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OZET

Retiroblastom cocukink cadmin en sk pariilen
infrgokifer neoplazaudr. Bu tindriin histegene-
sine Highin tartiymador halen siemektediv. Bu
caligmada, DEGTF Patolofi Anabiliny Dalt arsi-
vinde dufunan T retinoblaseon ofgusi veniden
ghizeled gecivilmiy. O olgnva néron spesifik eno-
faz ve S-100 proteini igin imnsin bovama iygi-
lanpngtte. Tmmiinedistokimyasal bulgidarim:
bt e ndvonal orifinlt oldiedn edrisin

deateklemekiedir

Analitor sizedkler: Revinoblastom, inpniing-

fusiokimyve, ndron spesifit enoluz. 8100

profein

SUMMARY

Retinohlastans 18 the most commion Intraecilar
reoplasn of childhood. Controversy stifl exists
regavding the histogenesis of this twmor, tn this
sty the seven cases of retinoblastonia from the
archives of the department of patholasy, Dokuz
Evlil Universiey Faculty of Medicine, have been
veslewed dn sue cases. tmmuane staining for
menron spesific enolase and §-100 protein have
been proforaed, Que findings stand for e
suggestion that this tumanr (s of neduroral
arigii,
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cheniaiey, wewran spesific enolase, 5- 100 protain

Retinoblastom biyok oranda indifferansiye
relingl hilerelerden olugan ve fotoreseptiir ele-
manlar yiniinde defisik derecelerde differan-
siyvasyonun izlencbildigi bir timérdiir. Bu
Limdr cocukluk cafiun en sik goriilen intra-

okiiler neoplazmidir (1),

Retinoblastomun kiken aldi® hiicre konu-
sundaki tartismalar ylizyildan fazla sirmekte-

dir. Baglangicta, Virchow bu tihmdnin retina-
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nin glial hiicrelennden kaynaklandifim ileri
siirmustir. Virchow'un 1864 vilindaki hu
saplamasimin ardindan 1821'de Flexner
retinoblastomlarda bulunabilen rozet vapitan-
i tammlamig ve mdnd néroepitelionia ola-
rak adlandimugtr, 1897 de Wintersiciner
bir dizi olguda bu rozetler saptanus ve gliom
vering niroepitelioma adlandirmasinin daha

uyiun oldufunu belirtmistir, Retinohlastom
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terimi ise 1926'da Amerkan Oftalmolaji Bir-
ligince uygun girdlmiistiie (2,3).

Gilintimiize defin yvapilan yoZun arastimnalara
kargin retinablastomun histogenezi halen 1ar-
tismabidir. Her ne kadar, baslangicta glial
orijinden stz edilmisse de immiinohistokim-
yasal ve elektron mikroskopik calismalar nis-
ronal orijini destekler niteliktedir. Bu calig-
mialardaki bulgular, {Wmbrin retinanin ndro-
blastik hiicrelerinden gelistigind ve normal re-
tinamn [ploreseptirler] yiininde differansiye
olabilecefiin gistermektedir. Yine yukandaki
vintemlerle hifdikie hilcre kiiltini ve mole-
kiiler (ekniklerle yapilan galismalar tiimdrdin
hem niironal ve hem de glial hilere yéniinde
differansiyasyon kapasitesine sahip oldugiu

savim glindeme petirmistir (4,50,

Fotoreseptor elemanlar yintindeki differansi-
vasyona dayamlarak retinoblastomlar histo-
patolojik dizevde differansive ve indifferan-

siye olarak silandinlmakadir,

Indifferansiye retinoblasiom baglica hiper-
kromatik nukleuslu ve dar sitoplazmal ana-
plastik hiicrelerden olusmakta olup yiiksck
mitotik aktivite ve genis nekrozlar igerir. Bu
tir Wimdrlerde fotoreseptdr differansiyasyo-
nuna iliskin kamtlar azdir. Buna karsin
differansiye retinoblastomda en belirgin ve
stk gbiriilen differansivasyon bulgusu Flex-
ner-Wintersteiner rozetleridir. Kesitte, bunlar
santral limen gevresinde yerlesmis ve bu
lumenden keskin bir sundayict membran ile
ayrlan kibik veya kelumnar hiicrelerden

meydana gelir, Rozetlerin luminal yiizevinde
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Sekil 1, Retinoblastomds Flexner-Winterstei-
nerrozetleri. Hematoksilen-eozin, X 10
alcian blue boyas ile gésterilebilen mukopo-
lisakkarit tabakast yer alir (Sekil 1).

