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Kolon Adenokarsinomlarinda D2-40 immiinreaktivitesi

D2-40 Immunreactivity In Colon Adenocarcinomas

OZET

Amag: Calismamizda, kolon adenokarsinomlarinda D2-40 immiinreaktivitesi ile timor grade’i,
klinik evre ve lenf nodu metastazi arasindaki iligki aragtirilmastir.

Yontem: Bu calismada 2002-2009 yillari arasinda klinigimizde kolon adenokarsinomu tanisi
konulan 60 olgu incelemeye alindi. Bu olgulara ait uygun parafin bloklardan yapilan kesitlere
D2-40 antikoru immiinohistokimyasal yontemle ¢alisiimistir.

Bulgular: Immiinohistokimyasal inceleme sonucunda 60 olgunun 18’inde (%30) D2-40 ile
pozitif immiinreaktivite saptanmistir. Yapilan istatistiksel analiz sonucunda histolojik grade
(p:0,78), klinik evre (p:0,91) ve lenf nodu metastazi (p:0,56) ile D2-40 immiinreaktivitesi
arasinda anlamli bir iliski izlenmemistir.

Sonug¢: D2-40 immiinreaktivitesi ile inceledigimiz prognostik parametreler arasinda korelasyon
bulunmamustir. Ancak; literatiirde kolon adenokarsinomlarinda tiimor hiicrelerindeki
immiinreaktiviteyi arastiran az sayida ¢alisma olmasi nedeni ile bu konuda ileri ¢aligmalara
ihtiyac oldugu kanaatindeyiz.

Anahtar kelimeler: Kolon adenokarsinomu, D2-40, prognoz

ABSTRACT

Aim: In the present study, the relationship between D2-40 immunoreactivity and tumor grade,
clinic phase and lymph node metastase in colon adenocarcinomas were examined.

Method: Sixty cases diagnosed with colon adenocarcinoma in our department between 2002
and 2009 were included in the study. Sections from appropriate paraffin blocks belonging to
the cases were examined by D2-40 antibody immunohistochemical method.

Findings: On the immunohistochemical examination, positive immunoreactivity with D2-40
was found in 18 of 60 cases (30%). In the statistical analysis, no significant correlation was
determined between histologic grade (p:0,78), clinic phase (p:0,91), lymph node metastasis
(p:0,56) and D2-40 immunoreactivity.

Conclusion: No correlation was found between immunoreactivity with D2-40 and prognostic
parameters. Yet, due to the fact that there are few studies in literature on immunoreactivity with
D2-40 in tumor cells in colon adenocarcinomas, we believe that further studies are needed in
this subject.

Key words: Colon adenocarcinomas, D2-40, prognose.

GIRIS

Kolorektal karsinomlar, basta gelismis iilkeler olmak iizere tiim diinyada
goriilmektedir. Yasla birlikte goriilme sikliginda artis olur (1,2). Kolorektal
kanser gelisiminde diyet basta olmak iizere ¢evresel faktorler, yas, adenom
varligi, inflamatuar barsak hastalig1 gibi predispozan faktorler ile aile dykiisii
etkilidir. Olgularin ¢ogu adenomatoz polip zemininden gelisir (3,4). Prognozda
onemli olan histomorfolojik faktorlerden baslicalar tiimor grade’i ve evresi,
lenf nodu metastazinin olup olmamasidir (5).

D2-40 fetal testis gonositleri ve germ hiicre neoplazilerinin bir kisminda
bulunan M2A antijenine kars1 gelistirilmis bir antikordur (6). Bu antikorun
lenfatik endoteli belirlemede oldukga spesifik oldugu saptanmistir. Son yillarda
D2-40’1m mezotelyal hiicre diferansiasyonunu belirlemede de yararli oldugu
gosterilmistir (7,8). Bu kullanim alanlar1 disinda, yapilan bir¢ok ¢aligmada D2-
40’1n gesitli timorlerin tanisindaki yararliligi arastirilmstir (9-12). D2-40’1n
ayirici tanidaki roliinii arastiran ¢ok sayida ¢aligma olmasina karsgin timor
hiicrelerindeki ekspresyonunun prognoz ile iligkisini inceleyen tek bir ¢aligma
mevcuttur (13). Bu c¢alismada, kolon adenokarsinomlarinda D2-40
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immiinreaktivitesi ile baz1  klinikopatolojik
parametreler arasindaki iligkiyi gostermeyi amagladik.

GEREC VE YONTEM

Bu c¢alismada 2002 ve 2009 yillar1 arasinda
klinigimizde kolorektal karsinom tanisi alan toplam
60 olgu incelemeye alindi. Bu olgulara ait
klinikopatolojik veriler incelenerek, grade, stage ve
lenf nodu metastazi belirlendi.

H&E boyali preparatlar incelenerek timor
morfolojisini en iyi yansitan, her olgu icin 1 adet
uygun parafin blok segildi. Parafin bloklardan 4
mikron kalinliginda kesitler elde edildi. D2-40 ile
(Dako, Monoklonal Mouse Anti-human, katolog no
N1607) avidin-biodin peroksidaz metodu kullanilarak
immiinohistokimyasal ¢aligma yapildi.

