya yaslar 22 ile 58 arasinda degisen toplam
60 erkek olgu alindi. Galisma grubuna en az bes ve
daha uzun siire petrol istasyonlarinda pompa iscisi ola-
rak calisanlar; kontrol grubuna petrol ve petrol Uriinle-
riyle iligkisi olan islerde ¢alismamis bireyler alindi.

Grup 1- Calisma grubu: Petrol istasyonlarinda pompa
iscisi olarak galisan olgular (n=30)

Grup 2- Kontrol grubu: Petrol ve petrol Uriinleriyle iligkisi
olan iglerde calismamis saglikli olgular (n=30)

Klinik parametreler olarak, tansiyon, nabiz, yas ve galis-
ma siresi (yIl) kaydedildi. Laboratuar parametreler ola-
rak I6kosit ve altgruplan (nétrofil, lenfosit, monosit,
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eozinofil, bazofil), eritrosit ve eritrosit indeksleri (ortalama
eritrosit hacmi, ortalama eritrosit hemoglobini, ortalame
eritrosit hemoglobin konsantrasyonu, eritrosit dagilim
genisligi), hemoglobin, hematokrit, trombosit ve periferik
yaymalari karsilagtirildi.

Periferik yayma preparatlari May Grunwald-Giemsa
boyalari kullanilarak hazirlandi ve isik mikroskobunda
ayni hekimler tarafindan degerlendirildi. Tam kan sayimi
icin Beekmen Coulter cihazi kullanildi.

istatistiksel metod olarak bagimsiz iki grup ve gruplarda
n=30 oldugu i¢in nicel verilerde Student T testi; nominal
verilerde x2 testi kullanildi, p<0.05 anlamli kabul edildi
Verilerin istatistiksel analizi SPSS 9.0 for windows pro-
grami ile yapildi.

Grup 1 (N™0) Grup 2 (n=30)
Parametreler  Deger Min  Max eder Min  Max p
Galisma
suresi (yil) 11.9+5.1 5 24 0 0 0 0.000
Yas (yil) 34.816 22 58 366 25 55 NS
Tart|§ma

Benzene ile karsilasma ile akut myeloid I6semi (AML) v

multiple myeloma (MM) gelisme riskini belirlemek
amaciyla benzene ile karsilasma isciler arasinda yapilan
"cohort" ¢alismasina gére kimulatif benzene maruz kalma

Tablo Il. Olgularin laboratuar sonuglari.

Grup 1(n=30)

Grup 2(n=30)

Parametreler Deger Min Max Deger Min Max p

Lokosit (x103)/ml 8.030£1.744 5.200 11.100 7.086+2.171 3.500 11.300 NS
Eritrosit (x106)/ml 5.4+0.4 4.01 6.39 5.5£0.5 45 6.1 NS
Hemoglobin (gr/dl) 15.3+12.1 12.4 17.8 15.3+ 9.6 13.6 17 NS
Hematokrit (%) 45.3+4 36.5 55.3 4614 37.8 53 NS
Trombosit (X1(?)/ml 219+44 142 304 22174 145 399 NS
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Petrol istasyonlarinda ¢alisan pompa iscilerinde benzene bagli hematotoksisite

ile AML arasinda bir iliski saptanmasina kargin, MM
arasinda bir iliski saptanamamigtir. Kimdulatif benzene
ile karsilasma 200 parts per million (ppm)-yi'dan daha
dusuk oranda ise AML riskinde artis yok iken, bu oran
200 ppm-yil'dan 6zellikle 400 ppm-yil'dan daha yiksek
ise AML riskinde belirgin bir artis bulunmustur (5).

Petrol endustrisi diginda benzenle iligkili yerlerde ¢alisan
iscilerde artmig AML riski gézlenmesine karsin petrol
endUstrisinde calisanlarda bu risk bulunamamistir. Bu-
nun nedeni olarak, bu endistride calisanlarin daha
duslk oranlarda benzene ile karsilastiklari saniimaktadir
(7). Fakat baska bir ¢calismada 6zellikle 1950’den 6nce
petrol endustrisinde calisanlarda arasinda AML nede-
niyle 6lumlerde artis saptanmistir (8). Bunun nedeni
olarak 1950’den 6nceki yillarda galisanlarin, sonraki yil-
larda calisanlara gére, daha yuksek oranlarda benzene
ile karsilastiklari distntlmektedir (9).

Amerika ve ingiltere’de petrol rafineri iscileri ile birlikte
boru hattinda, dagitimda ve Uretimde ¢alisan 208000’
den c¢ok isciyi kapsayan calismalarin verilerini iceren
meta-analize gére AML ile birlikte kronik myeloid, akut
lenfositik yada kronik lenfositik I6semide artis saptan-
mamis; bunun nedeni olarak petrol endistrisinde ¢alisan
iscilerin daha dusik oranlarda benzene ile karsilastiklari
gosterilmistir (10). Tsai ve ark. yaptiklari 1952 ile 1978
yillarini iceren retrospektif "cohort" mortalite ¢alisma-
sinda 1 ppm’den daha disuk oranlarda benzene maruz
kalan rafineri isgileri arasinda 16semiye bagl 6lim va-
kasi gbézlenmemistir. Yine bu ¢alismada elde edilen lab-
oratuar verilerinin sonuglarinda 21 yillik dénem suresi
icinde 6nemli bir degisiklik saptanmamistir (11). Petrol
Uretimi ve boru hattinda 1940°dan &énce c¢alismaya
baglayan 30 yil ve Uzerinde calisan isgilerde AML'de
6nemli bir artis saptanmistir (12).

Non-Hodgkin lenfoma (NHL), lenfopoetik kanserler ara-
sinda gruplandirilir. NHL riskini belirlemek amaciyla 1937
ile 1996 yillari arasinda petrol iscilerinde Amerika,
ingiltere, Kanada, Avustralya, italya ve Finlandiya'da
yapilan toplam 26 "cohort" caligsmasinin verilerinin birles-
tirimesiyle olusturulan, 308000’den fazla galisani kap-
sayan multinational "cohort” calismasinda 506 NHL ol-
gusu gbzlenmis olmasina karsin NHL'da artmis bir risk
saptanmamistir (9). Baska bir cohort ¢calismasinda ise
yalnizca 1948 yilindan énce ¢alisan iscilerde lenfopoetik
kanserlerde artmis bir risk saptanirken I6semilerde
artmis bir risk saptanmamigtir (13). Collingwood ve ark.
yaptiklari cohort ¢alismasina gére 1946 ile 1979 yillan
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arasinda petrol rafinerisinde en az bir yil ve daha uzun
slre c¢alisan iscilerde lenfatik ve hematopoetik kanser
nedeniyle 6élenlerin mortalite orani, genel popllasyondan
beklenen mortalite oranina benzer bulunmustur (14).
Tsai ve ark. uzun sireli mortalite calismasinda 6zellikle
1946’dan dnce c¢alismaya baslayan iscilerde lenfatik ve
hemapoetik kanserlerde artis saptamistir (6).

Multiple myeloma (MM), lenfopoetik kanserler arasinda
gruplandirilir.  Petrol galisanlarinda (rafineri, dagitim,
tretim ve boru hattinda) MM riskini belirlenmek ama-
ciyla 1937 ile 1991 yillari arasinda Amerika, ingiltere,
Kanada ve Avustralya’da yapilan 22 "cohort" mortalite
¢alismasindaki toplam 250000°'den fazla petrol isgisi ve-
rilerini iceren multinational "cohort" calismasinda MM
nedeniyle 205 6lum gézlenmis olmasina karsin MM igin
artmis bir riski saptanmamistir (15).

Benzin dagitiminda ve satisinda ¢alisanlar arasinda 1946
ile 1985 yillari arasinda yapilan "cohort" galismasing
gobre calisma siresi, kargilasma suresi, ilk ¢alisma yasi,
isin tard, kumulatif karsilasma, karsilasma sikhigr ile
I6semi ve MM nedeniyle élumler arasinda herhangi bir
iliski bulunamamistir. Fakat 1948 yilindan énce ¢alisan-
lar arasinda istatistiksel olarak énemli olmayan AML
nedeniyle olan élimlerde artis saptanmigtir (16).

Petrol dagitiminin degisik asamalarindan olugan 30 is
kategorisinden edilen verilere goére calisanlar 0.003 ile
8.20 ppm oraninda benzene maruz kaldiklari saptan-
migtir. Kimdulatif maruz kalma orani ¢alisanlarin % 81’de
5 ppm-yildan daha dusik oranda bulunmustur (17). Ben-
zen oran % 2-3 olan benzinin dagitiminda ¢alisanlarda
AML ve diger l6semi cesitleri, MM igin artmis bir risk
faktérl saptanamamistir (18). Rafineri yada petrokimya
isinde calisan 2475 isci 1985 ile 1995 yillan arasinda,
medikal olarak gdzlenmistir. Bunlardan 116 kisinin tam
kan sayiminda anormalikler saptanmisg; ileri hemato-
lojik incelemeler yapilarak bu kisilerin gogunda bening
patolojik bulgular saptanmis olmasina karsin istatistiksel
6nemi olmamakla birlikte, bir kiside Philadelphia kromo-
zomu-pozitif kronik myeloid 16semi, dort kiside myelodis-
plastik sendrom bulunmustur (19).

Deneysel calismalarda, siganlarin derisine, 8.7 ile 120
mg/kg arasinda degisen oranlarda agir gaz-benzin kari-
simi sivi srdlmas; 91 giin sonra siganlarin periferik kan
ve kemik iligi incelemesi yapildiginda, doz ile iliskili ola-
rak, hemoglobin konsantrasyonu, hematokrit, eritrosit ve
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tromboN

kemik ilig
azalmistir (2
oral ve deri alti
larda, benzen ver
trasyonu ve trombosi
gelismis; 75. gin perifer
peroksidaz pozitif hicreler
iliginde belirgin hiposellularite

saylis| azalmis; ortalama eritrosit hacmi artmis,
e belirgin bir sekilde myeloid/eritroid orani
Barrera Escorcia E. ve ark., siganlara
14 ile 2 mL/kg arasinda degisen oran-
- 4 hafta sonra hemoglobin konsan-
ayisi azalmis; 60. gun lenfopeni
yaymada blastik hiicreler ve
Qrilmus; 120. giinde kemik
Zlenmistir. Sonug olarak
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Turkiye'de ashestozis ve mezotelyo ma
sorunu ile 5 olgunun sunumu®

The asbestosis and mesothelioma problem in Turkey and
report of the 5 cases”

M. Serefettin Ganda Merih Giray

A. Nese Topal (G0zde Goriicl

Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakiltesi Patoloji Anabiim Dal Inciralt-lzmir

Ozet

Giris ve amac: Asbest, 6zellikle ev sivasi yapilan ve
“aktoprak” adi verilen toprak igerisinde bulunan ve eskid-
en beri Tirkiye’nin birgok kirsal bdlgesinde kullanila ge-
len bir maddedir. Asbest asbestozis ve mezotelyoma
gelisimine yol agmasi nedeniyle 6nem tasir. Bu c¢alis-
manin amaci, kendi bulgularimizi sunmak ve Turkiye

nin guncel ve olasi asbeztozis ve mezotelyoma sorunu-
nu tartismaktir.

Gerec¢ ve yontem: Dokuz Eylil Tip Fakdiltesi Patoloji
Anabilim Dal’nda son 11 yilda saptadigimiz 4 malign
mezotelyoma ve 1 asbestozis olgusu bu ¢alismanin ge-
recidir. Bu olgular, klinik-patolojik 6zellikleri ile incelen-
migtir.

Bulgular: Olgularin 1'i kadin digerleri erkek olup yaslan
50-75 arasinda de@ismektedir. Bu olgularin 4'0 Ege
Bolgesi’'nin kirsal alanlarindan gelmistir. Bir olgu da
doguludur. Tim malign mezotelyom olgulari dokukimya-
sal ydntemle incelenmistir. Bir olgu sitolojik materyelde
(BAL) saptanan ferrijin6z asbest cismidir.

Sonuclar: Asbestozis 06zellikle plevral plak ve malign
mezotelyoma gelisimine neden olmasi yizinde 6nem
tasimaktadir. Turkiye de bir ¢ok asbestoziz bolgesi
vardir. Bu nedenle ikibinli yillarda, olasi asbestozis ve
malign mezotelyoma sorunu Turkiye icin énem tagimak-
tadir.

Anahtar soézclikler: Asbestozis, plevral plak, malign
mezotelyoma, ferijindz cisim, asbest cismi.

*

Bu calisma 1. Tirkiye Ekopatoloji Kongresi (20-23 Ni-
san 2001, Seferihisar, Sigacik-izmir).

Summary

Introduction and pumpose: “Asbestos” is the name
given to a group of minerals that is found in the soi
known as the “white soil”, especially used as a building
material in many rural areas of Turkey for decades. The
importance of asbestos comes from the fact that it car.
cause asbestosis and mesothelioma. The purpose oi
this study is to present the findings of our cases and tc
discuss the current and probable asbestosis anc
mesothelioma problem of Turkey.

Materials and methods: 4 malignant mesothelioma ana
1 asbestosis cases, diagnosed at Dokuz Eyliil University
Pathology Department since the last 11 years are usec
as the materials for this study. The cases are examinec
accoring both to their clinical and pathological features.

Results: One of our cases is female, the rest of therr
are male. The ages of the patients range between 50-75
years. Four of oure cases are fro the rural areas of the
Aegean region, while one of them is from the easterr
region. All of the malignant mesothelioma cases are
investigated histochemically. One of the cases is the
ferriginous asbestos body, determined in the cytologiai
material (BAL).

Conclusion: Asbestos is an important material since i
can cause especially plural plaques and malignani
mesothelioma. There are many asbestosis regions oi
Turkey, so the probable asbestosis and malignani
mesothelioma problem is an important issue in the new
millennium

Key words: Asbestosis, pleural plaque, malignan
mesothelioma, ferigineus body, asbestos body

* Presented at the 1st Turkish Ecopathology Congress
(20 23 April 2001, Seferihisar, Sigacik-1zmir).
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A sbsst, 6zellikle ev sivasi yapilan ve “aktoprak” adi
verile toprak icerisinde bulunan ve eskiden beri
Turkiye'nin b&gok kirsal boélgesinde kullanila gelen bir
maddedir. Asbwgtli topraklarin bulundugu alanlardaki
yerlesim yerlerinde gpeslege bagl olmiyan endemik as-
bestozis” izlenmekte Asbestli topraklar (aktoprak)
Ozellikle Tukiye ve Yunansgn kdylerinde, konutlarin dwar
sivasinda, boyasinda, tavan\\e ¢ati yalitiminda, taban
kaplamasinda kullaniimaktadir W-3). Turkiye’de Cermik
(Diyarbakir) (1-3), Karain (Urgiip, Nevsehir) (4), Halka-
pinar (Eregli, Konya) ve Kiraman, BeMdi (Ayranci, Ka-
raman) (5-7), Gediz (Kitahya) (8-9) yoredri, bu agidan
taninmis asbestozis bdlgeleridir. Diyarba
yoresinde, halk arasinda eskiden beri “Cermik
diye bilinen akciger hastaliginin, “endemik asbe
sonucu gelistigi Prof. Dr. Selahattin Yazicioglu
rafindan gésterilmistir (1-3). Prof. Dr. Y. izzettin Baris
Urgip yoresinde “eriyonit” adli “fibréz zeolit” nedeniyle
mezotelyoma gelistigini bildirmistir (4).

