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MESANE KANSERLI HASTALARDA KROMOZOM ANALIZ SONUGLARI

CHROMOSOME ANALYSIS IN BLADDER CARCINOMA PATIENTS
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OZET

Kanser aragtirmalarinda, timor hiicrelerinin
sitogenetik analizi en hizli gelisen ve en ilgi geki-
ci alanlardan biri olmustur.

Son yilarda yapilan aragtirmalar malign has-
taliklarin etyolojisinde genetik materyalin oyna-
dig1 6nemli rolii biiyiik 6lgiide ortaya koymakta-
dir.

Aragtirmamizdaki ¢aligma materyalinin rad-
yoterapi ve/veya kemoterapi 6ncesi ddnemde bu-
lunan 20 mesane tiimorii tanist konmus olan has-
talardan  alinan  heparinize vendz kan
olusturmustur. Rutin yontemlerle koromozom
elde edildikten sonra Giemza-Tripsin bandlamasi
yapilmigtir.

Bunlarin sonucunda bir olguda 5q-bir olguda
1q- ,bir olguda da endore duplikasyon anomalisi
gozlenmistir. 20 hastanin 127'sinin 6ykiisiinde
ortalama 35.3 yil (20-30) giinde 25'den fazla si-
gara icme aligkanlifi bulunmaktaydi. Bu konuda
calismalarimiz halen siirmektedir.

SUMMARY

Cytogenetic analysis of maignant cells has
been one of the most rapidly development and
the most demanding areas in cancer research.

In recent studies, our material consist of he-
parinized venous blood from 20 bladder carcino-
ma patients who were in pre chemo-and/or radi-
otherapy period. After chromosomal balation by
routin methods, Giemsa-trypsin banding is appli-
ed.

In the last chromosomal analysis, one case of
59-,0ne case of 1q-and one case of endoredupli-
cation are observed. In each of 17 patients out of
20 there was 20 to 30 years (medium 23.3)of
smoking history. Our study on this subject is still
going on.

GIRIiS

Mesane kanseri (MK) genitoiiriner sistemin
en sik gorillen malignitesidir. Bunu prostat kan-
seri izler. Ancak insidansi diinya lizerinde ve
hatta sinirli bolgelerde bile dnemli vayisyonlar
gosterir (1).

MK, erkeklerde daha sik goriilen iki kanser
grubundan birisidir. Ortaya ¢ikist genellikle 65
yasin iizerindedir. 40 yasin altindaki insidansi ise
% 1 den diigiiktiir (1).

Malign hastaliklarin en 6nemli ozelliklerin-
den birisi kontrolsiiz hiicre ¢ogalmasidir. Hiicre
¢ogalmasinin kontrolu genetik materyalle saglan-
digina gore bu hastaliklarin genetik materyaldeki
bozukluklarla gelisecegi ya da birlikte olacad
diisiiniilmektedir. Bu konuda ¢esitli ip uglart bu-
lunmaktadur.,

a-Cocukluk gag: bazt solid timorleri belirgin
bir genetik gecis gosterirler. Retinoblastoma,
Wilms tiimorii ve noroblastomada dominant kali-
tim kalibi vardir (2).

b- Otosomal resesif kalittma uyan ve DNA
lezyonlarinin onarimunin yeterince yapilamamast
ile karakterize bloom sendromu, Fankoni anemisi
gibi kromozom kin§t sendromlarinin maligniteye
déniistimiinde belirgin bir egilim vardir (3,4)

c- Down sendromu gibi baz: sitogenetik dii-
zensizlik antitelerinde normal populasyona gore
malignite geligme riski artmigtir.

d- Baz: ailelerde ya ayni kategoriden ya da
degisik organlan tutan malign hastaliklar genel
topluma oranla daha sik goriiliirler.

Burada sunulan aragtirmada da mesane kanse-
ri tants1 konulmus olan 20 hastada ven6z kandan
elde edilen kromozom analiz sonuglari degerlen-
dirilmektedir.

MATERYAL VE METOD
Kromozom analizi i¢in hastalardan alinan he-
parinize vendz kan kullanilmustir. Kiiltir i¢in kul-

lanian tesiyeri icerigi Tablo I de gosterilmistir.
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TABLO 1

100 ml RPMI 1640 (medium F 1233, seromed)

20 ml FCS (Fotales kalberserum 01113, seromed)

2.5 ml PHA (Phytohemaglutinin 1.2 mg M 5030, seromed
1 ml PEN-STREE (10.000 U/ml, 043-5030, seromed)
1 ml L-GLUT (200 mM 043-5030, 61BCD)

Heparinize hasta kanlar1 0.8 ml olacak gekil-
de 5 ml'lik kiiltiir ortamlarina ekilmigtir. 72 saat
enkiibasyon igin 37 'C lik etiive kaldirilmig ve 70
saat sonunda son konsantrasyonu mililitrede 0.05
mikrogram olacak sekilde kolsisin (Colsemid So-
lution 100 pg/ml 043-52100,61BCO) ilave edil-
migtir. Ve standart yontemle ¢iligtlmigtir. Ardin-
dan havada kurutulan preparatlara Giemsa-
Tripsin bandlamasi yapilmigtir.

