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BiR KOYUNDA HEPATOSELLULER KARSINOM

Zabid Yener'@ Hidaverdi Erer2

Hepatocellular Carcinoma in a Sheep

Summary: Hepatocellular carcinoma, detected in a 4-years-old sheep, was described in the present study. Grossly,
grayish-white coloured, 1.7x1.5x1cm in dimensions and well circumscribed, a solitary tumor mass were seen in the di-
aphragmatic aspect of the right lobe of liver. Microscopically, the neoplastic cells were arranged in solid pattern. Tu-
mour was diagnosed as solid, poorly differentiated hepatocellular carcinoma. Immunohistochemically, some tumour
markers, such as carcinoembryonic antigen (CEA), alpha-fetoprotein (AFP), of the intermediate filament proteins,
cytokeratin, and superficial antigens of hepatitis B virus was investigated, and alpha-fetoprotein (AFP) was founded to
be positive.
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Ozet: Bu raporda, 4 yagindaki bir koyunda belirlenen HSK’ olgusu tanimlandi. Makroskobik olarak, karacigerin sag lo-
bunda grimtirak beyaz renkte, 1,7x1,5x1cm boyutlarinda ve sinirh soliter tGmoral bir kitle gérildi. Mikroskobik olarak,
tumor hicreleri genellikle solid yapilar, kimi bolgelerde de hepatik kordonlar olusturmustu. TUméor, az diferensiye solid
HSK' olarak teshis edildi. Immunohistokimyasal olarak, timér markerlerinden alpha-fetoprotein (AFP), kar-
sinoembriyonik antijen (CEA), sitokeratin ve hepatit B virusu ylizey antigeni (HbsAg) arastinidi. Bunlardan AFP timér

hiicrelerinde, CEA ve sitokeratin ise sadece safra kapillarinda pozitif bulundu.

Anahtar kelimeler: Hepatosellller karsinom, immunohistokimya, karaciger, koyun.

Girig

Hepatoselliler karsinom (HSK), pek ¢ok hay-
van tarinde ve insanlarda gorllen, hepatositlerden
koken alan malign bir timérdir (Popp, 1990).

Mezbahada kesilen koyunlarda HSK'un in-
sidensini Anderson ve Sandison (1969) milyonda
5.1, Monlux ve ark. (1956) milyonda 7.2; sigirlarda
ise Wettimuny (1969) %0.9 olarak saptamiglardir.
Ayrnica koyunlarda HSK'un kolangioselliler kar-
sinomdan daha sik garildugu kaydedilmistir (An-
derson ve Sandison, 1968). Hamir (1985) yaptigi
mezbaha calismasinda koyunlarda intestinal ade-
nokarsinom ve lenfosarkomdan sonra en yaygin gé-
rilen tOmordn HSK  oldugunu bildirmistir. Ké-
peklerde timérin 4 ve daha ileri yaslarda
gorulebildigi (Patnaik ve ark.,, 1980), fakat ko-
yunlarda 1 yasindan kliguklerde de saptandigi rapor
edilmigtir (Monlux ve ark,, 1956; Anderson ve San-
dison, 1969). Ayrica evcil hayvanlarda bu timor igin
irk predispozisyonun bulunmadigi bildirilmigtir
(Popp, 1990).

Tumoran birkag cm g¢apinda yuvariak-oval ve
soliter kitleler veya daha buylk gapta diffuz ya da

multinoduler sekilde gelistigi (Monlux ve ark., 1956;
Patnaik ve ark., 1980), insanlarda muitinoduler tipin
sirozlu karacigerlerde gorlldaga bildirilmistir (Do-
nald ve ark., 1994). HSK'un neoplastik hiicre ki-
meleriyle bitisik karaciger dokusuna sirekli olarak
invazyon yaptigi, bu invazyonun tOmorln pe-
riferinde uniform olarak degil yer yer birkag bol-
geden meydana geldigi kaydedilmistir (Popp,
1990).