Asbestozis sonucunda, plevrada efflizyon, kalinlagsma,
fibréz plak, diffiz fibrozis ve mezotelyoma, akcigerde
diffiz intertisyel fibrozis ve cesitli akciger karsinomlari
yUksek oranda goérilar. Klinik, epidemiyolojik ve patolojik
calismalar asbest ile karsilasma 8ykiUsinin olmasi ile
mezotelyoma gelismesi arasinda énemli bir iliski oldu-
gunu gostermistir. Asbestin yol actigi patolojik degisik-
likler “asbestozis” olarak tanimlanmistir (10,11). Mezotel-
yomalar, ¢cogunlukla plevrada gérilmekle birlikte, az da
olsa periton ve perikard da tutulabilmektedir (10).

Mezotelyoma tanisinda, ayrintili ve anlagilabilir anam-
nez ¢ok dnemlidir. Sireklilik kazanmis g6égus agrisi ve
dispne yakinmasi olan orta ya da daha ileri yaglardaki
hastalarda, asbest ile kargilasma 6ykusi ve kronik eksu-
datif plevral eflzyon &ykisU de varsa, mezotelyoma
yéninliden arastiriimahdir. Klinik ve radyolojik bulgular
mezotelyoma dustnduruyorsa, daha ileri gérintileme
yoéntemlerinden 6rnegin bilgisayarli tomografi (BT) ve
Ozellikle yuksek rezollisyonlu bilgisayarli tomografi
(HRCT) yontemleri yararhidir (12,13).

Asbestozis 2000’li yillarda, Tarkiye’nin énemli glncel
saglik sorunlarindan birisini olusturmaktadir. Cunku eski
¢aglarda Anadolu'da genis kirsal alanlarin ve daglarin
ormanlarla kapli olmasi, asbest tozlarinin, dogal olarak
cevreye ve havaya ulasmasi ve insanlarin solunum yol-
larina girmesini guclestirmekteydi. Buna karsin, ézellikle
son ylzyll icinde ormanlarin azalmasi ve yamaglarin
cesitli nedenlerle ¢iplaklasmasi sonucu, 6zellikle ylzeyel
katmanlardaki asbestli topraklardan ya da asbest yatak-
larindan asbest liflerinin havaya ve gevreye yayilmasi
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kolaylagsmistir. Bu ylzden cografya kosullarindaki olum-
suzlasma ve erezyon, glncel olarak, asbestozis ve
asbest ile iligkili hastaliklarin daha ¢ok gérilmesine yol
acmistir (5, 10, 14, 15).

Asbest serpantin ve amfibol turtinde bulunur. Serpantin
asbest kristal yapisi dalagali ve kisa yapidadir. Amfibol
asbest tlrleri ise daha uzun, ince ve diz kristal yapisi
gosterir ve bunlar daha etkilidir. Krisotil, serpantin asbes-
tin tek tlrGdir ve beyaz renklidir, ticari yasamda en sik
kullanilan tiir olmasina karsin, siklikla diger tehlikeli as-
best turleri ile karigim bigiminde bulunmasi nedeniyle
6nemi artar (16).

Tremolit, krokidolit (mavi), antofolit, amozit (kahverengi;
ve aktinolit (Resim 1,2) asbest amfibol tirleridir. Yapilan
arastirmalar, bunlarin en kanserojen tirinin krokidolit
oldugunu gdstermistir (16).

g¢alismanin amaci, kendi bulgularimizin 1siginda,
e’de iki binli yillarda daha da &nem kazanacagi

Dokuz Eyliil Univershgsi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim
Dalrnda 1989-1993 yillwg arasinda plevra biyopsisinde
tani alan malign mezotelyordNQ olgularindan 4G ile 1998'de
brons lavaj sivisinda saptanaMasbest cismi ile asbesto-
zis tanisi alan bir olgu bu ¢alismaNp gerecini olusturmus-
tur. Bu olgular klinik-patolojik 6zellikid ile incelenmistir.

Bulgular

Dizide yer alan olgularin yasi 50 ie 75 arasi
mektedir, ortalama yas 63.4 dir. Olgularin 4’0
1’i de kadindir. Bir olgu Dogu Anadolu’dan, diger 4
da Ege Bélgesi'nin kirsal alanindan gelmistir (Tablo I).
olguda plevra biyopsisi ile malign mezotelyoma tanisina
ulasiimigtir (Resim 3). Bir olguda da bronkiolo-alveolal
lavaj (BAL) sivivinin yayma preparatlarinin mikroskopik
incelenmesinde ferijinbz asbest cismi (Resim 4) saptan-
masl sonucu asbestozis sonucuna ulasiimigtir.

Tablo I. Dizideki 5 olgunu klinik-patolojik ézellikleri.

Olgu (n) Prot. No Yas/Cins Dogum yeri Meslek  Klinik tani Pat. tani
1 4343/89  75E  Mugla Ciftei  Akciger tm MM
2 22/90 67/E  Aydin Malignite? MM
3 9821/93  50/K  Maden/Elazig  EvHan. Akciger tm MM
4 5797/98  T70/E Mezotelyoma? Asbestozis
5 1563/91  55E  izmir - - MM
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Resim 1. Aktinolit asbest iceren aktoprak érneginin makroskopik
gérunima.

Resim 2. Aktoprak 6rne@nin suda eritilerek yapilan yayma pre-
paratin mikroskopik olarak incelenmesi ile aktinolit as-
best kristallerinin izlenmesi.

Resim 3.67 yasindaki bir erkek hastanin plevra biyopsisinde
epiteloid tirde malign mezotelyomanin histopatolojik
gorinimi ( 22/90 H+E X40)

Tartisma

Asbest ile karsilasiimasina bagli gelisen belli bagli ma-
lign hastaliklar akciger karsinomu ve malign mezotelyo-
ma dir (17-19). Akciger karsinomu temel olarak sigara
icimine bagh olmakla birlikte, malign mezotelyoma olgu-

Tirkiye Ekopatoloji Dergisi 2001; 7 (1-2): 37-4(

Resim 4. Bronkiyolo alveolar lavaj (BAL) yaymasinda “asbesi
cismi-ferigindz cisim” (5797/98 H+E X40)).

larinin  hemen tim0 asbestozis Oyklstne baghdir.
Ulkemizde de Giiney Dogu Anadolu (Germik, Diyar-
bakir), ic Anadolu (Urgiip, Nevsehir) ve Bati Anado-
lu'nun (Gediz, Kitahya) kimi yérelerinde daha sik izlen-
mesi bunu géstermektedir. Genellikle 50 yas Uzerinde
ve erkeklerde daha sik izlenen mezotelyoma gelisimine
en ¢ok risk krokidolit (mavi asbest) ve amozit ile iken, en
az risk krizotil (beyaz asbest) iledir (20).

Klinik olarak hastalarin en belirgin yakinmasi gégus
agrisi ve solunum guglagadir. Olgularimizda genel ola-
rak gégus agrisi temel yakinmay! olusturmaktaydi. Plev-
ral mezotelyomlar hastalarda en sik karsilasilan fiziksel
bulgular massif plevral eflizyon yani sira mediastinumun
karg! tarafa itilmesi, siyanoz, tasipine ve tasikardi dir
(19). Olgularimizin birinde bagvuru sirasinda (4343/89)
massif plevral efflizyon saptanmistir. Asbest inhalasyo-
nunun en sik izlenen patolojik bulgusu ise plevral plak-
lardir (19). Makroskopik olarak bunlar gégus duvarinin i¢
kisminda, keskin sinirli, parlak beyaz ¢ikintilar bigciminde
izlenirken, mikroskopik olarak ise ¢ok az hicre igeren fi-
bro-hiyalin bag dokusu 6zelligindedir (19).

Vicuttaki asbest fbrillerinin ¢ogu 1sik mikroskobunda
degerlendirilemiyecek olgide kicik olmasina karsin
akcigerde “asbest cismi-ferigindz cisim” bigiminde tanini
(20). Bu segmentli, altin sarisi-kahverengi yapilarin
demir, talk, mika, karbon ve rutile gibi nonasbestos cati
cevresinde olusmus ferrujindz yapilardan ayrimi gugtar.
Bu fbirillerin ayriminda énemli olan, asbestin ince, trans-
paran, genellikle dizgin santral ¢atisi olmasi, talk ve mi-
kanin refraktil sari, demir ve rutilenin ise siyah ¢atisinin
bulunmasidir (20).

Histolojik olarak, malign mezotelyomanin 3 tird vardir.
Epitelyal, sarkomatdz ya da fibromatdz (mezankimatéz)
ve mikst tiirlerdir (16). igne biyopsisi 6rneklerinde mezo-
telyoma tanisina ulasmak giigliik gésterir. Ornegin, re-
aktif mezotelial hiperplazi ya da ikincil adenokarsinomun
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Sitomegalo viriis 0zofajiti: 3 olgu sunumu*
Cytomegalovirus esophagitis: Report of 3 cases”
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Ozet

Giris: Sitomegaloviris (CMV) enfeksiyonu 6zellikle
cesitli nedenlerle immunsipresse olgularda (renal trans-
plantasyon, multipl myelom, vb) ciddi enfeksiyonlara ve
mortaliteye neden oldugundan énemlidir. Renal trans-
plant (RT) olgularinda graft Gizerinde de olumsuz etkilere
neden olabilir. Enfeksiyon klinik olarak degisik tablolarla
karsimiza cikabilir. Ozofajit gastrointestinal tutulumun bir
parcasidir. Bu ¢alismada merkezimizde histopatolojik ve
immunperoksidaz ydntemle tani almig ikisi RT, biri mul-
tipl myelomlu (MM) ¢ 6zofaijit olgusu sunulmustur.

Olgular: RT olgularinda post transplant ilk ay sonunda
akut rejeksiyon tablosu ardindan antirejeksiyon sagaltim
uygulandi ve sonrasinda gelisen (st gastrointestinal sis-
tem kanamasi, disfaji gibi semptomlar nedeniyle biopsi
yapildi. MM’lu diger olguda da disfaji nedeniyle biopsi
yapildi. Histopatolojik incelemede sitomegalik hicreler
gorildi ve immunperoksidaz yontemle CMV dogrulandi.
Olgularin ikisinde ayni zamanda kandida enfeksiyonu da
mevcuttu. RT olgulari antiviral tedavi aldi ve izlemde
olup, MM’lu olgu sepsis tablosu ile eksitus oldu.

Sonugc: CMV enfeksiyonu tanisinda genelde serolojik
yoéntemler kullaniimaktadir. Renal transplant olgularinda
hizli tani énemlidir. Klinik kusku varsa histopatolojik ve
immunperoksidaz inceleme ile hizli tani olasidir.

Anahtar sézciikler: Bdbrek transplantasyonu, sitome-
galo virus, patoloji, 6zofajit.

* Organ Nakli Kuruluglari Koordinasyon Dernegi Il. Kon-
gresinde (Transplantasyon 2000, 25-29 Ekim 2000,
istanbul) poster olarak sunulmustur.

2Nefroloj Bilim Dal

3 Gastroenteroloji Bilim Dal

Summary

Introduction: ~ Cytomegalovirus (CMV) infection it
important since it may cause serious morbidity as wel,
as mortality in immunocompromised hosts such as rena
transplantation (RT) and multiple myeloma (MM). It ma)
also have unfavourable effects on allografts in RT
patients. CMV may reveal different clinical symptoms oi
infection. Esophagitis is a part of gastrointestinal involvement.
In the present study we report three cases of CMV
esophagitis confirmed with histopathologic and immuno-
histochemical methods in our department.

Cases: Two RT cases underwent antirejection therapy foi
acute rejection, within the first month of transplantation.
CMV was detected in the endoscopic biopsy specimer
performed because of the upper gastrointestinal complaints
such as hematemesis and dysphagia. The third patien:
suffered of MM had dysphagia and CMV was detectec
in endoscopic biopsy material. Typical cytomegalic cells
were observed in hematoxilen eosin sections and confirmec
with immunohistochemistry for CMV. In the meantime twc
cases had also candida esophagitis. Renal transplant cases
were treated with antiviral drugs and are under follow-ug
protocols, while the other case died with septicemia.

Concluision: Serologic methods are preferred in the
diagnosis of CMV infection. Since rapid diagnosis is
important in RT cases, histopathologic and immunohis:
tochemical methods may be of use for rapid diagnosis ir
the case of clinical suspicion.

Key words: Kidney transplantation, Cytomegalovirus,
pathology, esophagitis.

* Presented in the "Organ Nakli Kuruluglar Koordinasyor.
Dernegi” Il. Congress (Transplantation 2000, 25-25

October 2000, istanbul)
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itomegalo viris (CMV) saglklh kimselerde asemp-
S tomatik ya da enfeksiyéz mononikleoz benzeri bir
tabloya, renal transplant (RT) multipl myelom (MM) gibi
cesitli nedenlerle immun supresyonlu olgularda ise sistemik
enfeksiyonlara neden olabilmektedir. RT ve kronik bobrek
yetmezlikli olgularda mortalitede artis ya da organ yiti-
mine neden olduklarindan énem tasimaktadir (1-7).

Plazmada Ig G anti CMV antikorlarinin saptanmasiyla
gecirilmis viral enfeksiyon gésterilebilir. Genel populas-
yonda CMV ile karsilasma orani oldukga yuksektir (3).
CMV ile karsilasmamis olgularda donérden kan ya da
bdbrek ile de virls gecisi olabilir. Uygulanan im-
munsipressif sagalttm CMV hastaligi riskini artirir. Bu
nedenle transplantasyon oncesi alici ve vericinin bu
acidan arastiriimasi gerekir. CMV hastaligi genellikle
ates, pnémoni, I6kopeni, hepatit gibi klinik bulgularla or-
taya cikabilir (2). immun siipresse hastalarda &zofajit
gastrointestinal sistem (GiS) tutulumuna eslik edebilir.

CMV tani ve izleminde genellikle serolojik incelemeler
yapilmaktadir. Histopatolojik olarak da CMV enfeksiyonu
bulgulari saptanabilir. Bu calismada histopatolojik olarak
tani almis immunsupresse u¢ CMV 6zofajiti olgusu ilging
bulunarak sunuldu.