D2-40 ile boyanan kesitlerin mikroskopik
degerlendirmesinde; timor hiicrelerinin %10’undan
daha azinda boyanma izlenen olgular negatif olarak
kabul edildi. Pozitif olan olgularda, boyanma
yaygmligi ve boyanma siddeti ayr1 ayr
degerlendirilerek skorlandi. Bu degerlendirmede
yaygimlik acisindan timor hiicrelerinin %10-50’sinde
pozitiflik saptanan olgular 1 pozitif, timor
hiicrelerinin %50’sinin iizerinde pozitiflik saptanan
olgular ise 2 pozitif olarak kabul edildi. Boyanma
siddeti degerlendirilirken ise, tiimor hiicrelerinde hafif
siddette boyanma 1 pozitif, orta siddette boyanma 2

analizi i¢in Ki-kare testi kullanildi. Veriler, Windows
isletim sistemi altinda c¢aligan SPSS programi
kullanilarak analiz edildi. Bu degerlendirmede
0,05’den kiigiik p degeri anlaml olarak kabul edildi.

BULGULAR

Bu c¢alismada degerlendirmeye aldigimiz 60 olgunun
4371 (%71,7) erkek, 17°si (%28,39) kadin olup, yas
aralig1 32-87, yas ortalamasi ise 58’dir. Olgularin 19°u
(%31,7) 1yi diferansiye, 20’si orta diferansiye (%33,3)
ve 21’1 (%35) az diferansiye idi. Bunlarin 28’inde
(%46,7) lenf nodu metastazi izlenirken 32’sinde ise
(%53,3) lenf nodu metastazi saptanmamustir.

D2-40 ile boyanan preparatlar incelendiginde 60 adet
adenokarsinom olgusunun 18’inde (%30) pozitif
ekspresyon saptanmistir (Resim-1). Pozitif boyanma
izlenen olgulardan birinde hem membranéz (Resim-
2) hem de sitoplazmik immiinreaktivite izlenmistir.
Diger olgularin tamaminda ise sadece sitoplazmik
boyanma saptanmistir. Pozitif boyanan 18 olgunun
11°1 skor 2, 1’1 skor 3, 47ii skor 4, 2’si skor 5 olarak
degerlendirilmistir (Tablo-1).

Yapilan istatistiksel analiz sonucunda, olgularm almig
olduklar1 kombine skor ile histolojik grade (Tablo-2,
p:0,78), klinik evre (Tablo-3, p:0,91) ve lenf nodu
metastazi (Tablo-4, p:0,56) arasinda anlaml iligki
bulunamamustir.

Ayrica olgular, D2-40 pozitif ve negatifligine gore iki
gruba ayrilarak grade (p:0,83), klinik evre (p:0,86) ve

pozitif, siddetli boyanma ise 3 pozitif olarak kabul lenf nodu  metastazi  (p:0,73). acisindan
edildi. Her olgunun, boyanma yogunlugu ve boyanma incelendiginde, bu 6zellikler agisindan da pozitif ve
siddetine gore almis oldugu puanlar toplanarak negatif gruplar arasinda anlamli  farklilik
kombine skor elde edildi. Elde edilen kombine gdzlenmemistir.
skorlar, olgularin grade’i, stage’i ve lenf nodu
metastazi varligi ile karsilastirildi. Mevcut verilerin

Kombine skor 0 2 3 4 5 TOPLAM

Olgu sayis 42 11 1 4 2 &0
Tablo-1: Kombine skora goére olgularin dagilimi.

Kombine Skor Toplam
0 2 3 4 5

Gradel 15 2 1 1 1 20

Tablo-2: Olgularin D2-40 kombine skoru ve histolojik grade gére dagilmi
Duzce Tip Dergisi 2011; 13(2): 1-5
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Kombine Skor
0 2 3 4 5 Toplam
Evrel 4 1 0 0 W] 3

Tablo-3: Olgularin D2-40 kombine skoru ve klinik evreye gore dagihmi

Kombine Skor
0 2 3 4 5 Toplam
LN negatif 23 7 0 1 1 32

Tablo-4: Olgularin D2-40 kombine skoru ve lenf nodu metastazina gére dagilimi

Sekil-1: Tumor hicrelerinde D2-40 ile pozitif ekspresyon (D2-40, x200)

2004m

Sekil-2: TUmar hiicrelerinin bir kisminda D2-40 ile sitoplazmik boyanmanin yani sira membrantz
boyanma izlenmektedir (D2-40, x400)
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TARTISMA

Kolorektal karsinomlar basta Amerika Birlesik
Devletleri, Avustralya, Yeni Zelanda ve Dogu Avrupa
tilkeleri olmak {izere tiim diinyada goriilmektedir (2).
Amerika Birlesik Devletlerinde kanser nedenli
Oliimler arasinda ti¢iincii sirada yer almaktadir (1).
Basta diyet olmak {izere ¢evresel faktorler, hastanin
yasi, kolonda adenom varligi, crohn hastaligi ve
ilseratif kolit, aile Oykiisti, pelvik bolgeye radyasyon
uygulanmasi etyolojik nedenler arasinda sayilabilir
(4,14). Bu neoplaziler 7. ve 8. dekatta pik yapar.
Kadin ve erkegi esit oranda tutar (1,3). Kolorektal
karsinomlarda histolojik grade, evre ve lenf nodu
metastazi prognozu belirleyen Onemli faktorler
arasinda yer alir (3).

