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Karaciger Timorlerinin Patolojisi (33 olgu)
The Pathology of the Liver Tumours (33 cases)
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Ozet: Bu galismada, C.U. Tip Fakilltesi Patoloji Anabi-
lim Dali'nda Nisan 1977 - Temmuz 1980 ve Ekim 1982 -
Mayis 1996 arasinda tam alan 33 karaciger tumérd
olgusu yeniden gbzden gegirildi. Bu 33 timoérde yas,
cins tilmér tipi yamisira, hepatoseliiler karsinom
(HCC)'larin histopatolojik siniflandinimasi  yapilarak,
bunlara eslik eden lezyonlar arastinidi.

Anahtar Sozcikler: Karaciger, timor

* Bu galisma Xll. Ulusal Patoloji Simpozyumu (19-22
Ekim 1995, Bursa)'da sunulmustur.

araciger, malign tomorlerin metastatik yayilimi ile
Kan sik tutulan iki organdan birisidir (1). En sik
karaciger metastaz: yapan maligniteler meme, akciger
ve kolon karsinomlandir. Viicudun herhangi bir
bélgesindeki kanser yanisira lésemi ve lenfomalar da
karacigere yayilabilir (1-3).

Karacigerin birincil timdrleri oldukga azdir. En sik
gortlen benign lezyonlar kavernoz hemanjiomlaridir (1,
3). Karaciger hucrelerinin benign proliferasyonlari olan
fokal ve difiz noddl hiperplazisi, hepatoseliler adenom
ve makrorejeneratit nodll ise, Ozellikle biyopsi
materyellerinde ayirici tan ghgliklerine neden olur (3).

Karacigerin en sik birincil malign tiimord olan HCC,
endemik viral hepatit bélgelerindeki malignitelerin %
20-40'Indan sorumludur (1). Kuzey Amerika ve Bati
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Summary: In this study, 33 cases with liver tumours
were reviewed in time period from April 1977 to July
1980 and from October 1982 to May 1996 in the
Department of Pathology from the Medical School of
Cumhuriyet University. In this 33 tumours, properties of
age, sex, tumour type was investigated. In addition,
HCC's were classified and the lesions around theirs
were searched.

Key Words: Liver, tumour

* Presented in the Xl National Pathology Symposium
(19-22 October 1995, Bursa).

Avrupa'da, 1000000 de 44un altinda olmasina kargin,
Guneydogu Asya ve Sahra Afrika'sinda insidans 50 kat
daha goktur (3). Ulkemizde ise, insidansi disiik
maligniteler arasinda yer almakta olup, tUm kanser
olgulan igerisinde karaciger kanseri orani erkeklerde %
1.92, kadinlarda % 1.65'dir. En sik goériildagii bélge olan
Glneydogu Anadolu Bélgesinde bile, en sik gorllen
karsinomlar arasinda kadinlarda 10., erkeklerde 8.
sirada yer almaktadir(4). Cumhuriyet Universitesi Tip
Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali'nda kanser sikhgi
uzerine yapilan bir ¢caligmada da birincil ve metastatik
tim karaciger malignitelerinin 21 tUmoér kimesi arasinda
alt siralarda (15. sirada) dir (5).

Benign bilier epitelyal timorler, bilier kistadenokarsinom-
lar, benign ve malign mezankimal tumorler yanisira
karsinoid ve kombine timorler ile, hematopoetik
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neoplaziler karacigerin oldukga seyrek gorilen diger
tumorleridir (2, 3).

Bu galigmada, kurulusundan bu yana, Anabilim dalimiza
gelen karaciger tUmord olgulan, ilging bulunarak
yeniden gozden gecirildi. Yas, cins, timdr tarh gibi
ozellikler yanisira, bunlardan HCC'larin makroskopik,
mikroskopik siniflamalari yapildi ve eslik eden lezyonlar
arastiriidi.