TUmoérin metastaz oraninin kdpeklerde ylksek
(Patnaik ve ark., 1980), sigirflarda diglk oldugu
(Bettini ve Marcato, 1992) kaydedilmistir. Yapilan
bir calismada (Bettini ve Marcato, 1992) HSK sap-
tanan 40 sigirdan sadece 4'Unde metastazlar be-
lirlenmistir. Tumorun hematojen yolla en sik olarak
akciger ve karaciger lent digumlerine, seyrek ola-
rak da kalp, dalak, bébrek, bagirsak, beyin ve ovar-
yuma metastaz yaptigi (Ponomarkov ve Mackey,
1976; Patnaik ve ark., 1981), ayrica direkt invazyon
ile de omentum ve peritona yayildigi (Trigo ve ark.,
1982) belirtiimistir. Insanlarda ilerlemis olgularda
siklikla portal ven trombozunun bulundugu bil-
dirilmistir (Donald ve ark., 1994).
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tianello, 1982). Bu karsinomun sidirlarda ko-
yunlardan daha fazla oranda saptandi§i (Anderson
ve Sandison, 1969) ve Irk predispozisyonunun da
bulunmadigi belirtilmistir (Popp, 1990). Bu fark-
lihgin, kesime gbénderilen hayvanlarin yasi ve eko-
nomik degeri nedeni ile kesim igin hastalikli si-
Qirlanin daha ¢ok mezbahaya gonderiimesiyle ilgili
olabilecedi ileri strilmustir (Anderson ve San-
dison, 1968).

Sigirlarda primer karaciger tumérlerinin soliter
veya multinodiler oldugu ve c¢ogunlukla da ka-
racigerin sag lobunda yerlestigi (Wettimuny, 1969,
Bettini ve Marcato, 1992), benzer bir lokalizasyo-
nun insanlarda da bulundugu kaydedilmistir (Ash-
ley, 1990, Donald ve ark., 1994). Incelenebilen ka-
yitiarda bu tumorin koyunlardaki lokalizasyonu
hakkinda fazla bilgi bulunmadidi, ancak Krishna ve
ark. (1973) inceledikleri bir olguda, timére sag
lobda rastladiklarini belitmiglerdir. Sunulan ol-
gumuzda da timorin soliter ve karacigerin sag lo-
bunun diyaframatik ytzinde lokalize oldugu dik-
kati ¢ekmigtir. Wettimuny (1969) tumérin bu
yerlesiminde; sag lobun nispeten daha bilylk ha-
cimde olmasinin ve ince barsak kanini sag loba ta-
siyan portal vendeki kan akisinin muhtemel bir et-
kisinin olabilecegini ileri sirmastar.

HepatosellUler karsinom, neoplastik hucrelerin
belirgin histolojik diizeni ve morfolojisine gére; kor-
don, trabekil ve asiner (Wettimuny, 1969) veya
trabek(l, solid, psddoglandller, pleomorfik, fib-
rolamellar ve skiroz (Bettini ve Marcato, 1992) sek-
linde siniflandirilarak incelenmistir. Bu arastincilar
ayni zamanda, bu morfolojik tiplerin ayni timérde
miks olarak da bulunabilecegdini kaydetmislerdir.
Insanlarda da benzer morfolojik yapilarin bu-
lundugu belirtilmistir (Ashley, 1990; Donald, 1994).
Ayrica evcil hayvanlarda en sik saptanan gelisme
seklinin  trabekller  oldugu  kaydedilmigtir
(Popp,1990). Sunulan olguda neoplastik hicreler
kimi bolgelerde yer yer kordon ve asiner yapilar
olusturmakla birlikte, genelde solid yapida oldugu
saptanmistir.