Bazen gorilebilen difer bir differansivasyon
bulgusu ise tdmdr hiicrelerinin ileri derecede
[itoreseptdir geligimi gistermesi ile karakier-
lidir, Bu [oloreseptor elemanlan nispeten bil-
¥k gomak bigimi cisimler olup kigiik
gruplar halinde izlenirler ve lleurette (floret)
ading alirlar, Bir ok alanda rozet ve [Mirel
yapist glisteren retinoblastomlar differansiye
retinoblastom kategorisine girerler (1.3). Da-
ha az sikhkla gorilen ve daha ar karakte-
ristik bir tozel tipi Homer-Wright rozetidir,
Bu rozet tipinde hiicreler bir liimen ¢evresin-
de dizilmez, Ancak, bunun yerine, sinder-
dikleri sitoplazmik uzantilar rozetin ortasin
dolduran bir diiEtim olusturur (6) (Sekil 2).
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GEREC VE YONTEM
liu galismada, Dokuz Eyliil Universitesi Tip
Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dah argivinde
Pulunan retinobiastom olgulannin preparal-
lary yeniden giuden gegirilmis, olgularn ya-
s1, ginsi, wimdrlenn boyutu ve mikroskopik
neellikleri. differansivasyonlar, belirlen -
mistir. Daha sonra ave olgulann segilmis
hloktanndan mmidnohistokinmyasal ¢alismal
igin 5 mikronluk kesitler hazaidannus ve

bunlar Iysinds lamlara alinmastr,

Clpulardan hazirlanan kesitlere peroksi-
ihiz-untiperoksiday, yontemiyle Neuron spesi-
lig enolase (NSE) (1: (00, Dako
Sekil 2, Homer-Wright rozetl. Hematoksilen- Corporation, CA. USA} ve 5-100 proteini

enzin, X 40 (1: 300, Dako Comporation. CA, USA) igin

imminotustokimyasal boyamalar uygalan-

Bu gabismada, retinoblastomlardaki deBisik mistie. Bulgulir kaynaklir ile karsilastinl-

immiinoreaktiviledekl hiierelerin dagilim ve s,

morfolojilerinin histopatelejik ve immino- BULGULAR

n s gt Dokuz Evlil Universitesi Tip Fakiliesi

histokimyasal olurak degedendinbmest, diffe- ’ : i
Fateloji Anabilim Dal arsivinde bulunan 7

ransivasvon petansivellen e mubiemel histo- . .
retinobipstom olgusu veniden pdeden

genezlerinin aragtinimiss amagclannghic gegirilmis vlup, parafin blofu clde edilebilen

Table 1. Oleulonn yase. cinst, twmorlecin dilleransiynsyono v umnin bovalarla bovanma karakteristiklert,

CHey FrinNo Yis. Cins Byl Hist, MNEE S-1008
iay) {imn diff.

¥ T30/ 19 K 1Zx11 [RITI Fokal + Pwask.+
2, 485594 18 E 13-4 1iff. & i

3 1180 36 E 20%15 IneHiif. Fokal + Pvisk.+
4, 75193 24 K 17%15 |ndiff, Meelil Pvask: +
5. [ 625/93 30 E 17x10 Indif. Fokal + Pyask. +
f, GOSR/G 1 7 K 10%3 [nelif. Negatif Mesalil

7 I6E3/90 3 E - Indif Negatif Megatil

{Hist. diff.: Histolopk differansiyasyon, Diff: differunsiye Indiff: Indiferunsive, Pvask: perivaskiler.
#: Immiin boya uygulanamadi. K= Kiz E= Erkek

6y
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6 tanesing NSE ve S-1000 igin immding-
histohistokimyasal boyama uygulanmisur.
Sonuglar toplu olarak Tablo I'de glisteril-

mislir,

Tubloda da izlendifi gibi, 2 nolu olgunun
hloklar elde edilemediZimden bu olguya im-
min boyama uyvgulanamanuglic. Bir nolu ol-
vudd Homer Wright ve Flesner Wintersteingr
rozetler ve 4 nolu olzuds ae sayidi Homer
Wright roveti gdrlmugtir. Blr ng'lu olguda-
k1 NSE pozitifligi rozetlerin bulundugu atan-
lara siurhidir. Ug ve 5 no'lu olgularda ise
piozitivite odaksaldir ve genig alanlar negatt-
tir. Bey nolu olguda fokal olarak, metianm
bipolar hiterelering bereyven (hipolar benzer)
Bicre gruplan izienmiy olup NSE pozitifligi

b hiierelerde saptanmnshe (Sekil 340

sekil 4. Bipular benzen hicrelerde NSE podi-
ol NSk, X 40

Dxin oleudaki S-100 poriliigi tunamen peri-
vaskiiler lokalizasyonda izlenmisiie (Sckil 5.
Alu nolu olgo yaven Kalsifikasyon iger-
mektedir. Yedi nolu obguda tmdrin tim g0
Kiiresinn doldurdufu saptanmig ve makrosko-

nik boyut hildinimemistr

Sekil 3. Bipolar benzecd hilere gruplan, Heme
toksilen-gorin, X 20
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Sekil 5. Perivaskiler 5-100 pozilivitesi.
S-1000, X 4
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TARTISMA