Gerec ve Yontem

Nisan 1977 - Temmuz 1980 ve Ekim 1982 - Mayis 1996
arasinda C.U. Tip Fakiltesi Patoloji Anabilim Dali'na
gonderilen karacigere ait, igne biopsisi, a¢ik biopsi ve
parsiyel rezeksiyon materyalleri igerisinde birincil ve
metastatik karaciger tGmora tamisi alan 33 olgu yeniden
incelendi. Bu olgularin 1'i postmortem igne biopsisi, 2'si
parsiyel rezeksiyon, 30'u ag¢ik biyopsi materyali idi. Bu
33 tUmbrde, tOmor tard bunlann oranlar, yas ve cins
dzellikleri belirlendi. Hepatoselller karsinomlardan, 2
parsiyel rezeksiyon materyali, makroskopik ozellikleri
yonunden kapsudlli, ekspansif ve infiltratif olusuna gére
degerlendirilirken (3, 6), timiU mikroskopik o&zellikleri
yoniinden DSO ve Frias-Hidvegi siniflamalari
kullanilarak degerlendirildi (7, 8).

Mikroskopik yénden DSO siniflamasina gére olgular
baskin olan tlre gdre, atipik hepatositierin kiimeleri ve
2'li, 410 kordonlari arasinda sinizoidlerin belirgin olarak
secildigi trabekuler bigim, sintzoidlerin belirgin olmadigi
kompakt bigim, hepatositierin yuvarlak bosluklar
cevresinde dizelendigi psddoglandiler bigim ve timor
hilcre kordonlarinin arasinda yogun fibréz stroma
alanlarinin egemen oldugu skiréz bicim olmak tzere 4
tire, Frias-Hidvegi siniflamasina gore ise trabekuler ve
fibrolameller olanlar iyi diferansiye, asiner ve saydam
hilicreli olanlar orla diferansiye, dev hlcreli, solid,
sklerotik olanlar az diferansiye olmak lGzere 3 kiimeye
ayrildi. Ayrica hepatositlerde safra pigment birikiminin,
zeminde sirozun, fibroz stromada lenfositik infiltrasyonun
ve safra kanal proliferasyonunun varlig: da aragtinldi (7,
8).

Bulgular

Tumar tird yoninden degerlendirildiginde, 33 karaciger
olgusunun 12 (% 37)'si metastatik tumor, 21 (% 63)
birincil tmdrdd. Birincil tomdrlerden 4 (% 19)'G primer
benign tumor, 17 (% 81)'si birincil malign timdérdi. Dort
birincil benign timérin tdmi de kavernéz hemanijom
olup, primer malign timadrlerden ise 13 (% 76)'4d HCC, 3
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(% 18)'d kolanjickarsinom, 1 (% 6)'i ise 8 yasindaki
erkek gocukda saptanan hepatoblastomdu. Oniki
metastatik karaciger timorinin ise 6 (% 50)'si
adenokarsinom, 3 (% 25) karsinoid timdr, 1 (% 8)i
malign mezankimal tumér metastazi, 2 (% 17)'si l6semik
infiltrasyonlardir.  Adenokarsinom  metastazlanndan
birisi, mikroskopik incelemede ayirici tani gigliklerine
neden olan saydam hlcreli karsinom niteligindedir.

HCC olgulannin yaslarnn 40-78 vyas arasindadir,
(ortalama yas 54) 6'si erkek, 7'si kadin olgudur.
Kolanjiokarsinom olgularninin yasglan 56-70 (ortalama
yas 63) arasinda degismekteydi. Metastatik tumor
olgularindan ise 2 losemik infiltrasyon olgusu 18 ve 21
yaslarinda olup, digerlerinin yaslari 40-74 (ortalama yas
56) arasinda degismekteydi.

HCC tanisi alan olgulardan 2 parsiyel rezeksiyon
materyalinden birisi (No: 3091/88) makroskopik olarak
1.5 kg agirhginda, 23x17x10 cm boyutlarinda olup,
kesitlerinde bir kenardaki sari pembe renkli nodiler
gorinimdeki karaciger dokusundan kapsul ile ayrilan 11
cm gapinda san renkli yer yer yumusak kivamli timoral
kitle igermekteydi. Digeri ise (No: 1982/90) 90 gr
agirhginda kirli sari kahverenkli kolayca parcalanabilen
doku pargasi ve ayn olarak gdnderilen 1x0.6x4 cm
boyutlarindaki gri renkli doku pargasidir. Bu kictk
parcanin ve bir 6nceki olgunun kapsul digindaki
bélumlerine ait kesitlerin mikroskopik incelemesinde
genis fibréz bantlar ve rejenerasyon noddllerinin yer
aldigi sirotik karaciger dokusu gérilda,

Mikroskopik incelemede DSO siniflamasina gére, 13
HCC'dan 11'i trabekller (Resim 1), 2'si kompakt
turdedir. Kompakt olanlardan birisi saydam sitoplazmali
atipik hepatositlerden olugsmaktaydi (Resim  2).
Trabekiler olanlardan 3'linde kompakt alanlar,
bunlardan ikisinde saydam hucreli alanlar da az oranda
vardi. Frias-Hidvegi siniflamasina gore ise HCC'lardan
11'i iyi diferansiye, 2'si az diferansiye dir.