Olgular

Ege Universitesi Tip Fakilltesi Patoloji Anabilim Dalinda
incelenmis ve CMV 0zofajiti tanisi almisg olgular
¢alismaya alindi. Biopsiler formalinde fikse edilip para-
fine gdmuildld. Rutin hematoksilen inceleme sonrasinda
viral enfeksiyon bulgulari saptanan olgularda CMV’ye
karsi antikorlar (DAKO) kullanilarak immun peroksidaz
inceleme yapildi. CMV enfekte hicreler gésterildi. Bu ol-
gularin kliniko-patolojik 6zellikleri asagida 6zetlenmistir
(Tablo I).

Olgu 1: Otuz iki yasinda kadin olgwa (1994095329) ba-
basindan RT yapildi. Post transplant 10. giin akut rejek-
siyon 6n tanisi ile pulse steroid sagaltim seklinde antire-
jeksiyon sagaltim uygulandi. 21. giinde transplant bébrek

Tlirkiye Ekopatoloji Dergisi 2001; 7 (1-2): 41-45

biopsisi ile akut vaskiler rejeksiyon (AVR) saptanan ol-
guda, anti timosit globdlin (ATG) kullanimi ile antirejek-
siyon sag@altim uygulandi. Sagaltim bitiminden iki hafta
sonra Ust GIS kanamasi, ates ve l6kopeni gelisti. Acil
endoskopide alt 6zofagus ucunda mukozal hemorajiler
ylzeyel eksuda ve hemoraji saptandi. Olgu klinik olarak
CMV 6zofajiti olarak degerlendirildi.

Olgu 2: Kirk iki yasindaki erkek olguya (1999031176)
kadavradan RT yapildi. immunsiipresyonda OKT 3 pro-
flaksisi uygulanan hastada yaklasik U¢ hafta sonra AVR
saptandi ve pulse steroid antirejeksiyon sagaltim
ardindan ATG uygulandi. Sonrasinda CMV antijenemi-
sinde artis ile disfaji ve epigastrik agri olustu. Ust GIS
endoskopisinde 6zofagus mukozasinda Ust 6zofagial
sfinkterden Z cizgisine kadar olan kisim, g¢epecevre
beyaz plaklar ile kaplanmisti. Bazi alanlarda bu plaklar
yer yer birbirinden ayriimisti. Z ¢izgisi 38 cm’de, alt
6zofagial sfinkter normal degerlendirildi. Midede, fundus,
korpus normal, antrum hiperemik eritemliydi. Ureaz testi
negatifti. Duodenal bulbus ve 2. segment normaldi. Olgu
klinik olarak kandida ya da CMV 6zofajiti ve eritemetdz
antral gastrit olarak deg@erlendirildi.

Olgu 3: Altmis bir yasinda erkek olgu (1998145438) bel
agrisi, sedimantasyon yuksekligi, hiperkalsemi, globulin
yUksekligi ve bobrek yetmezligi nedeniyle vyatirildi.
Kemik iligi aspirasyonu MM ile uyumlu bulundu ve uygu-
lanan kemoterapi sonrasinda nétropenik ates, kan kultd-
rinde staphylococcus aereus saptandi. Ayrica disfaji,
retrosternal ve epigastrik agri gelismesi Uzerine de Ust
GIS endoskopisi yapildi. Endoskopide Z ¢izgisi 40 cm’
de, 6zofagus mukozasi Uzerinde lineer hiperemik bantlar
ve bunlarin Gzerinde kolaylikla kaldirlan beyaz renkte
eksudalar saptandi. Bu lezyonlar Ust 6zofagus sfinkte-
rine kadar devam ediyordu. Mide kardia, fundus, korpus,
antrumu normal olarak degerlendirildi. Ureaz testi olumlu
(+) bulundu. Duodenum bulbusunda belirgin deformas-
yon, duodenum ikinci kisma ge¢meden 4-5 mm capli
beyaz eksudal Ulser gortldi. Olgu klinikte kandida
6zofajiti olarak degerlendirildi.

Tablo I. Sitomegalo viriis 6zofajitli olgularin kliniko-patolojik ézellikleri

Olgu Cins/Yas immunstipresyon nedeni Yakinma Endoskopik bulgu izlem

1 Kadin/32 Renal transplant Kanama CMV Sag, greft disfonksiyonu yok
Erkek/42 Renal transplant Disfaji, agn CMV veya kandida Sag, greft disfonksiyonu yok

3 Erkek/61 Multiple myelom Disfaji, agn Kandida Ekstus
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Resim 1. Ozofagusta CMV enfekte entodel hiicrelerinde sitopa-
tik etkiye bagh gorinim (H+E X400).

Tum olgularda endoskopik biopsiler alindi. Histopatolojik
incelemede endotelial, bazi stromal ya da epitelial hiic-
relerde buylme, intraniikleer ya da sitoplazmik inkliz-
yonlarla belirli viral 6zofajit bulgulari saptandi (Resim 1).
immunperoksidaz yéntemle hiicrelerde CMV gésterildi
(Resim 2). iki olguda ayrica nekrotik dokular tizerinde
kandida spor ve hifleri saptandi. Mide biopsileri olan
olgularda ayrica kronik antral gastrit ve fokal intestinal
metaplazi gorulda.

RT’li olgular gancyclovir ve antimikotik sagaltim aldi ve
daha sonra klinikleri diizeldi. Greft disfonksiyonu gelis-
medi. RT’li olgulardan birinde CMV enfeksiyonu 3 kez yi-
neledi ve antiviral sagaltim 2 ay sonra kesildi. Yinelenen
biopside 6zofagusta CMV enfeksiyonu gbzlenmedi.
MM’li olgu sepsis ve dissemine intravaskiler koagulas-
yon Klinigi ile eksitus oldu.

Tarigma

CMV immun supresyonlu olgularda sistemik enfeksiyon-
lara neden olabilmektedir. immun siipresyonu olan RT
ve KBYIi olgularda mortalitede artis ya da organ kaybina
neden olduklarindan ayrica 6nem tasimaktadir.

Genel populasyonda CMV ile karsilasma orani oldukga
yUksektir. Plazmada Ig G anti CMV antikorlarinin sap-
tanmasiyla virlsle karsilasma gdsterilebilir. Virts ile
karsilasmayan olgularda kan ya da nakledilen bébrek ile
dondrden virls taginabilir. Uygulanan immunsipressif
sagaltim CMV hastaligi riskini artirir. Bu nedenle trans-

Resim 2. immunperoksidaz yontemle endotel hiicrelerinde CMV
olumlulugu (AEC X400, kugik resim DAB X200).

plantasyon éncesi alici ve vericinin rutin olarak arastiril-
masi gerekir. Alici ve vericinin virus ile karsilasma duru-
muna gore transplantasyon sonrasi profilaktik sagaltim
uygulanabilir (2). CMV enfeksiyonu 6nceki enfeksiyonun
reaktivasyonu ya da farkli sus ile yeni enfeksiyon son-
rasinda gorllir. Yeni enfeksiyonlar, reaktivasyondan
daha agir tabloya neden olur (8).

CMV enfeksiyonu ve hastaliginin ayrimi énem tagimak-
tadir. CMV enfeksiyonunda klinik bulgu yoktur, virls
saptanir. Latent virls histopatolojik olarak farkli yéntem-
lerle dokularda gdsterilebilir (1,2,8,9) Latent CMV igin
predominant doku bilinmemekle birlikte dolagimdaki len-
fositler, monositler, polimorf niveli 16kositler ve endotel
hicrelerinin latent virus igerdikleri distunulmektedir (1,10).
CMV hastalig ates, pnémoni, I6kopeni, hepatit gibi klinik
semptom ve bulgularla ortaya ¢ikar. Hastalik genel ola-
rak tranplantasyondan sonraki ilk 1 ve 4 aylar arasinda
siktir. Bobrekte latent CMV tibil epitel hicrelerinde
iken, hastalikta yangisal infiltrasyondaki hiicrelerde sap-
tanmistir (8).

Transplant merkezimizde CMV serolojisi ve klinik bulgu-
larla ortaya konan CMV enfeksiyonu ya da hastaligi
olgulari vardir. Bu c¢alismada sadece gastrointestinal
yakinmalarla klinik veren ve histopatolojik olarak tani
almig Gg CMV 6zofajiti olgusu sunulmustur. Transplant
merkezimizde son bes yildir izlemde olan 254 olgunun
25'inde 36 CMV atagi gérilmistir. Bunlardan birinde
biopsi ile viral 6zofajit saptanmistir, diger olgu bu izlem
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déneminden dénce tani almistir. Diger CMV olgulari viral
enfeksiyon kuskusu olustugunda ve/veya antirejeksiyon
tedavi sonrasinda CMV serolojisiyle tani almiglardir. Bu
olgularda 50000 lenfositte 10’dan fazla CMV pozitif hiicre
saptandiginda antiviral tedavi baglanmistir. Ulkemizdeki
baska bir merkezde izlenen 548 olgudan 8inde CMV
hastaligl saptanmistir (7). Bu olgulardan alt GiS kana-
masi ile kolektomi yapilan birinde CMV tanisi histopato-
lojik olarak konulmustur, diger tanilar serolojiktir.

CMV &zofajitinde bulanti, kusma, ates, epigastrik agri,
diare daha sik gorilur. Retrosternal agri ve gug, agril
yutma daha azdir (11). Ozofajit GIS tutulumun ilk bulgu-
su olabilir. Olgularimiz disfaji, retrosternal agri ve kana-
ma gibi gastrointestinal yakinmalar nedeniyle endoskop-
ik olarak incelenmis ve biopsi yapiimistir. Klinik olarak
olgular CMV ve kandida enfeksiyonu olarak degerlendi-
rilmis, olgularin ikisinde histopatolojik olarak iki enfek-
siyon bulgusuda saptanmistir.

CMV hastaligi histopatolojik olarak sitopatik etkilerle
taninir. Karakteristik bazofilik intrantkleer inklizyonlar,
hicresel biylime ve arasira eozinofilik sitoplazmik gra-
niiler inkliizyonlar taniticidir. Ozellikle gastrointestinal bi-
opsilerde bazofilik nlkleer inklizyon olmaksizin, sito-
plazmik eozinofilik inklizyonlar sitomegali ile birlikte
CMV enfeksiyonu gérulur (8,12,13). Biopsilerde bu bul-
gular saptanmis ve immunperoksidaz yéntemle CMV
gbsterilmigtir. Etkilenen hicreler bez epitel, submukozal
endotelial hicreler ve makrofajlar, ulser varsa tabanin-
daki granllasyon dokusundaki fibroblastlardir. Biopsile-
rin bu nedenle epitelden ¢ok Ulser tabanini ya da epitel
altini igermelidir. Biopsilerimizde genelde endotel hucre-
lerinde CMV gdsterilmigtir. Sitomegalik hiicreler periferik
dolagima gecip tim vicutta yaygin hastaliga neden
olabilirler (10,14).

Anabilim dalimizda son bes yilda yaklasik 2000 6zo-
fagus biopsisi incelenmis olup tanimlanan olgulardan iki-
si bu déneme aittir. Baska bir merkezde 6323 hastanin
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GIS endoskopik biopsisilerinden 61’inde (54 olgu) CMV
inklizyonlari saptanmistir (12). Bu biopsilerden 616’si
6zofagusa ait olup 21’inde (%3,4) bulgu izlenmistir.
Olgularin tamami immunsipresse olgulardir. Bizim insi-
dansimizin daha dusuk olmasi biopsi endikasyonlari ile
iliskili olabilir. immun sipresse olgularin azligi ve/veya
bu olgularda tipik semptomlar olusmadan serolojik ince-
leme ile antiviral tedavinin baglamasi bunu etkileyebilir.

Transplant hastalarinda olusan patolojilerin tanisi hizli
yapilmalidir. Serolojik olarak kisa siirede CMV tanisi
olasi olabilir. Ancak klinik CMV kuskusunu belirtilirse,
ayni gun ya da sonraki gin icinde histopatolojik tanida
olasidir. Bu calismada gésterildigi gibi histolojik karakte-
ristik 8zellikler yanisira ayni giin i¢inde anti CMV antikor-
lari kullanimi ve immunperoksidaz ydntemlerle kesin
taniya ulasilabilir. Biopsi eger varsa diger patojen ajanla-
ra ait bilgiyi de klinige saglamaktadir. Ornegin olgu-
larimizin ikisinde Ulsere dokuda kandida enfeksiyonu
bulgulari da saptanmustir.

CMV enfeksiyonu renal transplant olgularinda greft dis-
fonksiyonuna da neden olabildiginden ayrica énem tasi-
maktadir. Renal transplantli olgularda CMV hastaligina
bakilmaksizin in situ hibridizasyon ile tibuler epitelde
CMV genomu olgularin %40’inda saptanmistir (8). CMV
transplant bébrekte akut tubulo-interstisyel nefrit ve akut
glomerulonefrit yapabilecegi gibi endirekt etkilerle graft
fonksiyonunu etkileyebilir (15, 16). CMV enfeksiyonlu ol-
gularda rejeksiyon insidansi yiksek bulunmustur. Viremi
sirasinda akut glomerulopati gérilebilir. Transplant olgu-
larimizda anti rejeksiyon sagaltim sonrasinda hastalik
gelismis olmasina karsin graft disfonksiyonu gelisme-
mistir.

CMV enfeksiyonunun erken tanisi RT ve immun slp-
reyonlu olgularda morbidite ve mortalite agisindan
6nemlidir. Serolojik degerlendirme yanisira, histopatolo-
jik inceleme ve immunperoksidaz yéntemlerle de kisa
strede CMV tanisi konabilir.
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Kikuchi - Fujimoto hastaligi: Olgu sunumu
Kikuchi - Fujimoto disease: A case report
VahapAslan® ~ Kismet Bildirici2 ~ Ozlem Eren2  Zafer Gilbag'

Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltes, Eskigehir

" I¢ Hastaliklar Anabilim Dall, Hematoloji Biimdal

Ozet

Kikuchi-Fujimoto hastaligi, ates ve lenfadenopatiyle ka-
rakterize, az gorilen bir hastalik olup, en sik servikal
bélgeyi tutmaktadir. Hastalik gen¢ erigkinlerde daha sik
go6rilir. Histopatolojik olarak lenf digiminde histiyosit
ve immuinoblastlarin lokalize proliferasyonu ile beraber
bol miktarda nlkleer debris ve doku nekrozu izlenir. Bu
yazida Kikuchi-Fujimoto hastaligi tanisi konan olgu su-
nuldu ve konu tartigildi.

