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OZET Girig
Bu calismada, daha 6zel bir grup olarak tasl yuziik hiicreli kompent de iceren . - < o .
misindz komponentli kolorektal karsinomalarin klinikopatolojik ve prognostik Kolorektal kanserlerin bUYUK 909un|u9unu adenokarsinom-

ozellikleri arastinlmistir. Universite hastanemiz patoloji kliniginde 1994-2008 lar olusturmaktadir (1). Misin6z karsinom primer kolorektal
yillar arasinda kolorektal karsinoma nedeniyle rezeksiyon yapilan 741 olgudan in O/ E_AENi . - T

miisindz komponenti bulunan 98'i calismaya alinmistir. Olgulara ait tim kesitler kanserlgrln /)5 15'ini 0|u§tur.an histolojik ge§lc_jldlr(2)' Q_en? ve
tekrar incelenerek misin6z ve tash ylziik hiicreli komponent oranlari, lenfatik non-polipozis kolon kanserli hastalari genellikle bu timorler

invazyon, nekroz ve ililserasyon yoniinden degderlendirilmistir. Calismada pir etkilemektedir. 30 yas altinda gérmen kolorektal kanser ol-
misindz komponentli (PMKO) 67 ve hem tash ylzik hicreli hem musinoz

komponent (TYHMKO) iceren 31 kolorektal karsinoma olgusu bulunmaktadir. gularinin %79-83'Gnl musinéz karsinom olusturmaktadir ve

Calismamiza gore tash yiiziik hiicreli komponentin tiim misinéz komponentli prognozu koétudur (3)
kolorektal karsinomalardaki sikhidi %31,3 (31/98) olup kolorektal karsinomalarin
%4 kadarini TYHMKO'ler olusturmaktadir. TYHMKO'lerin %61,3'tinde tlimériin MUsindz karsinom ekstraselliller misin Uretimi ile karakteri-

%50'sinden fazlasinda ekstraselltiler misin tiretimi mevcuttur. Lenfatik invazyon timer hi lerind | ktadir (4). B Usin int
(%32,3%e karsilik %10,6; p=0,019) ve lenf nodu metastazi (p<0,0001) THMYKO'larda Ze wmor hucrelerinden olugsmakia lr( ) azen musin intra-

daha siktir. Tagh yuzik hticreleri, ézellikle ekstraselltiler misin Gretimi belirgin sellller olarak birikmekte ve tash ylzik hiicre morfolojisi or-

olan tiimorlerde ortaya cikmaktadir. Miisin6z komponentli timarlerde tasl ytiziik taya glkmaktadlr Bu timérlere ta§I| yUzUk hiicre komponentli
hticreli komponentin de bulunmasi lenfatik invazyon ve lenf nodu metastazi :

olasiigini belirgin derecede arttirmaktadir. PMKO ve TYHMKO'lerin ¢ogu T3/4 misindz karsinoma denmektedir. Bu timor tlpl ekstraselltler
timorlerden olusmaktadir. Uzak metastaz TYHMKO'lerde daha siktir. PMKO'ler, musin Uretimi olmayan tash yuzik hicreli kanserden farkhidir
TYHMKO'lere gore daha gen¢ yasta gorilmekle birlikte istatistiksel olarak 1

anlaml fark yoktur. Nekroz, llserasyon, invazyon derinligi ve timor yerlesim (1)-
yeri yonilinden istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir. 5 yillik sag kalm

orani TYHMKO'lerde (%46,4), PMKO'lere (%59,4) gore daha diisiiktiir. Sonug Bu galismada, plr misinéz komponentli (PMKO) ile tasl yG-
olarak, miisinéz komponentli timére tasl yiiziik hiicreli komponentin eklenmesi zUk hicresi igeren musindz komponent" (TYHMKO) kolorek-
prognozu koétilestiren bir faktér olarak degerlendirilmistir. Bu etkinin ortaya ; i

¢ikmasinda, tagh yiiziik hiicreli komponent bulunan olgularda timériin daha bol ta._l If'ar3|.r.10malef|r kar§|la§tlr!|_m|§tlr' Mu.smoz k?mponente_ta§“
miktarda miisin icermesi nemli olabilir. yuzuk hucrelerin eklenmesi ile olusabilecek klinikopatolojik ve

. prognostik farkhliklar degerlendirilmigtir.
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Materyal ve Metod

SUMMARY

PROGNOSTIC SIGNIFICANCE OF SIGNET RING CELL COMPONENT iN Hasta P I

MUCINOUS COLORECTAL CARCINOMAS asta Fopulasyonu

Mucinous colorectal carcinoma with signet ring cell component is investigated the . . \

clinicopathological and prognostic features in this study. 741 patients underwent Universite hastanemizde Ocak 1994- Aralik 2008 yllla”

resection due to colorectal carcinoma in our university hospital between 1994 and arasinda kolorektal kanser nedeniyle rezeksiyon yapilan 741