Kaynaklarda retinoblastomlann immitinohis-
tokimyasal karakterizasyonuna iliskin gesitli
caliymalar meveuttur, Kullanan baghes im-
miinohistokimyasal isarceyiciler, S-100,
NSE, Glial fibriler asidik proicin (GFAP)
Synaptophysin, Retinal S-antijen, Leu 7 ola-
rak siralanabilir (4-7),

NSE glikolitik bir enzim olup ndnonlar ve
niroendoknn hifcrelerde bulunmalktadir. Ce-
sithi galismalardy retinoblastom hiicrelerinde
giisterilmis ve retinohlastom hilcreleri i¢in hir
differansiyvasyon isaretleyicisi (marker) olarak
kullarulabtlece g bildinlmistir (7,8). Bununia
birlikie, neoplastik hiicrelerdeki spesifitesinin
kugkulu oldugunu ileri siirenler de meveuttur
{5).

Kivela (7) 46 retinoblastom (zerindeki ¢alis-
masinda, 44'lniin NSE ile pozitil boyanan
hiicreler igerdigi ve bu pozitivitenin kiigiik (d-
mdrlerde, bilateral timdrderde ve rozel igeren
timdrlerde daha biyik oranda bulundugunu

hildirmistir.

He ve arkadaslan (4) ise. rozet olusturan
hilcrelerin genellikle NSE ve synaptophysin
i¢in pozitif ve 5-100 proteini ve GFAF igin
negatifl boyandifiim, buna karsin indifferan-
siye hiicrelerin NSE ve synaplophysin igin
negatif sonug verdigini bildimislerdir. Yine
gabismamizda bir olguda saptadifimiz (5
nolu olgu) bipolar benzen hiicrelerde kendile-

r de NSE pozititligi bulmusglardir,
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Perentes ve arkadaslan (3) da Flexner-
Wintersteiner rozetlerinin ve indifferansiye
hiicrelerin NSE'1 eksprese ettifini bildir-
migtir,

NSE ile ilgili olarak bizim bulgulanmiz da
kaynaklardakiler ile paralellik gistermekiedir,
Ancak, elde ettifimiz sonuglar NSE'nin bas-
lica differansive hiicrelerde poziuf sonug ver-

digini ortaya koymaktadir,

{ki polipeptid zincirinden olusan ve asidik hir
protein olan 5- 100 proteini ndral dokuda (gli-
al hiicrelerde, Schwann hiicrelerinde) kond-
rositlerde, yag dokusunda, melanositlerde,
myoepitetial hiicrelerde bulunmaktadir. Dola-
yist ile gesitli timorlerde gosterilebilmek-
tedir. Ancak santral sinir sisteminde baglica

gligl hiterelerde lokalizedir (5.9),

Perentes ve arkadaslan (5) retinoblastomlarda
GFAP ve 3-100 proteini igin yapuklan boya-
malarda yalmzca iyi differansive glial hiicre-
lerde her iki proteinin eksprese cdildigini
gostermislerdir. Bu nedenle, retinpblastom-
larda valmzca 5-100 pm[cini igin yapilan
boyalarla glial hiereleri gistermek miimkiin
olabilmekledir. Bu reaktivite paralelligi nede-
nivle cabismamizda sadece S-100 proteini igin

immiin boyamaya gidilmistir,

Relinoblastomlarda 5-100 pozitf hiicrelerin
giirtlebildigi ve bunlann ¢ofunun perivaskii-
ler reaktil astrositler olduBu bildirilmekiedir
(41, Roret olusturan hiicreler ve indifferansi-
ye relinoblastom hiicreleni 5- 100 icin negatif-

tir, Bizim olgulanmizda da S-100) ile yalmzea
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periviskiler hdcrelerde pozitil hoyanma
rzlenmiy, limér hiicrelerinde pozitivile sap-

lanmanusur,

Rozetlerin nironal isaretleyvici olan NSE i¢in
pozitif ve ghial isaretleyvici olan 5-100 proteini
igin negaut olugu. ayncua, hipolar benzer
hiicrelerin NSE pozitivitesi, retinoblasiom
hidcrelerinin nivromal mdjindi oldugung destek-

lemekiedir, Bu tdmérierdeks glial hitereler
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