Anahtar sézciikler:
denopati

Kikuchi-Fujimoto hastaligi, lenfa-

ikuchi — Fujimoto hastaligi (histiyositik nekrotizan

lenfadenitis) nadir, etyolojisi bilinmeyen ve lenfa-
denopati ile seyretmesi nedeniyle lenfomalarla karisa-
bilen bir hastaliktir. Bazi olgularda ates ve viicudun Ust
kisimlarinda cilt dékintlisi izlenebilmektedir. Hastaligin
SLE, toksoplazma ve basta Ebstein-Barr virusu olmak
Uzere bazi viral infeksiyonlarla iligkisi oldugu ileri sirul-
mekte, viicuda silikon madde implantasyonunun tetikle-
yici bir faktoér olabilecegi bildirilmektedir (1,2). Cogun-
lukla kadinlarda ve 30 yas civarinda gérilen hastalik
siklikla kendiliginden iyilesmektedir. Lenf nodunun his-
topatolojik incelenmesinde histiyosit ve immiinoblastlarin
lokalize proliferasyonu, nlkleer debris ve yer yer doku
nekrozu izlenmesine ragmen, polimorf niveli I6kositler
sik izlenmez (3,4). Bu makalede, servikal lenfadenopati
ve ates nedeniyle basvuran, yapilan histopatolojik ince-
lemede Kikuchi-Fujimoto hastaligi tanisi alan olgu nadir
gorilen bir antite olmasi nedeniyle sunuldu.

Olgu

Yirmiiki yasinda kadin hasta boyun sol tarafinda sislik
yakinmasiyla bagvurdu. Hasta boyundaki sisliklerin bir
ay 6nce ortaya ciktigini, zamanla blyudugind bu sire
icinde aralikli olarak ateslendigini, terleme ve Kkilo
kaybinin olmadigini ifade ediyordu.
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Summary

Kikuchi-Fujimato disease is a rare disease characterizea
by fever and lymphadenopathy, involving mostly the
cervical lymph nodes. This syndrome occurs most often ir
young adults. Histopathologically, involved nodes show
localized proliferation of histiocytes and immunoblasts
associated with abundant nuclear debris and tissue
necrosis. In this article, a case with Kikuchi-Fujimatc
disease was presented and discussed.

Key words: Kikuchi-Fujimoto disease, lymphadenopathy

Fizik incelemede sol arka servikal bélgede 1,5 x 1,5 cm,
sol 6n servikal bélgede 2 x 2 cm boyutlarinda hafif agrih,
hareketli, kizariklik ve 1s1 artisi gdstermeyen lenf nodlari
saptandi. Karaciger ve dalak muayenesi olagand..

Laboratuar incelemede; hemoglobin 14,9 gr/dl, beyaz
kire 5500/ul, absoli nétrofil sayisi 2900/pl, absoll len-
fosit sayisi 2100/pl, trombosit 240.000/pl, eritrosit sedi-
mentasyon hizi (ESH) 16 mm/h bulundu, periferik yay-
ma normaldi. Biyokimyasal degerleri normal olan olgu-
nun, akciger grafisinde patoloji saptanmadi.

Boyun bilgisayarli tomografisinde; solda sternokleido-
mastoid kasin alt yarisinin proksimalinde en biyigu 18
mm c¢apinda paket yapmis multipl lenf nodu izlendi.
Toraks ve abdominopelvik tomografide patoloji saptan-
madi. Romatoid faktdr ve antinikleer antikor (ANA)
negatif, anti DNA 90 IU/ml (N: 0-150 IU/ml) bulundu.
HBsAg, Anti HCV, anti — toxoplazma IgG ve IgM negatif,
anti — rubella 1gG pozitif, IgM negatif, anti CMV IgG
pozitif, IgM negatif, anti EBV IgG pozitif, IgM negatif bu-
lundu. Ayrica Paul-Bunnel ve Mono-spot testleri negatifti.
Olgunun sol 6n servikal bdlgesinden lenf nodu eksize

edildi. Histopatolojik incelemede; parakortikal bélgede
yama tarzinda, birbiriyle birlesme egiliminde, vakuolel



Kikuchi-Fujimoto hastaligi

Resim 1. Parakortikal bélgede yama tarzinda, birbiriyle birlesme
egiliminde vakuoler stoplazmali histiyositlerin gevrele-

digi eozinofilik fibrinoid nekrotik materyal ve nlkleer

debris iceren duizensiz sinirli alanlar ( H a E x 80).
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Resim 4. immiin dokukimyasal olarak CD8 ile olumlu boyanmig
transforme lenfositler (x400).

Resim 2. Nukleer debris ve fibrinoid gérinimliu nekroz alani
(H a E x 200).

Resim 3. Histiyositler i¢inde ¢ok sayida nikleer debrisler (H a E
x 400).

Resim 5. immiin dokukimyasal olarak CD68 ile olumlu boyan:
mis histiyositler (x400).

sitoplazmali histiyositlerin ¢evreledigi eozinofilik fibrinoic
nekrotik materyal ve nikleer debris iceren dizensiz
sinirli alanlar izlendi (Resim 1, 2). Bu alanlardaki histiyo-
sitler icinde cok sayida nikleer debrisler mevcuttu
(Resim 3). Cevre alanlarda T cell (CD45 RO), ve CDEg
(Resim 4) antikorlar ile immun dokukimyasal poziti
boyanan transforme lenfositler gérlldd. Histiyositlerde
CD68 antikoru ile immin dokukimyasal pozitiflik izlendi
(Resim 5). Uygulanan LCA (CD45), T cell (CD45 RO), E
cell (CD20) antikorlari ile lenfositler pozitif olarak boyan-
mig, ayrica uygulanan AE1 / AE3, CD15, toksoplazma
antikorlar ile immin dokukimyasal ve PAS histokimyasal
boyalarinda ek bir 6zellik izlenmemistir. Tanimlanan
histopatolojik bulgular histiyositik nekrotizan lenfadenitis
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(Kikuc
dirilmigtir.

ujimoto hastaligi) ile uyumlu olarak degerlen-

Tartisma

Kikuchi-Fujimoto hasWlig! ilk kez 1972 yilinda Kikuchi
tarafindan "retikulum hidgli hiperplazi" ve ayni yil Fuji-
moto tarafindan ise "suP®kut nekrotizan lenfaden-
it"olarak tanimlanmis, genellikidservikal bdlgede lenfa-

denopati ve atesle kendini goXgren bir hastalktir

kazanmak-
B hicreli

Literatirlerde belirtildigi gibi olgumuz geng bir bayQdi
ve sol 6n ve arka servikal bélgede lokalize lenfadenopa
ve ates nedeniyle basvurmustu. Olgunun boyun, toraks
ve abdominopelvik bélgelerinin tomografik incelemele-
rinde sol 6n ve arka servikal bdlgeler disinda lenfadeno-
pati saptanmadi.

Kikuchi-Fujimoto hastaliginda laboratuar olarak hafif
I6kopeni disinda bir bulgu genellikle saptanmaz ve tani
lenf nodu biyopsisinin histopatolojik incelenmesiyle ko-
nur (3). Histopatolojik olarak parakortikal bdlgede va-
kuoler sitoplazmali histiyositlerin cevreledigi eozinofilik
fibrinoid nekrotik materyal ve nukleer debris igeren
dizensiz sinirli alanlar bulunur. Bu alanlarda polimorf
niveli I6kositlerin yoklugu, plazma hiicrelerinin seyrek
olusu o©nemlidir. Nekrotik alanlar cevresinde reaktif,
bazilan immuinoblastik 6zellikte lenfoid hicreler ve his-
tiyositik htcreler gorllebilir (2, 3, 7). Olgumuzun lenf
nodu biyopsisinde benzer histopatolojik bulgular izlendi.

Kikuchi-Fujimato hastaliginda lenfadenopati yaygin ol-
mamakta, ayrica hepatosplenomegali siklikla tabloya
eslik etmemektedir. Ayrica ESH, lenfomalarin aksine
ylkselmemektedir (7). Olgularin bir kisminda ANA testi
pozitif, laktat dehidrogenaz (LDH), alanin transaminaz
(ALT) ve aspartat transaminaz (AST) dlzeyleri yUksek
saptanabilmektedir (8). Olgumuz degerlendirildiginde
lenfadenopati sadece servikal bdlgeye lokalizeydi, hepa-
tosplenomegali yoktu ve ESH normal sinirlarda, ANA
testi negatif, LDH, AST ve ALT dizeyleri normal
sinirlarda saptandi.

Mevcut bulgularla Kikuchi-Fujimoto hastaligi tanisi alan
hasta ilagsiz izleme alindi. izlemin ikinci ayinda ates ve
lenf nodlarinin kayboldugu gézlendi.
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Sonug olarak; lenfadenopati nedeniyle bagvuran olgular-
da 6n tanilardan biri de nadir gérulmekle birlikte Kikuchi-
Fujimoto hastahgi olmali, 6zellikle sadece servikal
bélgeyi tutan lenfadenopati ile birlikte, hepatosplenome-
galinin ve ESH vylksekliginin izlenmedigi gen¢ bayan
hastalarda distnulmelidir.
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Mide stromal tlimor olgusu

(Histolojik, immiindokukimyasal ve elektron mikroskopik bulgular)

A case of stromal tumor of stomach
(Histological, immunohistochemical, and electron microscopical findings)
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Ozet

Giris: Midenin stromal tumérd (gastro intestinal stromal
tumor = GIST) daha 6nceleri diiz kas timdrleri arasinda
siniflandirilan, kaynagi tartismali bir timérdar. Tanisi
icin 151k ve elektron mikroskopik incelemelerin yanisira
immun dokukimyasal tekniklerin de kullanimi gerekmek-
tedir. Klinigimizde GIST tanisi konan bir olgu nedeniyle
konu ile ilgili yayinlar gézden gegirildi.

Olgu sunumu: Altmisii¢ yasinda, 8 yildan bu yana anti-
asitler ile gegen epigastrik agrisi olan kadin hasta yak-
lasik 4 aydir slregelen yemeklerden sonra kusma,
karinda siskinlik, epigastrik agri ve 4 ayda 12 kg kilo
kaybi yakinmalari ile bagvurdu. Yapilan tetkikler sonu-
cunda mide timérl 6n tanisi ile uygulanan subtotal gas-
trektomi piyesi klinigimize génderilerek incelemeye alindi.
Isik mikroskobunda timér hemen mukoza altinda, sub-
mukozal alandan baslayip miskiler tabakalar arasinda
yer almaktaydi. Tumér kapsulsiiz olup, oldukga iyi sinir-
liydi. Timérin miksoid matriks icinde yer alan belirgin
bir patern olusturmamis ancak yer yer trabekiller olus-
turan, genelde tek tek duran oval yuvarlak yer yer oldukca
igsi nukleuslu, genis eosinofilik sinirlar iyi secilemeyen
yer yer igsi, yer yer berrak sitoplazmal hicrelerden
olustugu izlendi. Timéral dokuda mitoz sayisi oldukca
disUk olup (2/10 biyuk blyitme alani) pleomorfizm goril-
medi. immiindokukimyasal calismalar sonucunda timé-
ral hiicreler keratin, EMA, LCA, CEA, S-100, aktin, desmin,
sinaptofizin ve kromogranin ile boyanmazken vimentin
ile fokal alanlarda boyandi, CD34 ile ise yaygin boyanma
tespit edildi. Elektron mikroskobu ile yapilan inceleme

Summary

Introduction: Formerly classified as one of the smoott
muscle tumors, gastric stromal tumor (GIST) is actually o:
uncertain origin. Diagnosis requires immunohistochemicai
staining technics as well as simple light and electron
microscopic investigation. Since a case of GIST is
diagnosed in our clinic, literature concerning the subjeci
is reviewed.

Case report: A 63 year-old female patient with epigastric
pain relieving after antiacids since 8 years, administered fc
our hospital due to vomitus after eating, flatulance, epigastric
pain, and a weight loss of 12 kgs in 4 months since the
complaints began. After examinations, a subtotal gastrectom)
because of a possible diagnosis of gastric tumor was
carried on and the specimen was pathologically examinea
in our clinic. Under light microscopy, the tumor was right
under the mucosa originating from the submucosal region,
leaning between the muscle sheats. The tumor had nc
capsule and was well circumscribed. It consisted of single
cells with wide eosinophilic or clear cytoplasm with ovai
or round or even sometimes spindle shaped nuclei.
These cells were embedded in a myxoid matrix forming
no prominent pattern but sporadic trabecules. Mitotic
rate was very low (2/10 hpf) and pleomorphism was noi
observed. Immunohistochemical studies revealed nc
positivity for keratin, EMA, LCA, CEA, S-100, actin, desmin,
synaptophysin, and chromogranin whereas only foca
positivity was observed for vimentin. Only with CD34 a
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sonucunda genelde dlizensiz konturlu nukleuslara sahip,
ovoid yada poligonal yapili, birbiri ile siki iligkili tGmér
hiicreleri izlendi. Yuvarlak yada oval yapili nukleuslarda
yer yer nukleoluslar gézlenebildi. Hicreler arasi yogun
baglanti plaklari, yer yer interdijitasyonel hiicre uzantilar
dikkati cekiyordu. Bazi hicrelerde subplazmalemmal
elektron yogun madde birikimi mevcuttu. Sitoplazmada
graniiler endoplazmik retikulum gelismis olup ayrica fila-
mentdz yapilar bulunmaktaydi. Bu ultrastrikturel degisik-
likler primitif ve undifferansiye stromal-pluripotansiyel
mezenkimal hiicrelerin proliferasyonu seklinde yorumlandi.
Sonug: Az gérulmesi nedeniyle saptanan bu GIST olgu-
su, ilgin¢g bulunarak histolojik, immundokukimyasal ve
elektron mikroskopik dzellikleri ile sunulmustur.

Anahtar sozciikler: midenin stromal timord, immdin
dokukimyasal boyalar, ultrastriktir, patoloji.

astrointestinal stromal timorler (GIST) igsi veya
G epiteloid stromal hiicrelerden olusan midenin en sik
mezenkimal timérleridir (1-5). Gastrointestinal stromal
timér terimi, leiomyom ve schwannom disindaki mezen-
kimal timérleri adlandirmak icin kullanilir (6). TUmoru
olusturan hucreler ne sinir ne de diz kas kaynakhdir (1,
5-8). TUmori olusturan bu hicrelerin Cajal’'in intersitisyel
hicrelerinden kaynaklandigini bildiren yayinlar son yillarda
ardarda yayinlanmaktadir (7). Gastrointestinal stromal
timér, hem makroskopik hem de mikroskopik olarak
leiomyom ve schwannomlarla karigabilir.

Ulsere mide tiimérii nedeniyle opere edilen bir olgunun
ameliyat piyesinin histopatolojik incelenmesii sonucunda
konan GIST tanisina bizi gétliren bulgulan ve konuyla
ilgili kaynaklar ile yaptigimiz karsilagtirmay1 sunmak iste-
dik.

Az gorilmesi nedeniyle saptanan bu GIST olgusu, ilging
bulunarak histolojik, immin dokukimyasal ve elektron mik-
roskopik &zellikleri ile sunulmustur.