200§ years. Mugnous carcinoma were seen in 99 patients. A!I p'athollogy slides L?f olgunun patoloji raporlarl incelenmistir. Bunlardan 98'inde
mucinous carcinoma patients were re-examined. Lymphatic invasion, necrosis Z . . o
and ulceration have been assessed. Clinicopathologic features, survival times musin6éz komponent saptanmig ve calismaya dahil edilmigtir.

and statistical results were compared with mucinous carcinoma with signet ring Hastalarin yasl timorin capi ve timor Iokalizasyonu patoloji
cell component and without signet ring cell component in the study. Lymphatic ’

invasion and lymph node metastasis were more frequent in mucinous carcinoma raporlarlndan elde ed“mi§tir' Tamor yerle§im yeri Sag kolon
with signet ring cell component than mucinous carcinoma without signet ring (cekumdan baslayarak transvers kolon ortasina kadar), sol ko-

0 0 = i i i .
cell component. (%328%16 p=0.019) (p<0.0001) Mucinous carcinoma Wwith | 4 (transvers kolon ortasindan baslayarak inen kolon sonuna
signet ring cell component patients were %31.3 of mucinous carcinoma patients. i ) - o
Mucinous carcinoma patients were T3 and T4 tumours. Signet ring cells appear kadar), sigmoid kolon ve rektum olarak degerlendirilmistir.

with extracellular mucin production. Signet ring cell component in mucinous

cancer patients increases lymphatic invasion and lymph node metastasis. Distant Histopatolojik inceleme
metastases are more frequent in signet ring cell component patients. There were
no statistically significant difference between patients on necrosis, ulceration, Qal|§maya dahil edilen hastalarin preperaﬂan tekrar incelen-

depth of invasion and tumorl.ocatlonZSyears survive in signet ring _cellcon_wponent mistir. TUmar invazyon derinligi, miisinz komponent yiizdesi,
patients were %46.4 and in mucinous carcinoma without signet ring cell

component was %59.4. In conclusion signet ring cell component was evaluated as tagli yGzik hicreli komponentin ylizdesi, nekroz, tlserasyon,
a poor prognosis factor in mucinous carcinoma patients. lenfatik invazyon, lenf nodu metastazi tekrar degerlendiril-
mistir. Hastalarin timor derinligi, lenf nodu metastazi ve uzak
metastaza bakilarak AJCC 7. Edisyon TNM klasifikasyonuna
gore evrelemesi yapilimistir (5).
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tatistiklerin gésteriminde ortanca (minimum-maksimum) kulla-
nildi. Musindz component, yerlesim yeri, status gibi kategorik
degiskenler icin sayi (n) ve yuzde degerleri verildi.

Musinéz component, nekroz, yerlesim yeri, status v.b degis-
kenlerin PMKO ve TYHMKO gruplarinda karsilastiriimasinda
Ki kare testi sonucu verildi. Metastaz degiskeninin gruplarda
dagihmini incelerken Fisher exact test sonucu degerlendirildi.
PMKO ve TYHMKO gruplarinda yas ve tumor ¢api degerle-
rinin anlamh farkhlik gosterip gostermedigini belirlemek igin
Mann-Whitney U testi sonucu kullanildi.

Gruplarda sagkalim sureleri Kaplan-Meier sagkalim analizi
ile incelendi. Farklihdin degerlendiriimesinde Log Rank istatis-
tigi kullanildi.

istatistiksel analizler ve hesaplamalar icin IBM SPSS Sta-
tistics 21.0 (IBM Corp. Released 2012. IBM SPSS Statistics
for Windows, Version 21.0. Armonk, NY: IBM Corp.) programi
kullanildi. Istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul
edildi.

Sonuglar

67 PMKO ve 31 TYHMKO kanserli hastanin klinik ve pa-
tolojik 6zellikleri Tablo-1’de gosterilmistir. PMKO ve TYHMKO
ortalama gorilme yasina gore degerlendirildiginde PMKO’de
daha gec yasta hastalik ortaya cikmaktadir ancak istatistik-
sel olarak anlaml degildir (ortalama yas 62.5 (20.0-88.0) ve
43.0 (21.0-81.0. Her iki grubun timor yerlesim yerleri oranlari
benzerdir. Her iki timoérde %40-42 oraniyla en gok sag kolon-
da yerlesmistir. Ortalama timor ¢api her iki grupta da esittir
(p=0.022). Her iki timorin uzak metastaz oranlari benzerdir
(p=0.230). Lenf nodu metastazina bakildiginda TYHMKO’da
%64,5 oraninda 4 veya daha fazla nodu pozitif saptanirken
PMKO’da bu oran %17.5 olmustur (p<0.0001). Timorin in-
vazyon derinligi her iki gruptada benzerdir (p=0.893).