Oniig HCC'dan 4 olguda karaciger dokusunda lenfositik
yangisal infiltrasyonun yer aldigi yogun bag dokusu
gelisimi ile, rejenerasyon nodiillerinin yer aldigl sirotik
yap! saptandi (Resim 3). Ayrica, 2 olguda tdmor
stromasinda lenfositik infiltrasyonun ve fibrozisin, dort
olguda HE kesitlerde bile belirgin intraselller san-yesil
renkli safra pigmentinin, 3 olguda belirgin safra kanal
proliferasyonunun{Resim 4), 2 olguda lenfatik
invazyonun (Resim 5), 2 olguda ise portal tutulumun
(Resim 6) oldugu saptandi.
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Resi Ko, alipik hapatosil kordonlanodan olusan klasik rabekuler Resim 2 HCCWUn kompak! varyantinda saydam sitoplazmal atipik
varyant HCC. (HE, » 75) hepatusitier (HE, x300).

Resim & 1§ cvtesailde generasyon  nodullen.  monanukleer Resim 4. Hepatosil kordonlan arasinda mononukiesr inhitrasyon ve
irfiftrasycn ve itiogs (HE, x75). salra kanal prolilerasyonu (HE. x75)

Resim 5. HCC'da lenfatik invazyon (HE, x150). Resim 6. HCC'da ponal alan tutulumu (HE, x150).
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Karaciger timarlerinin patolojisi (33 olgu)
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Tartisma

Karacigerin metastatik timorleri, tim hepatik malignite-
lerin % 98'ini olusturur (9). Karacigere en sik metastaz
yapabilen primer timorler erigkinlerde meme, akciger,
kolon, pankreas karsinomlari, pediatrik olgularda
noroblastom, Wilms tumérl ve rabdomyosarkomdur (3,
10). En sik birincil timérleri ise kavernéz hemanjiom-
landir (1-3, 9, 11). Birincil hepatik malignitelerin ise %
98'i malign epitelyal timérler olup, bunlarin da % 85-90'
HCC'lardir (9, 11). HCC, HBV'Unin yiksek insidans
bolgelerinde, pediatrik hepatik malignitelerin de en sik
nedenidir (9, 10). Genelde ise g¢ocuklardaki en sik
birincil tumor hepatoblastom olup, dzellikle 3 yas altinda
ve erkeklerde gérulir (2, 3, 9, 10, 11).

Olgularimizdan, birincil benign timdrlerin tGm0 kaver-
noz hemanjiomlar iken, en sik primer malign tGmér
HCOC(% 76)'lardl. Tek gocuk olgumuzdaki birincil malign
karaciger tamorl ise hepatoblastomdu. Tim karaciger
tumor olgulanmizin % 37'sini olusturan metastatik
timorlerden buyik bélimi (% 50'si) adenokarsinomlar-
dan olusmaktadir. Metastatik tUmar olgulannin azhginin
nedeninin, bu dénemdeki hastalarin klinisyenlerce
inoperabl sayilip operasyon ya da biopsi yapilmamasi
olabilecegi disinildd,

HCC birincil olarak 50-75 yag arasi erkeklerin hastaligl
olup E/K arani 3/1 - 6/1 arasindadir (3, 9). Kolanjiokarsi-
nom olgularinin gogu da 50-75 yaslarnndadir (3), HCC'lu
olgulanmiz 40-78 yas, kolanjiokarsinomlu olgularimiz
56-70 yaslarinda idi. HCC olgularimizda E/K orani 6/7
olup, her iki cinsde birbirine yakin sikliktadir.