Her hastaya ait preparatlardan en az 15 meta-
faz sahas1 degerlendirilmis ve enaz 2 karyotip
hazirlanmagtir.

BULGULAR

Galigmaya 18'i erkek ve 2'si kadin toplam 20
olgu dahil edilmistir. Hastalarin yaglan 50 ile 72
arasinda degigsmekte ve ortalama 61 idi. Ayrica
hastalar kan gruplarina ve sigara igip igmedikle-
rine gore de degerlendirilmiglerdir.

Aragtirma grubunu olusturan 20 hastadan
3'iinde sitogenetik olarak anormal kromozomal
bulgu saptanmigtir. bunlardan ilki (olgu no:6) en-
doreduplikasyon gozlenen 34 yildir sigara iger
54 yagindaki bir erkek hasta idi ve degerlendiri-
len 15 plagin 3'inde bu diizensizlik goriilmektey-
di. 2. olgu (olgu no:12) sigara igmeyen S0 yasin-
da bir kadin hasta idi ve S5g-anomalisi
saptanmugtir. 3.0lgu (olgu no:13) 35 yildir sigara
i¢en 50 yasinda bir erkek hasta idi ve degerlendi-
rilen 20 metafaz plaginin l'inde 1p-anomalisi g6z-
lendi.
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Sekil-l: 5q- anomalisi
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Sekil-2 : 1ip- anomalisi

Sekil-3 : Endoreduplikasyon

TARTISMA

Bireyin geligmesi birbiriyle karsthkh etkile-
simde bulunan iki etkene yani genetik faktorlerle
gevre kosullarina baghdir. Bireyin genetik yapisi
ya da genomun Ozellikleri dollenme sirasinda b
elirlenir. bundan sonra genetik materyalle hem ig
hem dig ortam arasindaki karmagik iligkiler bire-
yin geligsimini sekillendirir. Genler biiyiik 6lgii-
de degismeksizin kalirken gevre etkenleri devam-
I1 degisip dururlar. bu arada olusacak mutasyon
ya da genlerde olusmus belli kosullarla kaliimla
soyagegen degisiklikler aracilig1 ile bireyin kom-
posizyonunda degigmelere yol agabilir. Boylece
genel olarak biitiin hastaliklan etyolojisinde su ya
da bu sekilde genetik bir komponent mevcuttur.
Ama bu komponentin kapsami degisiktir. Cogu
zaman niteligi de ortaya konulamaz.



Malign hastahklarda kromozom analizinde
ideal olan tiimér ditkusundan galigmanin yapil-
masidir. Ancak her zaman olanak olmayan ve de-
gerlendirilebilecek kaliteli kromozom elde edil-
mesi gii¢ olan bu yontem yerine periferik kan da
kullanulabilir (6,8,12,14,17). Ayrica kanserli hiic-
relerden elde edilen metafaz plaklarinda tek bir
sahada bile saptanacak olan diizensizlik ¢ogu ol-
gularda anlaml olarak kargilanmalidir(18).

Caligmamizda saptamig oldugumuz endore-
diiplakasyon olgusu metafaz plaklarinda diplok-
romozomlann goriilmesiyle karakterize bir kro-
mozom diizensizligidir. Malignitelerde,
radyasyon uygulanmig lokosit kiiltiirlerinde,
diigiik materyalinden elde edilen metafaz plakla-
nnda rastlanir(19).

5q- anomalisi ise daha ¢ok myelodisplastik
sendrom ©n tanis1 almig olugularda saptanan bir
diizensizliktir. MDS olgularinda ortalama yagam
stiresi 19 ay kadarken -7,-5, 7q-, 5q- anomalile-
rinden birisi saptandifinda sag kalim siiresi 5 ay1
gecmemektedir (21). Bu anomali ve saptadifimiz
diger anomali olan birinci kromozomun kisa
kolu ile ilgili anomali hakkinda kromozom insta-
bilitesi ile ilgili baz1 yaymnlarda bulunmaktadir
(12). Kanser olugumunda son zamanlarda sorum-
lu tutulan onkogenler 1p36 l1p1S5, 12q24 e lokali-
zedirler ve mesane kanserli olgularda reorganize
olduklar: da bilinmektedir.

Bu denli az olgu ile kanser olugumu ve kro-
mozomlar arasandaki iligkiyi ortaya koymak ol-
dukca giic olmasina karsin caligmamizin siirdii-
rilmesi ile daha belirgin kamtlar ortaya
konulabilecektir.
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