Patolojik bulgular ve olgu sunumu

Altmigli¢ yasinda, 8 yildan bu yana antiasitler ile gegen
epigastrik agrisi olan kadin hastanin (3085-2000 proto-
kol no, M.A.) yaklasik 4 aydir siregelen yemeklerden
sonra kusma, karinda siskinlik, epigastrik agri ve 4 ayda
12 kg kilo kaybi yakinmalari bulunmaktadir. Yapilan
ayrintil incelemeler sonucunda mide tuméri 6n tanisi ile
hastaya subtotal gastrektomi uygulanmistir.

Rezeksiyon piyesinde makroskopik olarak biyuk kurva-
tur bdlgesi, antrum lokalizasyonlu, mukozadan 2 cm
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diffuse positivity was found. Under electron microscopy
tumor cells of ovoid or poligonal shape, very tightly
organized, but with irregular nuclei were seen. In rounc
or oval shaped nuclei, sometimes nucleoli could be
seen. There were intense intercellular connection plates
with sporadic interdigitational cellular extentions. In some
cells, accumulation of subplasmalemmal electron dense
material. In cytoplasm there were prominent rougt
endoplasmic reticuli besides filamentous structures. These
ultrastructural changes were evaluated as proliferation oi
primitive and undifferentiated  stromal-pluripotentiai
mesenchimal cells.

Conclusion: Since it is rarely encountered, this case oi
GIST is found to be interesting and thus is presented.

Key words: gastric stromal tumor, immunohistochemica
staining technics, ultrastructure, pathology.

kadar kabarik 5x4x4 cm boyutlarinda polipoid timéral
olusum izlendi. Tuméral alanin ylGzeyi mide mukozasi ile
cevriliydi. TUmor cevresi mukoza atrofik ve hiperemikti
Tumér serozal yluze ulagsmamigti. Kitlenin kesit ylze-
yinde 0.5-2 cm ¢aplarinda iki adet kistik alan izlendi. Kit-
lenin diger alanlarinin solid, kirli sari ve parlak beyaz
renkli oldugu dikkati c¢ekti. Timoér disi mide muko-
zasinda kiclUk kurvaturda 1 cm c¢apinda hiperemik bir
alan digindaki alanlarda kaldirim tasi gértndma vardi.
Mide buyuk kurvaturundan 10, klg¢lk kurvaturundan 4
adet lenf dUgUmU ayiklandi.

Istk mikroskobunda timér hemen mukoza altinda, sub-
mukozal alandan baglayip muskiler tabakalar arasinda
yer almaktaydi (Resim 1). Tumor kapsulsuz olup, olduk-
¢a iyi sinirhydi. Timérin miksoid matriks icinde yer alar
belirgin bir patern olusturmamis ancak yer yer ftra-
bekuller olusturan, genelde tek tek duran oval, yuvarlak,
yer yer oldukcga igsi nukleuslu, genis eosinofilik sinirlari
iyi secilemeyen yer yer igsi, yer yer saydam sitoplazmal
hiicrelerden olustugu izlendi (Resim 2). Timéral dokuda
mitoz sayisi olduk¢a dusik olup (2/10 blyik blyltme
alani) pleomorfizm gértlmedi. Tumér cevresinden ve
kiguk kurvaturdan alinan kesitlerde aktif kronik gastrit,
intestinal metaplazi ve submukozada siddetli konjesyon
mevcuttu. Kiglk kurvaturdan alinan kesitlerde ayrica
orta derecede atrofi, ylizey epitelinde dokilme ve fibro-
zis bulunmaktaydi. Buyuk ve kuguk kurvaturdan diseke
edilen toplam 14 adet lenf digumi reaktif nitelikteydi.

immiind okukimyasal calismalar sonucunda tiiméral
hicreler keratin, EMA, LCA, CEA, S-100, aktin, desmin,
sinaptofizin ve kromogranin ile boyanmazken vimentin
ile fokal alanlarda boyandi, CD34 ile ise yaygin boyan-
ma saptandi (Resim 3).
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Resim 1. Submukoza ve misiler doku iginde yerlesim
gosteren tumdral olusum ve ylizeyde saglam mide
mukozasi gérulmektedir (H+E, X 80).

Resim 2. ileri buytitmede igsi nitelikte timaéral hiicreler izlen-
mektedir (H+E, X 100).

Resim 3. igsi ve epiteloid hiicre sitoplazmalarinda yaygin kizil
kahve boyanma seklinde izlenen CD34 pozitifligi
gorulmektedir (CD34, X 120).

Elektron mikroskobu ile yapilan inceleme sonucunda ge-
nelde dizensiz sinirli nukleuslara alan, ovoid ya da poli-
onal yapih, birbiri ile siki iligkili tumér hicreleri izlendi.
Yuvarlak ya da oval yapili nukleuslarda yer yer nukleo-
luslar gozlenebildi. Hicreler arasi yogun baglanti plak-
lari, yer yer interdijitasyonel hlicre uzantilar vardi. Bazi
hicrelerde subplazmalemmal elektron yogun madde
birikimi vardi. Sitoplazmada grantler endoplazmik retiku-
lum gelismis olup ayrica filamentéz yapilar bulunmak-
taydi (Resim 4). Bu ultrastriktirel degisiklikler primitif ve
undifferansiye stromal-pluripotansiyel mezenkimal hiicre-
lerin proliferasyonu seklinde yorumlandi.

Resim 4. Tuméral hiicreler arasi yogun baglanti plaklari ve in-
terdijitasyonel hiicre uzantilan ile hiicre sitoplazma-
larinda graniler endoplazmik retikulum sisternalar
gozlenmektedir (Elektron mikroskopi, X 9000).

Tartisma ve sonug

Gastrointestinal stromal timérler kaynagi oldukca
tartismali, midenin en sik mezenkimal timérleridir (2, 4).
Tumord olusturan hicreler ne Schwann hiicresi ne de
diz kas hicresi kaynaklidir (1, 5-8). Son yillarda bu ara-
nan kaynagin gastrointestinal sistemin motor fonksiyon-
larinda hiz belirleyen, peristaltizmi ve kas kasiimasini ve
belki de sinirsel iletisimi bile kontrol eden interstisyel
bazi hiicreler olabilecegi gortsi gikmistir (7).

Kaynagi ne olursa olsun GIST lerin ana 6zellikleri degisme-
mektedir. insidansi 5.-6. dekatlarda tepe yapmakta, bazi
yayinlarda ortalama yas kendi olgumuzdaki gibi 63 dc
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laylarind@ bildirilmektedir (1, 4, 5, 9-11). Bazi dizilerde
erkekler (N3, 9), digerlerinde kadinlar (4, 10) daha sik
tutulmaktadirNMakroskopik olarak capr 3-16 cm ara-
Or yumusak, balik eti kivamh, kirli sari
ya da gri-pembe reMli, nekroz ve santral kistik olusumlar
iceren bir yapi sergiler\, 4, 9). Mikroskopik olarak yik-
sek sellularitedeki timor ellikle igsi, yer yer epiteloid
hiucre 6zellikleri gosterir (1, 2.5, 9-11). Kendi olgumuz
da benzer 6zelliklerdedir. Gastro\testinal stromal timé-
rin malign-benign ayriminin yapNgpasinda kullanilan
Glcutler timér capi, selltlarite, nikleerNgtipi, nekroz var-

sinin 2/10 buyuk biyutme olmasi nedeniyle benigh\gla-
rak deg@erlendirilmistir.

Ultrastrikturel olarak, hicrelerin sitoplazmasinda yogun
graniler endoplazmik retikulum yapilari, artmis Golgi ci-
simleri ve mitekondriler, dilate olmus sisternalar ile fokal
yogunlagsma gdésteren sitoplazmik mikrofilamanlar izlenir
(3, 11, 12). Suster ve ark. 9 GIST olgusu degerlendirmis
ve ultrastrikturel dzelliklerini belirlemislerdir (12). Kendi
olgumuzda goézlemledigimiz gelismis graniller endoplaz-
mik retikulumlara alan ve sitoplazmik filamentler igceren,
birbiri ile yakin iliskideki hiicreler ve bu hicreler arasi im-
matlr baglanti kompleksleri bu ¢alismada da bildiril-
mistir. Yine bu ¢alismada sézedilen pinositik vezikuller
ve hiicreler etrafindaki kismi bazal lamina olusumuna ise
olgumuzda rastlanamadi. Gézlemledigimiz bu ultrastrik-

Kaynaklar

1. Parithivel VS, Niazi M, Shah AK, Ha JP, et al. Gastrc
stromal tumor. Am Surg 2000; 66(7): 689-91.

2. Miettinen M, Sobin LH, Sarlomo-Rikala M. Immunohisto-
chemical spectrum of GISTs at different sites and their dif-
ferential diagnosis with a reference to CD117. Mod Pathol
2000; 13(10): 1134-42.

3. Yantiss RK, Spiro IJ, Compton CC, Rosenberg AE. Gastro-
intestinal stromal tumor versus intra-abdominal fiboromatosis
of the bowel wall. Am J Surg Pathol 2000; 24(7): 947-957.

4. Miettinen M, Sarlomo-Rikala M, Sobin LH, Lasota J. Gas-
trointestinal stromal tumors and leiomyosarcomas in the
colon. Am J Surg Pathol 2000; 24(10): 1339-1352.

5. Yerci O, Girel S, Adim BS, Oztiirk H ve ark. Gastrointesti-
nal sistemin mezensgimal tumérleri. Turk J Gastroenterol
1999; 10(4): 432-437.

6. Miettinen M, Virolanen M, Sarlomo-Rikala M. Gastrointesti-
nal stromal tumors-value of CD34 antigen in their identifica-
tion and separation from true leiomyomas and schwanno-
mas. Am J Surg Pathol 1995; 19(2): 207-216.

7. Sircar K, Hewlett BR, Huizinga JD, Chorneyko K, et al.
Interstitial cells of Cajal as precursors of gastrointestinal
stromal tumors. Am J Surg Pathol 1999; 23(4): 377-389.

52

Tirkiye Ekopatoloji Dergisi 2001; 7 (1-2): 49-52

threl ézellikler primitif ve indifferansiye stromal-pluripotan-
siyel mezenkimal hicrelerin proliferasyonu seklinde
yorumlanmistir.

Gastrointestinal stromal tiimérler siklikla leiomyom ve
schwannom ile karismaktadir. Ayirici tanida imman dok-
ukimya anahtar rol oynar. Immin dokukimyasal olarak
gastrointestinal leiomyomlarda vimentin ve aktin,
schwannomlarda ise S-100 ve vimentin pozitif iken, her
iki timor de CD34 negatiftir. Gastrointestinal stromal
timor ise aktin ve S-100 negatif, CD34 pozitifitir. Bu ne-
denle CD34 antijeni ayirici tanida yol gdéstericidir (2, 5,
6, 11). Bu transmembran glikoprotein yapisindaki antijen
ilk bulundugunda myeloid kdék hiicrelerinde bulunan bir
hematopoetik progenitor olarak tanimlanmistir. Daha
sonra bunun &zellikle fibroblast benzeri ve primitif hiicre
topluluklarinda yaygin olarak bulundugu goérilmistar.
Gastrik stromal dokularda diiz kas demetleri etrafinda
saciimis fibroblastlar bulunmaktadir (6). Son yillarda bu
ezenkimal timdr hlcrelerinin gastrointestinal sistemde
an Cajal'in interstisyel hicrelerinden kaynak-
bu hucreler igin spesifik antijenin ise CD117

\Jdi, gerek makroskopik-mikroskopik
kleri ve gerekse yapilan immin
sonucunda olgunun tanisi
Or olarak belirlenmistir. B
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Mezotelyoma patogenezi
The pathogenesis of the mesothelioma
Dilek Yilmazhayhan

Istanbul Universitesi Tip Fakiltesi Patoloji Anabilim Dali, istanbul

Ozet

Bu yazida mezotelyomanin patogenezi ile iligkili gtincel
bilgiler sunulmustur.

Anahtar sézclikler: Mezotelyoma, asbest, asbestosis

ezotelyoma multipotansiyel subserozal hicre orjinli

bir timérdar. Patogenezi olduk¢ca komplike olup
tam olarak anlagilamamistir ve etyolojik faktérleri irde-
lemeden tartismak olanaksizdir. Bu faktérlerin basinda
da asbest gelmektedir. Reaktif oksijen ve nitrojen urin-
lerinin proteinlerin ve DNA nin oksidasyon ve/veya nitro-
zilasyonuna yol actigi Gzerinde durulmaktadir. Kisisel
antioksidasyon ve/veya detoksifikasyon bozukluklari da
6nemlidir. Asbest fibrillerinin bu sekilde sinyal transdiiksi-
yon yollarini aktive ederek hiicre proliferasyonu ve apop-
toza yol actig disinilmektedir. Asbestoz kappa B gibi
nikleer transkripsiyon faktérlerini aktive eder. Bu faktér
ise 6zellikle manganez superoksit dismitaz gibi antioksi-
dan enzimleri upregile etmektedir. Bu enzim asbestoz
iliskili mezotelyomalarda ylUksek bulunmustur. Bakir-
¢inko slperoksit dismultaz, katalaz, glutasyon peroksi-
daz gibi enzimler de yiksek olabilir (1). Baslangicta
olusan yabanci cisim- dev hlcre reaksiyonunu izleyerek
hicresel proliferasyon ve malignitenin ortaya c¢iktig
distnidlimektedir (2).

Asbestin sitotoksik, genotoksik ve proliferatif etkisi aktif
oksijen Urtnleri ile olusmaktadir. Bunlar fagositik
hicrelerin Urettigi reaktif oksijen metabolitleridir. Bu etki
ilk kez antioksidanlarin fibrillerin (10 mp dan uzun) sito-
toksik aktivitesini azalttiginin gérilmesi ile ortaya kon-
mustur. igsi ve bol demir iceren krokidolit timorojen,
amozit ve Kkrizotil kronik iltihap ve proliferasyon yapicidir.
insan mezotel hiicreleri diger solunum sistemi hiicre-

Summary

In this paper current knowledge about the pathogenesis
of mesothelioma has been presented.

