VETERINER HEKIMLIKTE ONKOLOIJI

(Veteriner Patoloj1)

Tani: Ister iyi huylu ister kétii huylu olsun tiimérlerin sagaltiminda en 6nemli konu,
timorlerin erken ve kesin olarak tanilariin konulmasidir. Tani yapilirken sadece iyi
hazirlanmis tiimor kesitlerinin mikroskopta incelenmesi yeterli degildir. Tiimor olay: ile
ilgili biitiin bilgilerin(anamnez, klinik inceleme bulgulari, tiimdr kitlesinin yeri-biiytikliigii-
agirhigi-kesit yiiziiniin goriiniimii vb.) bilinmesi zorunludur. Ancak anilan bilgilerle

mikroskobik bulgular birlestirilerek tiimore kesin ve dogru bir tan1 konulabilir.

Canlilarda tiimor teshisinde sitopatolojik, histopatolojik ve immunohistokimyasal

yontemler(bazen tiimii birden) kullanilarak kesin tan1 yapilmaktadir.

Sitopatolojik tan1 yontemiyle tiimor hiicrelerinin olup olmadigi arastirilmaktadir. Bu
degerlendirmede ince igne aspirasyon teknigi ile kolayca ulasilabilen tiimoral
kitlelerden(6rnegin meme, lenf yumrular1 vb.) elde edilen hiicreler veya sivi bir enjektor
yardimiyla alinarak lam {izerine yayilir, sonra boyanarak mikroskopta incelenir. Bu
incelemenin esas amaci tiimor tipinin kesin tanist degil, olayin neoplastik olup olmadiginin
belirlenmesidir. Bundan dolay1 bu yontem histopatolojik incelemenin alternatifi degildir ve

mutlaka histopatolojik inceleme yapilmalidir.

Histopatolojik inceleme kesin tani i¢in her zaman en giivenilir yontemdir. Patoloji
laboratuarlarinin rutin teknikleri(formol tespiti-parafin bloklama-mikrotomda kesim-
boyama) kullanilarak mikroskop ile incelenen preparatlarda konulan tani ydntemidir.
Ayrica dondurma mikrotomunda, tiimor kitlesinden daha hizli ve ¢abuk alinabilen kesitler,

hasta henliz operasyonda anestezi altinda iken tan1 konulmasi saglanir.

Immunohistokimyasal yontem ise, hiicre ve dokulardaki antijenleri gdéstermek amaciyla
isaretlenmis 6zellikli antikorlar kullanilarak ve renkli bir sonug¢ veren bir takim kimyasal
reaksiyonlara dayanmaktadir. Bu yontem, 6zellikle farklilasmamis tiimoérlerin tanisinda ve
siiflandirilmasinda, hiicre tiplerini tanimlayan belirleyicileri kullanarak metastazlarin
koken aldigt dokunun belirlenmesinde, timoriin sagaltimimnda Onemli molekiillerin

belirlenmesinde 6nemi vardir.



Veteriner Ozel Onkoloji

Benign epitelyal tiimorler;

Papillom: Deri ve kutan mukozalar ile degisici epitel dokudan koken alan iyi huylu bir
timordiir. Genellikle fiziksel ve kimyasal sebeplerin siiregen irkiltileri sonucu olusur.
Organizmada ayn1 anda ¢ok sayida olursa “papillomatozis” adin1 alir (Sekil 1.c) ve bu gibi
durumlarda sebep viriislerdir(6rnegin onkojenik DNA viriislerinden papova viriis gurubu).
Kutandz papillomlara atlarda(1-3 yasl) ve sigirlarda(iki yasin altindaki) sik, kopek-kedi-
koyun-ke¢i ve domuzlarda ise seyrek rastlanir. Bu tiimore biitiin tiirlerde bag(burun-
dudaklar-kulaklar), ¢cene, boyun, omuz, gerdan, bacaklar ve memelerde sik rastlanirken;
kuyrugun alt kismi, perineum, vulvanin yan kisimlari, boynuz bolgesi, 6zofagus(yemek
borusu) ve agiz icinde seyrek gelisir. Papillomlar degisen biiyiikliik ve bicimde olurlar.
Sapli veya sapsiz, karnabahar benzeri, ylizeyden tagkin, sinirl tiremeler halinde goriiliir.
Biiyiik yapida olanlar digaridan yapilan darbeler sonucu kanayabilir, tizeri tilserlesebilir ve

sekonder enfeksiyonlara maruz kalabilir.

