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OZET

Bu c¢alismada, 20 senikal malignansi olgusun-
dan hazirlanan sennkal smear'lerde artmis G6PDH
aktivitesinin  gosterilmesi  amagland. Cukurova Uni-
versitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dalinda ser-
vikal smear preparatlarma Nachlas'm modifive tek-
nigi  uygulandi ve ozellikle diskaryotik veya malign
epitel hiicrelerinde yiiksek enzimatik aktivitenin varligi
izlend. Boylece, sitoenziniolojik  teknign  diskaryotik,
malign veya normal epitel hiicrelerinin ayiriminda ya-

rarli  bir teknik oldugu gozlendi.

Bu sitoenzinwolojik teknik yaygin taramalar igin
uygun degildir. Ancak displastik lezyonlarin evoliisyo-
nun tayininde ve karsinoma tamisinda olduk¢a yarar-
hdh.

Anahtar Kelimeler: Sit imoloji, Servikal smear,
Glukoz alti fosfat dehidrogenaz
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Pentoz santin1 diizenleyen glukoz 6 fosfat dehi
drogenaz (G6PDH)'in ve 6 fosfoglukonat dehidro-
genaz (6PGDH)'in timor hiicrelerinde ve mitoz ya
da mayoz bdliinme gosteren hiicrelerde yiliksek akti-
vasyonu saptanmistir. Bu bulgudan esinlenerek ser-
viksin skuaméz hiicreli karsinomlarinda da Glukoz 6
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SUMMARY
In this study, increasing GOPHD activity were

demostrated in malign cell of twenty servical smears
which were taken from servikal malignancy cases. It
has been used Nachlas's technique in Cukurova Uni-
versity Medical Faculty Departmend of Pathology.
The result of'this stidy, It has been shown high enzy-
matic activity in diyskaryotic and malignant cells. It is
suggested the cytoenzymologic techniques may offer
help for identification of normal, dyskaryotic and ma-

lignant cells.

However this technique can not be used as a
general screenign test for malignancy, this technique is
recommended for the evolution of dysplastic lesions

and diagnosis of carcinoma.
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fosfat dehidrogenazin akitvasyonutida belirgin ar-
tisin gosterilmesi mimkiin olmustur.

Bu g¢alismada servikal karsinoma olgularinda

atipi gdsteren epitel hiicre gruplarinda
GOPDH'in sitoenziniolojik aktivite artiginin gozlen-

mesi amaglandi.

Vaginal yaymalarda, diskaryotik ve malign hii-
crelerin taniminda sitoenzimolojik tekniklerin One-
mini vurgulayan c¢esitli arastirmalar literatiirde sikli-
kla yer almaktadir (1,2,3). Pek ¢ok ¢aligsmada malign
hiicrelerde laktik dehidrogenaz (LDH) glukoz 6 fos-
fat dehidrogenaz (G6PDH), 6 fosfoglukonat dehi-
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drogerta/. (GPOHD)'in enzimalik aktivite yiiksekligi
gosterilmistir (1,2,3). Boylece vaginal yaymalarda
diskaryotik ve tnalign hiicrelerin ayiriminda siioen-
zimolojik tekniklerin 6nemi tzerinde durulmus, dis-
plastik lezyonlarin evoliisyonunun tayini  ve erken

kanser tanist yoniiyle de yontem deger kazanmistir.

G6PDH ve 6PGDH pentoz santint tegiile
ederler, tiimor hiicrelerinde ve proliferasyon goste-
ren hiicrelerde bu enzimlerin aktivasyonlar: art-
mistir (4) (Tablo 1).

Bu g¢alismada Cukurova Universitesi Tip Fa-
kiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Kliniginde ser-
vikal malignansi 6n tanist ile vaginal yayina ve ptinch
biyopsi uygulanan, biyopsileri histopatolojik olarak
kanser tanist almis 20 olguda sitoenzimolojik. yo6n-
temlerle G6PDI1 arastirildi.