Key words: Mesothelioma, asbest, asbestosis

lerine gbre asbestin sitotoksik etkisine daha duyarh
g6zikmektedir (3-5). Krizotil ve krokidolit ile human-
hamster hibrid hiicrelerinde delesyon ve nuktasal mutas-
yonlar saptanmistir (6,7). Fibrillerin uzunlugu ve geomet-
rik 6zellikleri etkilidir. Fibrillerin ylzeyinde bir reaksiyor
olusmaktadir. Fibrillerin biyopersistansi da énemlidir (8-
10). Krokidolit krizotilden daha katalitiktir (5,11). Demi
varligl sitotoksisite, lipid peroksidasyonu ve DNA
kirimalari agisindan énem kazanmaktadir (12-16). Kro-
kidolitin demir kapsami (agirhginin %36 si), krizotilden
(%2-3) fazladir. Asbest ile rodentlerde c-fos ve c-jun
protoonkogen aktivasyonu saptanmistir (17). Bu doza
bagimh ve krokidolitle daha belirgindir. Diger bir yol da
poliamin sentezi ile nikleer molekillerin uyariimasidir
(18). Bu da oksijene bagimli bir reaksiyondur. Leigh ve
ark. kuru akc dokusunun grami bagina dugen fibril orani-
nin epitelyal, mikst, sarkomatéz tipte giderek arttigini
gbézlemigler. Bu bagslangi¢ dozdan sonra maligniteye
dogru gidisin kaniti olarak yorumlanmistir (19). Fibrillerir
konsantrasyonunun énemi konusunda calismalarda fikir
birligi yoktur, fiziksel dzellikler kimyasal 6zelliklere gore
daha etkin gorilmektedir. Krizotil fiziksel olarak amfibol-
lerden daha c¢abuk elimine olur. Isik mikroskopik olarak
gérmek zordur. GUnkU kiguk ve reflesi azdir. Akcigerin
bélgelerine gére birikim farkl olup, bu yolla maruziyeti
gbstermek anlamsizdir. Isik ve elektron mikroskopik bul-
gular uyumsuz ve kontrol grubu olusturmak zordur.

Asbest disi nedenler arasinda Mullite iskogya’da (20),
Erionit Orta Anadolu’da (21) tanimlanmistir. Sentetik
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mineral fibrilleri daha ¢ok karsinojendir (22). Ailevi olusu
maruziyetten ayri tutmak zordur. Kronik iltihap ve skar
neden olabilir (23).

Radyoterapiyi takiben ortaya ¢ikan vakalar bildirilmistir
(24-27). Herbisidlerin etkisi belirtiimistir (28,29) . Asbest
iscilerinin  eslerinde géralmustir (30-32). Dusuk doz
cevresel etkinin 6nemi Uzerinde de durulmaktadir (33).
Pek ¢ok baska endistri kolunda tek tek vakalar da
yayinlanmigtir.

SV40 etkisi Uzerinde son yillarda ¢ok tartigiimaktadir
(34-42). Kontamine polio asisi ile dikkati ¢ekmistir.
Negatif prognostik kofaktdr (bifazik ve sarkomatéz tipte
belirgin) oldugu belirtimektedir (45). Emri ve ark. ¢alis-
masinda Turkiye'de kofaktdr olarak belirlenmemistir (46).
Mulatero da ingiltere’de iliskisiz bulmustur (1999). SV40
sekanslari epitelyal tipte gdsterilmis olup, sarkomatéz
tipte gdsterilememistir. insitu mezotelyomada saptanmistir.
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Reaktif mezotelde dlsuk orandadir. Asbest ile iligkisi
tartismalidir (42,48). Akciger karsinomu ve komsu doku-
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(49,50).
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Environmental asbestos in Turkey and the
international experience®
Tlirkiye'de cevresel asbestoz ve uluslararasi deneyim*

Gunnar Hillerdal, MD

Assistant Professor, Department of Respiratory Diseases Academic Hospital,
751 85 Uppsala and Karolinska Hospital, 171 76 Stockholm, SWEDEN

Summary

Many different mineral fibers exist in the environment.
Only a handful, however, are both dangerous to inhale
and occur in places where humans can be exposed.
Those now identified as problem fibers are the asbestos
fibers and the fibrous zeolite called erionite. Chrysotile is
broken down in nature and has a comparatively fast
clearance from the human body and therefore
environmental diseases seem to be mainly associated
with the amphiboles. Crocidolite is the most dangerous
of the asbestos fibers. Environmental problems have
been reported in the general population in the southern
part of China, and from populations around old mines in
South Africa. Amosite is also nowadays rarely used.
Population old mines in South Africa have been
environmentally exposed. Tremolite has been mined
only to a small extent but is a common contaminant in
different ores (talc, zinc, nickel, iron, chrysotile etc) and
also occurs in many rocks all over the world. This is the
most common environmental problems, with exposure to
general population in areas of Austria, Bulgaria, Corsica,
Cyprus and Turkey. A special problem is white-washing
of houses with tremolite-containing material, which has
been in practice in Greece, New Caledonia and Turkey.
Anthophyllite has been mined for example in Finland
and Japan, but today has no industrial use. Endemic
plaques are reported from these two countries, but no
mesotheliomas. Erionite is not a very common mineral
but is formed under certain conditions in volcanic areas
of the world and is found with other zeolite minerals. It
has a very strong tendency to cause mesotheliomas, as
seen from some villages in Turkey. Turkey is a unique

Ozet

Dogada bir ¢ok degisik fibré6z mineral bulunur. Bu miner-
al lifleri dogada miktar olarak az bulunsa da insanlarin
karsilacabilecegi yerlerde bulunmaktadir ve solunum yo-
luyla inhalasyonu tehlikelidir. Bu agidan gevresel sorun
yaratan mineral lifleri asbestoz ile eriyonit olarak bilinen
fibréz zeolit'tir. Krisotil dogada parcalanan ve insan
viicudundan atilmasi géreceli hizli olan bir mineraldir.
Bu nedenle cevresel hastaliklar daha ¢ok amfiboller ile
iliskili gibi géziikmektedir. Krokidolit asbest liflerinin en
tehlikeli olanidir. Giney Cin ve Giney Afrika'daki eski
madenler gevresinde yasayan toplumlarda bu mineral ile
karsilasmaya bagli cevresel sorunlar bildirilmistir. Amozi
bugiinlerde seyrek kullaniimaktadir. Guliney Afrika'dak
eski madenlerin cevresinde yasayan insanlar gevrese
olarak etkilenmistir. Tremolit madenciligi sinirli miktar:
dadir ancak bu mineral lifi degisik maden cevherlerine
(talk, ¢inko, nikel, demir, krisotil vb) siklikla kontamine
olur ve tim diinyada pek ¢ok kayalik bélgede bulunur.
Bu mineral lifi karsilasilan ¢evresel sorunlarin en sik
nedenini olusturmaktadir ve Tiirkiye, Avustralya, Bulgaris-
tan, Korsika, Kibris gibi (ilkelerde genel popliilasyonu et-
kilemektedir. Yasanan &zel bir sorun ise Yunanistan,
Yeni Iskogya ve Tiirkiye'de evierin tremolit iceren mater-
yal ile sivanmasi ve bu uygulamanin giincel olarak
sdrmesidir. Antofilit Finlandiya ve Japonya'da ¢ikarilsa
da bugtin endiistriyel kullammi yoktur. iki ayr (lkede
endemik alanlar bildiriimis ancak mezotelyoma ile iliskis
g6zlenmemistir. Eriyonit sik karsilasilan bir  minera
degildir. Dinyadaki belli basl volkanik alanlarda olugsur
ve diger zeolit minerallerle birlikte bulunur. Tiirkiye'dek
bazi kéylerde gérildigl gibi mezotelyomaya yol agma
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country in the world, because the problem with
environmental asbestos and erionite has been well
described there, and there is large experience in how to
deal with the problem. This has been of great importance
to the rest of the world and will be even more in the
future, because these problems with certanity exist in
many other places in the world as well but have not yet
been studied and reported.

Key wors: Environmental, asbestos, erionite

* Presented at 1st Turkish Ecopathology Congress (20-
23 April 2001, Sigacik, Seferihisar - izmir / Turkey).

that asbestos can cause pulmonary disease. This
knowledge originated from studies medical studies of
occupational exposures, but it has been increasingly
realized that environmental exposure also can pose
grave dangers.

I t has been known since early in the 20th century

There are many varieties of fibers in the environmental
today, both naturally occuring and manmade. Only a
handful, howewer, are both dagerous to inhale and
occur in places where humans can be exposed. Those
now identified as problem fibers are the asbestos fibers
and the fibrous zeolite called erionite. There are many
other potentially dangerous fibers in other parts of the
world that could cause human disease, but whether this
occurs is currently unknown.

Types of asbestos

There are five well-studies types of asbestos: chrysotile
and the amphiboles, consisting of straight fibers:
crocidolite ("blue asbestos"), amosite ("brown asbestos"),
tremolite and anthophyllite. All these fibers differ in their
diameters and lengths and also in their abilitiy to resist
breakdown in biological tissues. The most important and
widely industrially used type of asbestos has curly fibers
and is called chrysotile, or white asbestos. Chrysotile is
broken down in nature and has a comparatively fast
clearance from the human body and therefore
environmental diseases seem to be mainly associated
with the amphiboles (2).

Crocidolite is the most dangerous of the asbestos fibers
and is no longer mined. Amosite is also nowadays rarely
used. Tremolite has been mined only to a small extent
but is a common contaminant in different ores (talc, zinc,
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egilimi  yiksektir. Tirkiye asbestoz ve eriyonit ile ilgil
cevresel sorunlarin etraflica tanimlandigi ve bu sorunla
basa c¢ikma konusunda genis deneyimi bulunan bir
Ulkedir. Bu, diger dlkeler icin ve gelecek icin de blyik
énem tasimaktadir, ¢link( asbestoz sorunu diinyadak
bircok bélgede devam etmektedir ve heniiz bu konu
tzerinde bilimsel ¢calisma yapilmamigtir.

Anahtar sézclikler: Cevresel, asbestoz, eriyonit

* 1. Tirkiye Ekopatoloji Kongresi (20-23 Nisan 2001,
Sigacik, Seferihisar - [zmir / Tiirkiye)'nde sunulmustur.

nickel, iron, chrysotile etc) and also occurs in many
rocks all over the world. Anthophyllite has been mined
for example in Finland and Japan, but today has no
industrial use.

Erionite is not a very common mineral but is formed
under certain conditions in volcanic areas of the world
and is found with other zeolite minerals.

Diseases and radiological findings

Asbestosis, or pulmonary fibrosis can occur with all
types of asbestos. The lung becomes fibrotic and stiff
and gas exchange dramatically decreases. It 1s
dose-related disease, and a fairly high exposure is
necessary to cause this clinical manifestation which is
shortness of breath. Once the process has started, it
continues to worsen. Asbestosis is rare with environmental
exposure but can occur after many years of slight
exposure.

Pleural plaques are the most common manifestations of
asbestos inhalation. Macroscopically, they are shining
white elevations with sharp borders on the inside of the
chest wall and consist of fibro-hyaline connective tissue
containing very few cells. Plaques are more related to
time after exposure than to the dose (2). Very few
plaques will be seen earlier than 15 years after the first
exposure to asbestos, and most will appear only after 30
years. In areas where the population is exposed from
birth the first pleural changes will apear after age 30 and
the indicence then inceases with age. Many plaques are
not seen until long after exposure has ceased. They
slowly grow larger over the years, and with many will
calcify (2).
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Howewer, exposur®&\}o asbestos will increase the risk in
a dose-related manneMMost data point to a multiplicative
effect. This means that a never-smoker the risk of
developing lung cancer becdyse of asbestos exposure
is small. In other words, most ¥\gsbestos lung cancers"
are also "smoker’s cancers." LudNg cancer is thus a
dificult disease to use a marker of low
mineral fibers, since smoking is over
primary cause.

se exposure to

Apart from a small basal incidence due to unkn
causes (and some other, very rare causes such as
radiation or old pleural scars) all cases can be
considered to be due to exposure to asbestos (or
erionite). The tumors grow slowly in the pleura resricting
the action of the lung and causing the death of the
patient often within a year of diagnosis. No curative
treatment exists, though some cytostatics seem to have
effect on the tumor. The disease is dose-related but
even a slight exposure can be enough. Like pleural
plagues, the appearance is usually more than 30 years
after exposure (3). The disease can also start in the
peritoneum.

Thus, two findings — pleural plaques and malignant
mesothelioma — are useful as "sentinel" diseases,
indicating that asbestos (or erionite) exposure has
occurred.

Local deposits of fibrous minerals

In many areas of the world, asbestos fibers occur in the
soil, remnants of rock weathering processes. Farmers
working with the soil may be exposed, and in some
countries locally occuring asbestos has been used for
white-washing of houses, construction of fireplaces or
sauna stones. As a result there are areas of the world
where pleural plaques are endemic. Endemic pleural
plaques were first described from Finland and since then
many other sites have been reported (Table 1) (4-7).

Calcified plaques are detected radiographically in the
older age groups and at autopsy (up to 100 per cent in
persons above age 50) though usually the incidence is
more modest. Plaques are more common among male
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farmers whereas when mineral fibers are used for
white-washing of houses, the women also have a high
incidence of plaques.

Table I. Environmental problems with mineral fibres (asbestos
or erionite).
Tremoli te

General population: Corsica, Cyprus

Farmers: Austria, Bulgaria, Turkey

White-washing houses: Greece, New Caledonia, Turkey
Amosite

Population around mine: South Africa

Crocidolite

General population: Rep. of China

Population around mine: South Africa

Anthopyllite

pulation around mine: Finland, Japan

Farmers:
Erionite
Villages: Turkey

Turkey has a big prob with two fibers: tremolite and
erionite. In many villages t\gmolite occurs, with exposure
to farmers and when the\gsubstance is used for
whitewashing houses. Erionite\\was formed during
volcanic activity and can be found W roads, fields, and
building stones. Apart from the pleural ®Qanges, erionite
vilages also have an extremely high "\
malignant mesothelioma. In fact, this dreadfu
the main cause of death there (8).

Endemic plaques are of interest also in other countri
since many persons born in "endemic areas" have
moved to other places, taking with with them not only
the plagues but also the risk of mesothelioma and lung
cancer.

What should be done about asbestos and erionite
occuring localy?

As mentioned, Turkey is the best investigated country
for these local findings, but as can be seen from table I,
many other countries are also affected. Most probably,
the problem is much more wide-spread and other
countries may have similar problems, but not detected
or identified as yet. Corsica, Cyprus, Greece and New
Caledonia have only recently discovered these diseases

59



Gunnar Hillerdal

Once the proNem has been identified, the most
important next stepNs to inform those affected of the risk
and which habits sMQuld be avoided. For nstance,
white-washing of houses\§hould be abandoned or other
substance should be used.
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Prostat karsinomlarinda tanisal ipuclar
ve ayirici tani
Diagnostic clues and differential diagnosis in prostate carcinoma
Duygu Dusmez

Mersin Universitesi Tip Fakittesi Patoloji Anabilim Dall, Mersin - icel

Ozet

Prostat karsinomunu taklit lezyonlarin tanimlanmamig
olmasi ge¢mis dénemlerde yanlis taniya yol acan en
6nemli faktér olarak yorumlanmaktadir. Bu yazinin
amaci gincel bilgilerin 1s1ginda prostat karsinomunda
ayirici tanida zorluk yaratan lezyonlari son terminoloji
esliginde tanimlamak, tanida yardimci olabilecek
ipuclarini gézden gecirmektir. Yazida prostat karsinomu
tanisinda gegerli olan kriterler, premalign lezyonlar ve
karsinomu taklit eden benign lezyonlar tarif edilmistir.
Ayirici tanida yer alan lezyonlarin bilinmesi ve bu lez-
yonlarin ortak isimlendirmeler ile tanimlanmasinin pato-
loji raporlarinda verilmek istenen mesajin netligi ve has-
ta izlemi agisindan olumlu katki yapacagi kanisindayiz.