Tdmorlerin  patolojik 6zelliklerine bakildiginda musinéz
komponentin orani TYHMKO’de PMKO’e goére daha yik-
sek tesbit edilmistir. TYHMKO’de %50 den fazla musin ice-
rigi %61.3 hastada tesbit edilirken PMKO’da %29.9 hastada
tesbit edilmistir (p=0.004). TYHMKO’de %25.8 oraninda tagli
yuzik hiicre komponent ylzdesi %50’den fazla oranda goru-
lirken %32.3 hastada bu oran %10-24 arasinda gorilmustir.
Tumorlerin nekroz oranlari degerlendirildiginde TYHMKO’de
%45.2 oraninda saptanmig, PMKO’de bu oran %29.9 ora-
ninda saptanmistir ancak istatistiksel olarak anlamh bir fark
olusturmamistir(p=0.139). Ulserasyon oranlarina bakildiginda
benzer oranlar ortaya ¢ikmistir (p=0.900). Lenfatik invazyona
bakildiginda TYHMKO’de %32 oraninda gorilirken PMKO’de
%10 oraninda gorilmustir (p=0.009). Sagkalima bakildigin-
da PMKO'de %72.9 oraninda 3 yillik sagkalim mevcutken
TYHMKO'de bu oran %58'dir. PMKO’de %59.4 oraninda
5 yilik sagkalim gorilirken TYHMKO’de bu oran %46.4'tur
(p=0.242). Sonug olarak lenfatik invazyon ve lenf nodu me-
tastazi TYHMKO'de istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde
yuksek bulunmustur.

Tartisma

Musin Uretimi kolorektal kanserlerde sik gorilen histolojik
bir 6zelliktir. Kolorektal timdorlerde % 50’nin Uzerinde mdsin
uretimi oldugu zaman bu timar farkli bir klinik ve patolojik an-
tite olarak karsimiza ¢ikmaktadir ve misin6z karsinom olarak
adlandinimaktadir. Tagl yuzik hicreli misinéz karsinoma ise
musin6z karsinomun bir alt tipidir ve intraselliler misin Gre-

Tablo 1. PMKO ve TYHMKO'lu hastalarin karsilastiriimasi

TYHMKO (n=31)

PMKO (n=67) o
n (%) O” (52l 2z p
: rtanca
Ortanca (min-mak) .
(min-mak)
Musin6z komponent
0-9 10 (90.9) 1(9.1)
10-24 24 (88.9) 3(11.1)
13.512  0.004
25-49 13 (61.9) 8 (38.1)
50-100 20 (51.3) 19 (48.7)
Tagh ylziik hicreli komponent
0-9 - 7(100.0)
10-24 - 10 (100.0) .
25-49 - 6 (100.0)
50-100 - 8 (100.0)
Nekroz
0 47 (73.4) 17 (26.6)
2.193 0.139
1 20 (58.8) 14 (41.2)
Ulserasyon
0 29 (69.0) 13 (31.0)
0.016 0.900
1 38 (67.9) 18 (32.1)
Lenfatik invazyon
0 59 (73.8) 21(26.2)
6.841 0.009
1 7 (41.2) 10 (58.8
invazyon derinligi 0,893*
T1 1(100.0) 0(0.0)
T2 3(75.0) 1(25.0) .
T3 14 (73.7) 5 (26.3)
T4 48 (66.7) 24 (33.3)
Lenf nodu metastazi
NO 34 (85.0) 6 (15.0)
N1 19 (82.6) 4(17.4) 21.391  <0.001
N2 12 (37.5) 20 (62.5)
Metastaz
MO 48 (75.0) 16 (25.0)
0.230**
M1 10 (58.8) 7 (41.2)
Yerlesim yeri
Rektum 15 (65.2) 8 (34.8)
Sigmoid 21 (70.0) 9 (30.0)
1.111 0,774
Sol kolon 2 (100.0) 0 (0.0)
Sag kolon 26 (66.7) 13 (33.3)
Sagkalim
szyll("a”ﬁm %79.1 %58,0
s < w 0.242
o %59,0 %46,4
sagkalim
Status
Ya 37 (771 11 (22.9
e ( ) ( ) 3.649 0.056
Ex 12 (54.5) 10 (45.5)
TUmor Z=
¢ap! (cm) 5.0 (2.0-10.0) 5.0 (1.5-11.0) 0693 0.488
7=
Yas (yil) 62.5 (20.0-88.0) 43.0 (21.0-81.0) 2473 0.013