MATEMYEL - METOD

Kasik agrisi, koitns sonrasi agri, posfinenopozal
katlama, dii/."-nsiz vaginal kanama veya akinti nede-
niyle Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin
Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dalina basvuran
yaslart 39 ile 71 arasinda degisen 20 kadin hastada
jinekolojik muayene sonucu servikal malignansiyi
stiphlendire1r servikal erozyonlar farkedildi. Bu has-
talardan servikal smear Ornekleri ve eszamanli
punch biyopsiler alindi. Her hastaya ait smear Orne-
klerinden bir tanesi bir-iki dakika havada kurutulup
deep-freeze'de -25 C derecede saklandi. Diger iki
smear 6rnegi rutin Papanicalou yontemi ile boyana-
rak Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji
Afiabilim Dali'nda degerlendirildi. Ayni hast1ara ait
punch biyopsi 6rnekleri Cukurova Universitesi Tip
Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dalinda "invaziv Epi-
dermoid Karsinoma, Serviks, Punch biyopsi"
seklinde rapor edildi ve hastalarda servikalkarsino-

Tablo 1.

lizmasi

Sematik olarak karbohiclrat metabo

ma tanist biyopsiler ile dogrulandi. Klinik olarak ser-
vilisi normal sinirlarda gozlenen 10 hastadan alinan

smear materyalleri ise kontrol grubunu olusturdu.

TabiioZ,  Nachlas'n mkodifiye teknigi
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Deep-Freze'de saklanan, servikal karsinoma
oldugu smear ve biyopsilerle dogrulanmis 20 smear
drneginde Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Pa-
toloji Anabilim Dalinda Nachals'in modifiye teknigi
ile G6PDH arastirildi (Tablo 2).

BULGULAR

Deney grubu, servikal karsinoma 6n tanisi al-
mis 20 hastay: kapsayan seride, hastalarin iki smear
ornegine uygulanan rutin Papanicalaou boyasi ile va-
kalarda malignansi ve displazi tanist kuvvetlendi.
Ayni hasta grubuna ait punch biyopsiler ile invaziv
servikal karsinoma tanisi teyid edildi.

Nachals'in modifiye metodu ile kontrol grubu
smear Orneklerinde siiperfisiyel ve intermediate
skuamo6z hiicreler negatif G6PDH aktivitesi goster-
di. Ayn1 kontrol grubu smear drneklerinde paraba-
zal ve endoservikal hiicrelerin bazilarinda zayif ya da
orta derece siddetli etizimatik aktivite saptandi

(Sekil 1).
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Servikal karsinoma olgularina

smear Orneklerinde ise, 2 olguda atipi

ait servi kal

gdsteren epi-

aad

Sekil 1. Normul bazal ve parabazal hiicrelerde digiik
GOPDIE akiivasvonu ve atipik epitel hicrelenmde beliegin pozi

Gf boyarma (Nachals modifiye metod x 300)

Si'kil 2. Dileransiye epkleniioid karsionina olgusunda aiulign

nonkeralintize liiicrelerde yiiksek G6PDI1 aklivilesi (Naelials

modiRye metod x 1000).

aktivasyornn (Naelials metod x 800).
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tel hiicrelerinde negatif sitoenzimatik boyanma izle-
nirken, 8 olguda orta siddette pozitif, 10 olguda ise
kuvvetli pozitif G6PDH boyanmas: elde edildi (Sekil
2,3).

Enzimatik aktivasyon varligi diskaryotik hiicre-
lerde intrasitoplazmik koyu mavi graniiller halinde
izlendi. Tim olgularda smear prearatlarinda inter-
mediate ve siiperfisiel epitel hiicreleri, lokositler ve
dorderlein basilleri negatif boyanma gosterdi.

TARTISMA
flk kez Ayre ve Goldberg 1966 yilinda malign

servikal epitelin sitoplazmik fraksiyonlarinda sitoen-
zimolojik ¢aligsmalarla LDH, isositrik dehidrogenaz,
6PGDH aktivitelerini 6l¢miisler, arastirmacilar bu
¢aliyma sonucunda o6zellikle LDH'in benign ve tii-
moral dokulardaki belirgin aktivasyonu goézlemisler,
buna karsilik isositrik dehidrogenaz ve ozellikle de
6PGDH aktivitelerinin ancak tiimoéral dokuda yiik-
sek olduguna dikkat ¢ekmislerdir (4).