Anahtar sézciikler: Prostat karsinomu, ayirici tani

rostat karsinomunu taklit eden bircok lezyon ftarif
P edilmigtir. Bu lezyonlarin tanimlanmamis olmasi
gecmis doénemde yanlis taniya yol agan en 6nemli faktor
olarak yorumlanmaktadir (1). Bu yazinin amaci, giincel
bilgilerin 1s1ginda prostat karsinomunda ayirici tanida
zorluk yaratan lezyonlari son termonolojiler esliginde
tanimlamak tanida yardimci olabilecek ipuglarini gézden
gegirmektir.

Histopatolojik bulgular

Karsinom tanisindaki ilk basamak yapisal paternin bo-
zulmasidir (2). Yapisal farkliliklar ile kastedilen infiltratif
patern gb6steren kuglk bezler; bunlarin duzensiz
yerlesimi; kiguk ve bulylk asinuslarin siki sikiya bir

Summary

The benign lesions mimicking prostate carcinoma were
not fully described in the past, and that was one of the
most important reasons of misdiagnosis of prostate
carcinoma. The aim of this article is to describe the
diagnostic pitfalls and differential diagnosis of prostate
carcinoma, and the last terminology with the help of recen:
literature and textbook knowledge. The premalignan
lesions were also discussed. Using the same terminology
and to be aware of benign lesions that are important ir.
differential diagnosis, the pathology reports will be more
useful in clinical management of the patients.

Key words: Prostate carcinoma, differential diagnosis

araya gelmesi; flzyon, prostatik intraepitelyal neoplazi
(PIN) olamayacak kadar genis ve duzensiz kribriform
patern; kivrim icermeyen, diizlesmis genis asiniler; solid
tabakalardan olusan kordonlardir (2, 3). Diger major kri-
terler nikleer buylme, nikleoler belirginlik, tek tabakali
siralanmadir (2).

Mindr kriterler ise sirasiyla, mavi refle veren musinéz
sekresyonlar, pembe renkte amorf sekresyonlar, mitoz,
kristaloitler, komsu HGPIN, amfofilik sitoplazma. nikleel
hiperkromazidir (2).

Asit musin salgilayan hicreler normal prostatda ve be-
nign lezyonlarda da izlendiginden karsinom tanisinda
nonspesifik bir bulgudur (4). Mavi refle veren musinéz
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nlar adenozisde az gorildugi
yardimci oWpilir (5).

icin tanida

Kristaloitler kaNjnomlarin %60'inda gértliirler. Ozellikle
iyi diferensiye kampomlarda siktir. Karsinom cevresin-
deki benign bezlerde W adenozisde de gdrulebilir (2).

Amfofilik sitoplazma boydgma ile ilgili olabilir. Dogru
degerlendirmek igin, acik sodk boyanan komsu benign
glandlarin varhgi gereklidir (2).

Nikleol sayisi, nukleusdaki yerles
sekli, stromal degisiklikler, intraglandl
mali bulgulardir. Ekzentrik niikleolus karsin
yararli olabilir, ancak bir c¢ok karsinomda
benign hicrelerde oldugu gibi santraldedir (2).

yeri, nikleusun
nekroz tartis-
tanisinda
(ikleolus

Prostat karsinomlarinda her olgu kendine 6zgudur, h%g
rhangi bir majoér ve mindr kriterler toplami yoktur. Majér
kriterler dahi tek baslarina yeterli degildir. istisnalar per-
indral invazyon, glomeruloid olusumu ve kollajendz mik-
ronodullerdir (2).

Premalign lezyonlar

Prostatik intraepitelyal Neoplazi:  Bu lezyonda prostat
kanal ve asinuslarindaki liminal epitelde displazi ve pro-
liferasyon vardir (6). Hlcresel kalabaliklasma ve stratifi-
kasyon olusur. Hiicre biyUklUkleri ve nlkleuslar farklidir.
Hiperkromazi ve niikleomegali vardir (6). Yiksek der-
eceli prostatik intraepitelyal neoplazi (HGPIN) dért mik-
roskopik tlrde gordlebilir. Bunlar tufting, mikropapiller,
kribriform ve diiz paterndir (7). Kribriform dizilim derece
3 adenokarsinomdan ayirimini zorlastirabilir (6). HGPIN
hucresel 6zellikleri invaziv karsinomdan farksizdir. Tek
fark bazal tabaka icermesidir (6). Dlsuk dereceli prostat-
ik intraepiyelyal neoplazinin (LGPIN) atipik 6zellikler
iceren hiperplaziden ayrimi zor oldugu ve kriterleri sub-
jektif oldugu igin kullanilmamasi énerilmektedir (5, 8). Ar-
tan PIN derecesi bazal hicre tabakasinin progresif ke-
sintilesmesi ile birliktedir. Normal bezler 34bE12 ile
kesintisiz boyanmasina karsin kesintili boyanma HGPIN
olgularinin %56’sinda saptanmistir. Kesintiler invaziv
karsinomaya komsu bezlerde uzak olan bezlere oranla
daha coktur (9).

PIN’in karsinomdan ayirici tanisi (Tablo I)' de, HGPIN ve
prostat karsinomu arasindaki iliski Tablo II' de 6zetlen-
mistir (7).

Atipik Adenoid Hiperplazi (AAH): Karsinom ile en ¢ok
karisan lezyonlardan biridir. Sinonimleri adenozis, kiguk
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gland hiperplazisi, atipik adenozis ve kicuk atipik asiner
hiperplazi'dir. 1994 yilinda yapilan bir konsensusda ati-
pik adenomatéz hiperplazi terminolojisi kabul edilmistir.
Uzerinde anlagilan bir diger gériis de AAH'nin kanser ile
iliskisinin zayif olmasina karsin timdiyle negatif olmadigi
konusudur (10)

John Hopkins Tip Merkezinde TUR materyallerinde
gorilme orani %1.6, igne biyopsilerinde ise %0.8'dir.
AAH tanisi ayirici tanida karsinomun oldugu lezyonlar
icin kullanilmalidir. lyi diferensiye karsinomla AAH ayirici
tanisi Tablo Il de &zetlenmistir.

Atipik adendmatdz hiperplazinin karsinom ile ortak
6zellikleri, kalabaliklasmig sirt sirta vermis bezler, intra-
luminal kristaloitler, orta buyuklukte <1.5 mm nukleolus,
daginik iyi gelismemis bezler ve tek hucreler, nodul peri-
ferinde minimal invazyondur.

santral zonda daha ¢ok olugur. Dolayisi ile TUR
llerinde daha siktir. igne biyopsilerinde tani

ya da metakron karsinom riskinin
a bir bulgu yoktur (7).

Normal anatomik yapilar ve embriyoni
Seminal vezikil ve ejekdilatuvar ka
Cowper bezleri
Paraganglionik doku
Mezonefrik artiklar
Urethrada ektopik prostat dokusu

Hiperplazi
Benign epitelyal hiperplazi
Kribriform hiperplazi (Seffaf hiicreli hiperplazi dahil)
Atipik bazal hiicre hiperplazisi
Postatrofik hiperplazi
Basit lobler atrofi
Sklerozan adenosis

Metaplazi ve reaktif degisiklikler
Urotelyal metaplazi
Enfarktls sonucu olusan atipi
inflamasyon sonucu olusan atipi
Radyasyon sonucu olusan atipi
Prostatik Urethrada nefrojenik metaplazi

Karsinom
Asiner adenokarsinom
Urotelyal displazi ve karsinom
Prostat adenokarsinomun kribriform paterni
Duktal (endometrioid) prostat adenokarsinomu



Prostat karsinomlarinda tanisal ipuglari ve ayirici tani

TaN HGPIN ve prostat karsinomu arasindaki iliski.

Histoloji
Benzer yapisdve sitolojik 6zellikler
Yerlesim
ikisi de dncelikle p
Hucre proliferasyonu ve 6
PIN blyime fraksiyonu
Apoptotik cisimciklerin sayi
Her ikisinde de bcl-2 ekspresy
Bazal hicre yitimi

Jeral zonda yerlesir ve multisentrikdir.
U (apoptozis) ile iligki
sinoma benzer.

Kanser varliginda PIN sikligi, yayihmi, sidd
immuinfenotip
PIN benign epitelden ¢ok karsinoma benzer.
PIN ve kanserde grade arttik¢a
PSA, néroendokrin hiicreler, sitoskeletal ve sekretua
lerinin kaybr,
Tip 4 kollejenaz, TGF-alfa, EGF, EGFR, Lewis Y antijen v
erbB-2 onkojen ekspresyonlari giderek artar
Morfometri
ikisi de benzer niikleer alan, kromatin igerigi, niikleer peri
metre, nlkleer cap ve yuvarlaklik igeririler.
Her ikisi de benzer niikleoler sayi, biyuklik ve lokalizasyona
sahiptir.
DNA igerigi
Benzer andploidi frekansi
Genetik instabilite
Benzer allel yitimi frekansi
Benzer allel yitimi odagi
Mikrodamar dansitesi
PIN’den karsinoma artan mikrodamar yogunlugu
Orijin
Karsinomun PIN alaninda ortaya ¢iktigi gosterilmis
Yas
PIN’in en sik gériildugi yas karsinomdan éncedir.
Prediktif deger
HGPIN’in karsinom icin ylksek prediktif degeri vardir

Tablo Il. Atipik adenoid hiperplazi (AAH) lyi diferensiye karsi-
nom ayirici tanisi.

Atipik adenomat6z hiperplazi  Disik dereceli karsinom

KUGUK BUYUTME OZELLIKLERI
Lobiiler biyiime infiltratif/dtizensiz
Kugik glandlar ve blyuk Sadece artmis kuglk glandlar
glandlarlai¢ ice
BUYUK BUYUTME OZELLIKLERI
3>pm niikleolus yok Genellikle iri niikleolus var
Kugik ve blyuk glandlarin Kuguk glandlarin hiicresel
hiicresel 6zellikleri benzer 6zellikleri gevredeki blylik
glandlardan farkh
Acik soluk sitoplazma Amfofilik sitoplazma olabilir
Mavi refleli musindz sekretler  Mavi refleli musinéz sekretler
nadir sik
Korpora amilasea sik Korpora amilasea nadir
Bazal hiicreler segilebilir Bazal hiicre yoktur
Bazal hiicre spesifik Bazal hiicre spesifik keratinlerle
keratinlerle bazi boyanma yok
glandlarda boyanma
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Ayirici tanida glicliik yaratan lezyonlar

Atrofi: lyi gelismis acik limenli bazofilik boyanan gland-
larla karekterizedir. Bazofili nukleus biyukluginden ¢ok,
sitoplazma miktarinin az olusuna baghdir. Adenokarsi-
nomlarda sitoplazma miktari daha yuksektir.

Atrofi genellikle lobiiler bir lezyondur. infiltratif gériniim
aldiginda karsinom ile karisir. Karsinom diginda atrofik
bezler benign bezler arasinda infiltratif olarak gérilmez-
ler. Buyik buyitmede nikleus nadiren irilesmistir ve tek
tik iri nUkleolus gdzlenebilir. Bazofilik agik limenli bezler
atrofik karsinom digsinda atrofi lehinedir. Nikleer atipi
yaniltmamalidir (11).

Kismi atrofi: Bu lezyonda agik-soluk sitoplazmali atrofik
bezler vardir. Nukleus limene yakin ve Kkuglktur.
Ukleol belirgin degildir (11). Siklikla daha iyi taninan

nomda ise h
da coktur (11)

re sitoplazmasi kismi atrofiye oranla daha

Post atrofik hiperplai{
post atrofik hiperplazisi
ler atrofik gérinimlerine k
siteye sahiptir (5). Adenokarsy
atrofi tipidir. Ddseyici epitel algak

Atrofik bezlerin sayisi ¢ok ise
H) dusundlir. Bu kiguk bez-
Iin artmig proliferatif kapa-
om en ¢ok benzeyen
\boidal olup orta der-

late asinus bulunur ve kuglk asinuslar dilate olan basi-
nuslardan tomurcuklanir. Komsu benign epitel hucrel&
ile karsilastirildigi zaman nukleus/sitoplazma oraninin
artmis oldugu izlenir. Bazal hiicre tabakasi genellikle vardir,
fakat 1sik mikroskopisinde siklikla belirgin degildir.
34bE12 ile fokal fragmente bazal hiicre boyanmasi sap-
tanabilir. Komsu prostatik asinuslar daima fokal de olsa
atrofik dzellikler icerirler.

Ayirici taniya alinacak en énemli antite iyi diferansiye
karsinomdur. PAH’ de biraz blyik nikleoluslar bulunabi-
lir, ancak bunlar fokaldir ve hucrelerin ¢ogunda mik-
ronikleoluslar bulunur. PAH’nin karsinomdan ayrilmasi,

lerinde en =zordur, bu antitenin bilinmesi ayrimin

yapiimasinda yardimci olur (13)
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D. Diismez ve ark.
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Tablo IV. Benign asiner atrofi ve atrofik 6zellikler iceren adenokarsinom ayirici tanisi.

Benign asiner atrofi

AN

Atrofik &zellik iceren adenokarsinom

Yapisal 6zellikler

Kiguk blyitme Lobuler yapi korunmusg

Bazal hiicre tabakasi
Sitoloji

Nikleus

Nikleolus
Luminal igerikler

Koyu eozinofilik proteindz sekret

Bazofilik misin

Kristaloitler

Asinuslar dilate ve/ya da kig¢ik ve dizensiz

Lobdler yapida kayip
Asinuslar dilate ve/ya da kigik ve

diizensiz

Genellikle intakt, bazen belirsiz, genellikle hiperplastik Yok

Orta yada belirgin irilesme
Belirgin

Cok sik
Sik

Bazen

Atrofik o6zellikler iceren prostat adenokarsin  omu:
Asiner atrofi ve post-atrofik hiperplazi siklikla adenokar-
sinomla karistirilirken, tersi de bir tanisal sorun yapabilir.
infiltratif blyime paternine sahiptir. Nilkleus blyiimis-
tdr. Makrontkleolus vardir. Komsu non-atrofik karsinom
varligi tanida yardimci olur. Bazal hiicre icermez (5). Be-
nign asiner atrofiden ayirt etme kriterleri Tablo V'de su-
nulmustur (14). Degisik serilerde bu paternin gériime
sikh@i, prostatektomi spesmenlerinde %3-15.8, igne bi-
yopsilerinde ise %2 oraninda bildiriimektedir (14, 15). Bu
tanimlamay! kullanmak icin atrofik &zelliklerin timér
alaninin en az %50'sini kapsamasi gerektigini 6ne
surenler de vardir (16).