D2-40, siyaloglikoprotein yapisinda, 40 kDa
agirliginda monoklonal bir antikordur (15). D2-40’1n
mezotelyal diferansiyasyonu ve lenfatik endoteli
belirlemedeki 6nemini arastiran ¢ok sayida caligma
yapilmistir. (6,7,16). Deniz ve arkadaslarinin (6)
yapmis oldugu calismada, membrandz
immiinreaktivitenin, malign  mezotelyomanin
pulmoner adenokarsinomlardan ayiriminda énemli bir
bulgu oldugu saptanmistir. Ayni ¢calismada epiteloid
mezotelyoma olgularinda immiinreaktivitenin diger
alt tiplerden daha yiiksek oranda oldugu
belirtilmektedir. Ayrica degisik organlarda yapilan
caligmalarda D2-40’1n lenfatik endoteli gostermede
oldukca faydali oldugu ve bu ozelligi sebebi ile
lenfatik tiimor trombiislerinin ve lenfanjiogenezin
belirlenmesinde kullanilabilecegi gdsterilmistir (17-
19).

Son yillarda D2-40 ile lenfanjiogenezi gdstermek ve
malign mezotelyoma tanisim1 desteklemek amaciyla
yapilan ¢aligmalarin disinda, degisik tiimorlerde de
ayirict tanidaki rolil aragtirllmistir. Bu neoplaziler
arasinda adrenokortikal tiimorler, kondroid tiimorler,
follikiiler dentritik hiicreli sarkom, gastrointestinal
stromal tiimdr, derinin gesitli tiimorleri ve santral sinir
sistemi neoplazileri yer almaktadir. (11,12,20-23).
Literatiirde kolorektal adenokarsinomlarda, D2-40
kullanilarak yapilan sinirli sayida olgu igeren iki adet
caligma mevcuttur. Bu ¢aligmalardan biri Levy (9) ve
arkadaglar1 tarafindan derideki primer ve metastatik
20 adet miisindz Ozellikteki adenokarsinomu
icermektedir. Bu c¢alismada incelenen kolon
adenokarsinomlar1 5 adet olup, bunlarin higbirisinde
D2-40 ile pozitif immiinreaktivite izlenmemistir.
Diger calismada ise Lin ve arkadaslar1 (10) overe
metastaz yapmisg toplam 15 adet miisindz 6zellikteki
kolorektal adenokarsinomda, olgularin higbirisinde
D2-40 ile pozitif reaksiyon saptamamislardir. Bu iki
calismanin ortak 6zelligi diger organlara metastaz
yapmis miisindz kolon adenokarsinomlarim

Duzce Tip Dergisi 2011; 13(2): 1-5

icermesidir. Bizim ¢aligmamizda yer alan 60 olgunun
tamami  WHO 2000 smiflandirmasina gore
adenokarsinom grubunda yer almakta olup, bu
smiflandirmada yer alan spesifik alt gruplara ait
ornekler caligma serimizde mevcut degildi.
Olgularimizin 18’inde (%30) D2-40 ile degisen
oranda immiinreaktivite saptandi.

Literatiirde cesitli timorlerde tani ve ayirici tanida
D2-40 imminreaktivitesini arastiran yukarida bir
kism1 bahsedilen ¢ok sayida yayin olmasina karsin,
D2-40’m  timor hiicrelerindeki  pozitifliginin
prognostik Onemini arastiran Kadota (13) ve
arkadaglarinin yapmis oldugu tek bir yayin mevcuttur.
Bu aragtirmada akciger karsinomlarinda D2-40’1n
kuvvetli pozitifligi, timor diferansiasyonu, timor

proliferasyonu ve koti prognoz ile iligkili
bulunmustur.
Sonug olarak caligmamizda kolon

adenokarsinomlarinda prognostik parametreler ile
D2-40 immiinreaktivitesi arasinda anlamli bir iligki
saptanmamuistir. Ancak literatlirde kolon
karsinomlarinda D2-40 immiinreaktivitesi ile ilgili
sinirli sayida olgu igeren az sayida yayin mevcuttur.
Ayrica literatiirde kolon adenokarsinomlarinda D2-
40’ prognostik  Onemini igeren calisma
bulunmamaktadir. Bunun yaninda ¢alisma serimiz
kolon karsinomlarimin diger alt tiplerine ait olgular
icermemektedir. Bu nedenlerle D2-40’in kolon
adenokarsinomlarindaki prognostik dnemini arastiran
genis  seri  caligmalara  ihtiya¢  oldugunu
diistinmekteyiz .
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