Bottham ve Gibbs tarafindan arasitirilan vagi-
nal sekresyonlarda spektrofotometrik yontemle de-
hidrogenaz tayini ve serviks ya da endometrium kar-
sinomlarinda yiiksek aktivasyonun saptanmasi, Ca-
meron ve Muir'in ayn: ¢aligsmay:r gelistirilmesi Ku
Chin Yen ve arkadaglarina yeni sitoenzimolojik
yontemlerin bulunmasinda 1sik tutmustur (2,4,5).

Bu ¢aligsmada Ku Chin Yen'in uyguladigi meto-
dun daha gelismis bir varyasyonu olan Nachals'm
modifiye metodu uygulandi (6). Ortama hidrojen
akseptori AD eklendi ve bodylece lipofajlar ile ser-
best lipid damlaciklarinin boyanmasi minimale in-

dirgendi.

Ku Chin Yen kendi yontemi 124 servikal karsi-
noma olgusunda sitoenzimolojik arastirma yapti.
Sonugta %0.8 yalanci negatif, %1.6 yalanci1 pozitif
sonu¢ buldu (4). Montanari ise 161 olguyu kapsayan
serviks karsinomu serisinde (155 Invaziv, 6 insiti)
enzim ¢alismalarinin %97 oraninda smear preparat-
larinda dogru taniya gotirdigini gosterdi (7). An-
cak Montanari'nin ¢aliymasina konu olan matatyel-
lerde sitoenzimolojik arastirma, kullanilan yoéntem-
deki hidrojen akseptorii eksikligi nedeniyle yaygin
olarak lipid damlaciklar1 ve lipofajlarin da boyanma-
s1 ile sonugland1 (7).

Caliysmamizda metoda hidrojen akseptori
eklenmis oldugu igin lipid ve lipofaj boyanmasi goz-
lenmedi. Olgularin %90'ninda diskaryotik epitel hii-
crelerinde yiiksek G6PDH aktivasyonu izlenmesine
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karsin 2 olguda alinan negatif sonucun smear prepa-
ratinin deep-freeze'e tasinmasindaki gecikme ya da
uygun 1sida muhafaza edilememesi gibi teknik hata-

lara bagh olabilecegi diisiiniildii.

Thiery ve Wilighagen, Windy ve Dawson nor-
mal serviksli ve karsinomal1 vakalarda doku kesitle-
rinde yaptiklar1 calismalarda normal stratifiye epite-
lin bazal tabakasinda orta ve yiliiksek LDH ve
GO6PDH aktivitesini bulmuslar, bu aktivasyonun yii-
zey tabakalarina dogru tedricen azaltmakta ve sii-
perfisyel tabakada tamamen kayboldugu goster-
misler bu sonucun bazal tabakayi drnekleyen hiicre
kiimelerinde pentoz santinin hizli olmasina bagh ol-
dugu konusunda fikir birligine vanmislardir (1,7).
Calismamizda da kontrol grubu smear 6rneklerinde
intennediate ve siiperficiel skuamoz hiicrelere nega-
tif GOPDH aktivasyonuna Kkarsin parabazal ve endo-
servikal hiicrelerin bazilarinda zayif ya da orta sid-
dette enzimatik aktivite varhig1 goriildii. Bu sitoenzi-
molojik reaksiyonun bazal tabaka hiicrelerindeki
hizlanmis pentoz santina bagh olabilecegi diisiiniil-
dii.

SONUC

Serviks insitu ve invaziv karsinomlarinda servi-
kal, vaginal smear mataryellerinde G6PDH arasti-
rilmasi1 151k mikroskobuna yardimeir bir yontemdir.
Genis olgu serilerinde 6zenli ¢alismalar ile anlamh
sonuclar alinabilir. Bu enzim c¢aliymalar1 dokularin

frozen kesitlerine uygulanabilir. Boylece serviks kar-

sinomlarinda histopatolojik ve sitoenzimolojik ¢a-
lIismalar koordine yiiriitiilebilir.

Malign ya da diskaryotik hiicreler ile normal
hiicrelerin servikal smearlerde ayirdedilmesinde
yardimc1 bir yontem olarak deger kazanan bu sitoen-
zimolojik metod siiphesiz yaygin taramalar i¢in uy-
gun degildir. Ancak displastik lezyonlarin taniminda

ve karsinoma tanisinda yardimeci olabilir.
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