HCC'lar, makroskopik olarak, ¢esitli tirlerde simiflandiril-
migtir. Bunlar etyoloji ile belirgin bir korelasyon goster-
medigi gibi, prognoz agisindan da ¢ok az bilgi saglar (3,
6). Kiasik siniflandirmada HCC'larn noddlar, masif ve
difiz olarak 3 ture ayrilir. En sik tir olan nodiler tar
ozellikle siroz ile birlikte goriliir ve karacigerde mditipl
noduller ile belirlidir. Masif tiirde, genis tek bir timoral
kitle, hepatik lobun énemli bir b&lIimn{ tutar, non-sirotik
karacigerlerde daha siktir. Cok seyrek olan difliz tir, cok
sayidaki kOgik nodillerin  yaygin infiltrasyonundan
olusur (3). Son siniflandirmalar, timér gelisim bigimini
ve komsu non-kanserdz parankim ile iligkisini temel alir.
Buna gore, iyi simirli tUmérler ekspansif, invaziv sinirl
olanlar infiltratif olarak aynhp, cesitli tlrleri tanimlan-
maktadir (3, 9).
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HCC olgulanmizdan yalnizca 2'si parsiyel rezeksiyon

materyali olup, bunlardan birisi kapstlli ekspansif, digeri
infiltaritf olup, her ikisinde de sirotik karaciger vardir,

Mikroskopik degerlendirmede,DSO siniflandirmasinda
baskin tire gbre temel olarak 4 tlre, ayrica pleomorfik,
saydam hicreli ve digerleri bigiminde ozel sitolojik
varyantlara aynimaktadir (3, 8, 12). Frias-Hidvegi
siniflamasina gore ise iyi, orta ve az diferansiye olarak
tanimlanmistir (11).

HCC olgularimizdan 11'i trabekller, 2'si kompakt tirde
olup, kompakt olanlardan biri timiyle, trabekller
olanlardan ikisi ise az oranda saydam sitoplazmali
hicreler icermekteydi.

Saydam hicreli varyant doku islemi sirasinda
sitoplazmik glikojen ya da yagin gitmesine bagh saydam
sitoplazmali timér hicreleri ile belirlidir. Olgularin % 15 -
16'sinda baskin clmasina karsin, HCC'larin % 20-40"
bu tlr alanlar icerebilir. Bu tdr bir olgunun metastatik
renal ve adrenal karsinomdan ayrimi, yalniz HE kesitler
ile olanakli olmayabilir (9). Olgularimizdan bir metastatik
adenokarsinom olgusunda bu tar ayinci tam giclagd ile
kargilagtik.

HCC'un iki baskin etyolojik etkeni siroz ve kronik hepatit
viris enfeksiyonlari, 6zellikle de HBV enfeksiyonudur.
Bunlardan biri ya da ikisi, olgulann c¢ogunda vardir.
Yiksek insidans bélgelerindeki major neden HBV
enfeksiyonu iken, diigtk insidans bdélgelerindeki major
neden karaciger sirozudur (3). Sirozsuz olgularda da
genellikle rejeneratif nodiller olmamasina karsin en
azindan bir Olgude fibrozis ve yangl vardir. Sirozun,
HCC olusumuna zemin mi hazirladigi, yoksa ayni
etyolojik faktérlerin hem siroz hem de kimi olguda HCC
ya da fibrozisli HCC'mu elusturdugu acik degildir (2).

Benzer bigcimde olgularimizdan 13 HCC'un 6'sinda
sirotik zemin, 2'sinde ise rejenerasyon noduld
olmaksizin fibrozis ve yanginin varlig: saptanmistir.

HCC'lann kigiuk bir bolimiinde, bu timér igin dzgun
olan safra Gretimi gordlebilir (2, 3, 8). HCC olgularimiz-
dan 4'Unde intrasitoplazmik safra pigmenti izlendi.

HCC'lar icin dnemli progostik belirleyiciler timér blyik-
lagu, sirozun varligl, yas, cerrahi sagaltim edilebilirligi,
portal tutulum ve alfa feto protein (AFP) duzeyidir.
Bunlar iginde en degerlisi portal tutulumdur (13). Kendi
olgularimizdan yalniz Ikisinde portal tutulum izleyebildik.
Prognoz konusunda, hasta izleminde yetersiz kalin-
digindan, birgsey sdyleyebilecek durumda degiliz.
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Bu on calismada, 1977'de kurulusundan bu yana
Cumbhuriyet Universitesi Tip Fakltesi Patoloji Anabilim
Dali'na gelen karaciger timdéri olgulari, yeniden gézden
gegirilerek, yas, cins, timor tlrl gibi bolgesel dzellikleri
yanisira, bunlardan HCC'larin makroskopik ve mikros-
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kopik siniflamalari yapildi ve eslik eden lezyonlar aras-
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