Tamor hicrelerinde; sitoplazmik invaginas-
yonla olustugu duaglnllen intranltkleer pso6-
doinklGzyonlarin ve safra pigmentinin saptanmasi,
sintzoidal bir damar aginin timoér hicrelerini sar-
masi, tGmoér hicreleri arasinda safra kapillarinin
belilenmesi ve immunohistokimyasal olarak da
AFP’nin tespit ediimesinin HSK'un tanisinda énem-
i diagnostik kriterler oldugu rapor edilmistir (Do-
nald, 1990). Ayrica HSK'da stromanin ¢ok az ol-
masinin  HSK'un kolangioselltler karsinomdan
diferensiyel diagnozunda en énemli kriter oldugu
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bildirilmistir (Ashley, 1990; Donald, 1994). Sunulan
olguda stromanin oldukga az oldugu dikkati gekmis,
diger diagnostik kriterlerin de timl belirlenmistir.
Ancak bazi aragtiricilar (Wettimuny, 1969; Roth ve
ark., 1985; Ashley, 1990) tarafindan HSK'da bil-
dirilen ¢ok cekirdekli dev hicreleri, esktramedullar
hemotopoiezis odaklan ve nekroz bu olguda sap-
tanmamustir.

insanlarda hepatoselliiler timdrierin tanisinda
yaygin olarak kullanilan bazi tUmoér markerleri hay-
vanlarda da arastinimigtir (Martin ve ark., 1995,
Shiga ve ark., 1996). Shiga ve ark. (1996) ko-
peklerin HSK'unda sintzoidal endotel hiicrelerinde
faktor VIII, desmin ve actin antijenlerini, Martin ve
ark. (1995) da kopeklerin primer karaciger ti-
morlerinde AFP, CEA, vimentin ve sitokeratin mar-
kerlerini aragtirmistir, Martin ve ark. (1995) HSK di-
sindaki diger primer karaciger tUmorlerinin AFP
negatif, CEA igin sadece kolangiosellUler karsinom
ve hepatokolangiosellliler karsinomun pozitif, si-
tokeratinin ise iyi ve orta derece diferensiye
HSK'larda pozitif, az diferensiye HSK'larda negatif
oldugunu kaydetmiglerdir. Brumm ve ark. (1989) bu

markerlerin primer karaciger tamdrlerinin  di-
ferensiyel  tamisinda  kullanilabilecegini  be-
litmislerdir. Incelenebilen literatirlerde  koyun
HSK'unda immunohistokimyasal c¢alisma sap-
tanamamistir.  Sunulan olguda tumoér mar-
kerlerinden AFP, CEA ve sitokeratin im-

munohistokimyasal olarak arastinimig, AFP pozitif,
CEA ve sitokeratin ise sadece safra kapillar i¢in po-
zitif, timor hucrelerinde negatif bulunmustur. Bu so-
nuglarin, Martin ve ark. (1995)'nin az diferensiye
HSK'larda saptadiklan sonuglar ile benzer oldugu
dikkati gekmistir.

Hepatoselluler timérlerde invazyon ve me-
tastaz bulunmadiginda ve iyi diferensiye ol-
duklarinda hepatoselliler adenom ile HSK'un di-
ferensiyel tanisimin  zor olacagl  belirtilmistir
(Anderson ve Sandison, 1968; Ponomarkov ve
Mackey, 1976; Popp, 1990; Kelly, 1985). Ayrica
metastazlarin da sik gérilmedigi, 79 hepatosellller
timoérden sadece 13'Unde (karaciger lenf di-
gumleri, akciger ve bronkomediastinal lenf di-
gumlerinde) metastazin saptanabildigi bildiriimigtir
(Anderson ve Sandison, 1969; Monlux ve ark.,
1956; Wettimuny, 1969; Gupta, 1982; Vitovec,
1983; Bundza ve ark., 1984). Sunulan olguda, ti-
moérin bazi bolgelerinde neoplastik hicre ki-
melerinin bitigik karaciger dokusuna invazyon yap-
masi, Ozellikle az diferensiye HSK'lar da pozitif
oldugu bildirilen AFP'nin tespit edilmesi, ayrica iyi
diferensiye HSK'larda nadir goruldigu kaydedilen
(Popp, 1990) mitotik figurlerin de oldukga fazla sa-
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