Bazal hiicre hiperplazisi: Prostatda bazal hiicrelerin hi-
perplaziden karsinoma dek uzanan bir dizi lezyonu
vardir. Hucreler az miktarda sitoplazma igerdiklerinden
kiguk blyiutmede bazofilik boyanan bezler géralir.
Yuvalarin cevresinde palizatlar olusur. Santral limen
icerirler. Atipik hicresel dzellikler iceren bazal hiperpla-
ziye "atipik bazal hiicre hiperplazisi" (ABH) denilir. Hiic-
reler pleomorfiktir. Karsinomdan ayinimlari icin 34bE12
yararlidir. HGPIN'den ayirimi ise daha glgtir. ABH'nin
glandlari PIN glandlarindan daha kuguktir. ABH gland-
lar daha kalabalikken PIN glandlari normal glandlara
benzer sekilde arada stroma igerirler. ABH nikleuslan
yuvarlakken PIN nilkleuslart uzamistir. Atipik bazal
hicrelerin Gst kisminda benign nikleuslu sekretuar
hucreler déser. Bu alanlarda bazal hicreler bazal mem-
brana paralel akici bir patern gésterirler. PIN nikleuslar
bazal membrana dik yerlesirler, tam kat atipi vardir. Sol-
id adalar bulunmasi da PIN'den ayirt eden bir dzeliktir.
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santralde yerlesen bir lezyon oldugu igin TUR ma-

Bazal hicre hiperplazisi ve atipik
bazal hiicre hiperplaz™ prostat adenokarsinomu ve baz-
aloid karsinom ile iligkiliN\degildir. ABH karsinoma pro-
gresyon riski tasir mi bilifgemektedir. Bu lezyonun

natlrd bilinmediginden izlemi yapmalidir (11).

lyi gelismis kiiglik bezler ve dens ¥liler igsi hiicreli
stromadan olusan bifazik bir lezyond Bezler yada
stroma dominant olabilir. Glandlar kicukis&. Nukleus
ufak ve dlzenlidir. Seyrek olarak nikleolus biiySk olabi-
lir. PAP ve PSA ile boyanirlar. Kalin bir hyalinizeNgon-
nektif doku bezleri sarar. Mitoz azdir ya da yokt
Sellller olmasina karsin igsi hiicre komponenti pleomor-
fizm ve mitoz igermez. Bazal hiicreler normalin aksine S-
100 ve SMA ile boyanirlar. Sklerozan adenozis ile karsi-
nom arasinda bir iligki yoktur (11).

Metaplaziler:

» Urotelyal hiicreli metaplazi: Prostat kanallarinin santral
segmentleri Urethraya benzer urotelyum ile déseli-
dirler. Periferal kanal ve asinUslerde urotelyum varsa
metaplazi adini alir (11).

» Paneth hiicre metaplazisi: Birkag olguda tanimlanmig-
tir. Apikal sitoplazmalarinda parlak asidofilik grandlleri
ile belirlidir (11).



Prostat karsinomlarinda tanisal ipuglari ve ayirici tani

Saydam hiicreli kribriform hipefnazi:
karsinom ile karisabilir. Bu antite
ile iliskisi yoktur (11).

Seminal vezikiil:

kromatik nikleuslar icerir. Bu kadar atipik gérinu
hicreler normalde iyi gelismis bezler yapamazlar (11).

Kaynaklar

1.

10.

11.

Skuam6z metaMazi: Enfarkta komsu alanlarda ve an-
tiandrojen uygula
sik olarak gozlenir. B
boyanmazlar (11).
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Sonug ve 6neriler

Prostat biyopsilerinde siklikla gériilen, malignite agisin-
dan kuskulu karsinom é&l¢utlerini tam olarak icermeyen
lezyonlar "atipik klguk asiner proliferasyonlar" baslhgi
altinda degerlendirilebilir. Bu lezyonlarda yeniden biyopsi
Onerilmektedir ve rebiyopsilerde karsinom tanisi alma
oranlari %42 dir (17).

Prostatda tanisal zorluk yaratan lezyonlarda klasik ‘benign
mi malign mi?’ zorlamasi yerine bir glvenlik araligi agig
bu hastalari izlenmesi yararlidir. ‘Atipik adenoid hiperpla-
zi’ adlandirma olarak kabul edilmig, ancak niteligi konu-
sunda degisik gérusler olan terminolojiler pratik uygula-
mada kafa karistirici olabilmektedir. Bu adlandirmanin
lezyonlar iyi bilinmelidir. Verilecek mesaj lezyonun kuskulu

. Cina SJ, Epstein JI. Adenocarcinoma of the p

oldugu ve olgunun izleminin gerektigi yéninde olmahdir.

. Oppd&gheimer JR, Wills ML, Epstein JI. Partial atrophy ir

adenocarcinoma with atrophi
a benign process. Am J Surg

consecutive completely embedded ra
specimens. AJCP 1998; 109 (6): 695-703.

atrophic features. Am J Surg Pathol 1997; 21 (3):

BS, Orozco RE, Bostwick DG. Diagnosis of ‘suspicious f
malignancy’ in prostate biopsies: predictive value for
cance. Urology 1998; 5: 749-58.

Yazisma adr esi

Yard. Dog. Dr. Duygu DUSMEZ

Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
Patoloji AD,

Eski Otogar arkasi

33070 MERSIN

TIf: 0-324-3374300-1553-1124

Fax: 0-324-3374305

E mail: dusmezduygu@hotmail.com

65



66



Tirkiye Ekopatoloji Dergisi 2001; 7 (1-2): 67-6!

|. Turkiye Ekopatoloji Kongresi’nin ardindan
(20-23 Nisan 2001, Sigacik-Seferih isar, izmir)
Prof. Dr. M. Serefettin Canda
7. [zmir Giincel Tip Ginleri ercevesinde bu yil ilk kez diizenlenen " 1. Tiirkiye Ekopatoloji Kongresi" 20-23 Nisan 2001 ginlerinde ve
uluslararasi katilimli olarak, Gtiven 2. Bahar Saglikli Yasam Merkezi, Sigacik-Seferihisar, zmirde gergeklestirilmistir.

"dur.

Kongrenin Onursal Bagkani Ege Universitesi Rektérii Prof. Dr. Ulkti Bayindir, Onursal Kurul Prof. Dr. Ozden Giinel, Prof. Dr. Selahattin Yazicioglu
ve Prof. Dr. Y. lzzettin Barig, Kongre Diizenleme Kurulu da Prof. Dr. M. Serefettin Canda (Bagkan), Prof. Dr. Tulay Canda, Prof. Dr. H. Ugur
Pabugguoglu, Prof. Dr. Atila Akkoglu, Dog Dr Umit Bayol, Dr. Ali Veral, Dr. Giner Ugardan olusmustur.

Ulkemiz de ilk kez diizenlenen bu kongrenin ana konusu "Tiirkiye’de 20007l yillarda giincel ve olasi asbestozis ve mezotelyoma sorunu

Kongrede islenen konular zetle soyledir: Kongre poster bildirileri sunlardir:

+ Tlrkiye'de asbestozis ve mezotelyoma sorununa
glincel yaklasim (M. Serefettin Canda)

* Asbestozis toplantisi | (Mod. Atila Akkoglu)

Asbest ve eriyonit nedir? (ismet Ozgenc)
Epidemiyoloji (Muzaffer Metintas)

Ege’'de asbestozis (Ali Veral) 3.
Giney Dogu Anadolu’da asbestozis (Abdurrahman Senyigit)

Turkiye ve Diinya'da asbestozis (Gunnar Hillerdal)

1. Canda MS, Giray M, Topam AN, Gériici G
Tirkiye'de asbestozis ve mezotelyoma sorunu ile 5 olgunun sunumu

2. Canda MS, Sis B.
Asbest cisminin gelisimi ve tanisal énemi

Esrefoglu N, Akkoclu A, itil O, Seving C, Kargi A, Canda T, Ugan
ES, Cimrin AA, Kiling O
Son 1 yilik mezotelyoma olgularimiz

4. Balioglu T, Dogan H, Uslu G, Bayol U
Mezotelyal timdr tanili olgularimizin patolojik 6zellikleri (19 olgu)

Asbestoz toplantisi Il (Mod. H. Ugur Pabugguoglu)
Goriintlleme (Emine Osma)

Sagaltim (Muzaffer Metintas)
Radyoterapi (Minir Kinay)

Tiirkiye'de asbestozis sorunu (Mod. M. Serefettin Canda)

Balioglu T, Tekin L, Kanceker B, Bayol 1]
Mezotelyal timérlerde immun dokukimyasal sonuglarimiz (8 olgu)

Elagdz $, Kivang F, Géze F
Sivas ydresinde mezotelyoma olgulari (80 olgu)

Selahattin Yazicioglu, Y. izzettin Baris, Mustafa Ozesmi 5 5

7. Glindogdu C, Girsan N, Aktas S, Erman Z, Erdogan F
Kuzeydogu Anadolu Bolgesinde gdrilen malign mezotelyoma
olgular

Grsan N, Albayrak A )
Mezotelyomalarda Bcl-2 onkoproteini ile Kl 67 indeksinin iligkisi

Patoloji toplantis (Mod. Ozden Giinel)

Patogenez (Dilek Yilmazbayhan)
Sitopatoloji (Cemil Ekinci) 8.
Sitopatoloji (Gamze Mocan Kuzey)

Histopatoloji (Leyla Memis) 9. Girsan N, Gindogdu C

« Poster oturumu ( Tillay Canda) Ovaryal yayilimli abdominal malign mezotelyoma olgusu

* Ekopatolojik slayt sunumu 10. Rezenko T, Onal B
Balya madenleri (Engin Uzgéren) Mezotelyomalarda artmis EGF-R ekspresyonu asbest liflerinin karsi-

Trkiye'den ekopatolojik gortintiler (M. Serefettin Canda) nojenk etkisine bagl olabilr mi‘

+ Efes Miizes i-Antik Tiyatro—Efes Tip Okulu-Selguk-Meryemana Evi Gezisi

Isveg'den esiyle birlikte gelerek kongreye katilan Prof. Dr. Gunnar Hillerdal mezotelyomalar konusunda uluslarasi alanda taninmig bir bilim adami,
ayni zamanda bir Tlrk dostur. Kendisi Isve¢'te gé¢men olarak bulunan mezotelyomali Ttrk isgilerinin doktoru olup, bu konudaki Internasyonal
deneyimini anlatmigtir.

Kongreye destek veren tiim bilim adamlarimiza, Agilis térenimizi onurlandiran Ege Universitesi Rektérii Prof. Dr. Ulkii Bayindir'a, Tiirkiye'nin her
yanindan gelen degerli katilimcilara, poster bildiri ile katilanlara, diizenleme kurulu Gylerine, Prof. Dr. Tilay Canda, Prof. Dr. H. Ugur Pabugcuoglu,
Prof. Dr. Atila Akkoglu, Dog. Dr. Umit Bayol, Dr. Ali Veral ve Dr. Giiner Ugar'a, Giiven 2. Bahar Saglikli Yasam Merkezi'nin yéneticileri Dr. Sefik
Glven ve esi Leyla Gliven'e, Seferihisar Kaymakami Adem Yilmaz'a Citroen firmasi sahibi Muhittin Gonen’e, Ganakkele’den Opr. Dr. Mahmut
Satan'a, Gediz'den Dr. Besim Keles’e candan tesekiirlerimizi sunariz. Telgraf ile basari dileyenler: Alaattin Yiiksel (izmir Valisi), Ahmet Pristina
(izmir B.S. Belediye Baskani), Zeki Bilgin inanli (izmir il Milli Egitim Miid.), M. Muhtar Canda (izmir il Milil Egitim Mid. Yar.), Prof. Dr. Fikret ikiz ve
Prof. Dr. Haluk Baylas (E. U. Rektér Yard.), Prof. Dr. Nur Olgun (DEU Onk. Enst. Miid).
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di |

Resim 1. Birinci Turkiye Ekopatoloji Kongresi

Kongre Onursal Bagkani Ege Universitesi Rektorii Prof. Dr. Ulkii Bayindira Kongre Bagkani Prof. Dr. M. Serefettin Canda tarafindan “ani plaketi”
verilisi ve diger kongre etkinliklerine iligkin katiimcilarin kimi gérintuleri.
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Resim 2. Birinci Turkiye Ekopatoloji Kongresi
Patoloji toplantisinin konusmacilari, Prof. Dr. Ozden Giinel, Prof. Dr. Cemil Ekinci, Prof. Dr. Gamze Mocan Kuzey,
Prof. Dr. Leyla Memis, Prof. Dr. Dilek Yilmazbayhan ve digerleri

~

&
E

i 1=

Resim 3. Mezotelyomlarda klinik bulgular toplantisinin konugmacilari
Prof. Dr. Atila Akkoglu, Prof. Dr. Giinnar Hilendal, Prof. Dr. ismet Ozgeng, Prof. Dr. Muzaffer Metintas, Dog. Dr. Abdurrahman
Senyigit, Y. Dog. Dr. Ali Veral ve digerleri
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Ege Patoloji Dernegi Néropatoloji T oplantisi
(10 Mayis 2001, izmir Biiyiiksehir Belediyesi Sanat Auditoryumu, Fuar, [zmir)

Konu: Glial tiimérlerde ayirici tani (Slayt Semineri)

Ege Patoloji Dernegi tarafindan diizenlenen "Glial timérlerde ayirici tani" konulu "Slayt Semineri” 10 Mayis 2001 Persembe giin,
Fuarda Bulyuksehir Belediyesi'nin Sanat Auditoryumu’nda yapildi. Genis ve ilgili bir katilim ile yapilan toplantida konusmacilar ve
konulari séyledir:

M. Serefettin Canda (Dokuz Eyliil Universitesi): Moderator

Gicek Bayindir (istanbul Universitesi): Glioblastom multiformenin, dev hiicreli astrositik timérlerden ayirici tanisi
Aydin Sav (Maramara Universitesi): Anaplastik glial tiimdrlerin ayirici tanisi.

Biige Oz (istanbul Universitesi): Glio-noronal tiimérlerin glial timorlerden ayirici tanisi.

Figen Soylemez (Hacettepe Universitsi): Pilositik astrositom ve diffuz astirositomun ayirici tanisi.

Eren Demirtas (Ege Universitesi): Astrositom, oligodendrogliom ve oligo-astrositomun ayirici tanisi.

Resim 1. Ege Patoloji Dernegi'nce diizenlenen “Néropatoloji Slayt Semineri’nin konusmacilar::
Aydin Sav, Figen Sdylemez, Cicek Bayindir, M. Serefettin Canda, Eren Demirtas, Bige Oz.
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