*Denek sayist yetersiz oldugundan test sonucu verilemez.
**Fisher exact testi sonucudur.

timi vardir(6). Neoplastik hicrelerin %50’sinden fazlasi tagl
yuzuk hicresi gérindmiinde oldugu zaman tash yuzuik hicreli
karsinoma olarak adlandiriimaktadir. Misinin etkisi ile muko-
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id materyal mekanik basing olusturarak timériin ¢cevresindeki
dokuyu ayirabilmektedir. Bunun sonucunda hem neoplastik
hicrelerin yayihmini hem de lenfatik yayilimi kolaylastirarak
immin cevabl engellemekte ve timor hucrelerinin mukopoli-
sakkarit ortu ile kaplanmasi nedeniyle immdnolojik olarak ta-
nimlanmasini engelledigi rapor edilmistir (3).

MK’lar tim kolorektal kanserlerin %5-15'i oraninda gérul-
mektedir (2). Bizim calismamizda kolorektal kanserli has-
talarin %13’ misin6z komponent icermektedir. Bunlardan
yaklasik % 13’0 PMKO, % 4’4 TYHMKO olarak géruimustar.
Yapilan ¢alismalarda tash yuzuk hicreli misinéz karsinomala-
rin gogunlugu (%38-44) sag kolonda yerlesmistir (7,8). Bizim
galismamizda TYHMKO’lar %42 oraninda sag kolonda yerles-
mistir. Song ve arkadaslari yaptigi nonmusindz, musindz ve
tash ylzlk hicreli misindz karsinomali hastalari karsilastiran
¢alismada musin6z kanser misin6z olmayana gére daha er-
ken yasta gorlimus ve tagli yizik hicreli misindz karsinoma
ise diger ikisine gore daha erken yasta gorulmis, daha malign
seyir gostermis ve daha kisa sagkalim oranlari goérilmustir
(9). Bizim galismamizda da TYHMKO PMKOQO’e gére daha er-
ken yaslarda gorilmuls ancak istatistiksel olarak anlamli bir
fark ortaya ¢cikmamistir (p=0.013).

Chang ve arkadaslar 331 hastalik serilerinde tash yuzik
hicreli musindz karsinoma ile musindz karsinomayi karsi-
lastirmiglardir. Vaskdler invazyon ve lenf nodu infiltrasyonu-
nu tagl ylzuk hucreli misinéz karsinomada anlamli sekilde
yuksek bulmuslardir (4). Bazi otérlerin bu konuda hipotezi;
musindz tip karsinom mukopolisakkaritleri tUmor hicresine
giden immunositleri engeller ve bdylece musin sekrete eden
karsinomlar daha kolay peri-intestinal dokuya, lenfatik damar
ve nodlara infilire olurlar seklindedir (9,10). Bizim c¢alisma-
mizda lenfatik invazyon (%32,3’e karsilik %10,6; p=0.009)
ve lenf nodu metastazi (%80,7’ye karsiik %47,7; p<0.001)
TYHMKO'’da daha siktir.

Sagkalimla ilgili farkh gorusler vardir. Bazi otdrler misin
Ureten timorler ile Uretmeyenler arasinda sagkalim farki ol-
madigini savunurken bazilari fark oldugunu savunmaktadir-
lar (2,11,12,13). Amerikan Patologlar Birligi ve Amerika Kan-
ser Birligine gére histolojik hicre tipinin bagimsiz prognostik
faktor oldugu ispatlanamamistir (14). Bazi calismalarda ise
sagkalimi histolojik tipten daha ¢ok timor lokalizasyonu ve
evresinin etkili oldugu rapor edilmistir (9,15). Bizim calisma-
mizda, TYHMKO’de PMKOQO’e gore daha kétu sagkalim olma-
sina ragmen istatistiksel olarak anlamli fark ortaya ¢cikmamistir
(p=0.242).

Sonug olarak, TYHMKO’de PMKO’e gére lenf nodu metas-
tazi daha ylksek oranda gorilmektedir. Preoperatif tanisi olan
hastalara cerrahi yapilirken 6zellikle lenf nodu diseksiyonuna
onem verilmelidir. Musin6z komponenti bulunan kolorektal
karsinomalarda timore tagli yizik hicreli komponentin eklen-
mesi prognozu kétilestiren bir faktor olarak degerlendirilmistir.
Bu etkinin ortaya gikmasinda, tagli ytzik hicreli komponent
bulunan olgularda tumérin daha bol miktarda mdsin icermesi
onemli olabilir.
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