Mikroskobik olarak, yilizeyden taskin olarak gelisen ve bazal membrani saglam olan ¢ok
katl yass1 epitelin, asir1 derecede liremesiyle meydana gelmektedir. Tiimoral bolgenin {ist
kisimlarinda hiicrelerde hidropik dejenerasyon ve hiperkeratozis gozlenebilir. Tiimdriin
stromasi fibroz bag doku ile bunun i¢inde yer alan kan damarlarindan olusur. Bu stroma,
timoriin gelistigi epitel dokunun iistiine oturdugu, subepitelyal bag dokudan koéken alir
(Sekil 1.d). Deride sekillenen papillomatozis olgular1 genellikle kendiliginden iyilesir.
Deneysel olaylarda 9 ay, dogal olgularda 5 ay sonra regresyon gelisir. Tam olmamakla
birlikte deneysel ve dogal olaylardan ve de asilamadan sonra bagisiklik gelisir. Sigirlarda
birkag yil sonra tekrar papillomatozis olgular1 geligebilir. Atlarda ise olgular 1-3 ay sonra
kaybolur ve tam bir bagisiklik olusur. Hayvanlarda papillomun malign tiimore doniligmesi -

sigirlarda goriilen idrar kesesi papillomlar: haricinde - enderdir.

Polip: Mukozalarin iyi huylu iiremelerine denir. Diger bir degisle mukozalarin papillomlari
sayilabilir. Daha ¢ok at ve domuzlarin kalin bagirsaklar: ile burun mukozalarinda gelisir.
Poliplerin ¢ok sayida olmasma polipozis denir. Bazi arastiricilara gore polipler timor

olmayip, timor benzeri(fibro-epiteliyal) tiremelerdir.

Adenom: Bez epitellerinden(ekzokrin veya endokrin organlarin kanal ya da asinilerinden)

koken alan benign tiimorlerdir. Adenomlar ileri derecede diferensiye olan tiremeler



oldugundan koken aldiklar1 bez dokularina ¢ok benzerler. Cevre dokulardan kesin sinirla
ayrilmistir ve ekspansif bliyliime gosterir. Bu tiimdre kdpeklerin memeleriyle atlarin tiroid
ve domuzlarin kalin bagirsak bezlerinde siklikla rastlanir. Daha dnce anilan genel olusum
mekanizmalart adenomlar i¢in de gecerlidir. Kopeklerde meme adenomlarinda

hormonlarin etkisi kaginilmazdir.

Mikroskobik olarak, ¢cok sayida artmig bez yapilar1 goriilmektedir. Ancak bu bezler
arasinda tasiyict kanallar yoktur. Bez yapilar1 bir 6rneklik gostermezler, bazilari biiyiik,
bazilar ise kiigiiktiir. Adenomlarin stromasi gevsek bir bag doku ile bunun i¢inde yer alan
kan ve lenf damarlarindan olusur. Solid, tubuler, alveoler, papillifer, follikiiler, trabekiiler
ve kistik yapida olabilir. Baz1 adenomlarda(karaciger adenomlari, kdpeklerin perianal bez
adenomlar1 vb) bez yapilart limen olusturmaz. Cogalan hiicreler kolon, trabekiil veya
obekler halinde goriiliir(Solid adenom). Ozellikle kdpek meme adenomlarinda stroma
metaplaziye ugrayarak kikirdak ve kemik yapilarina dontigebilir
(Fibrokondroosteoadenom)(=Benign mixed tumor). Bazen adenomlarda (kdpeklerde meme
adenomlar1) bag doku da iiremeye katilir(Fibroadenom). Fibroadenom’larda bag dokusu
bosaltici kanallarin ¢evresinde yogunluk kazanmigsa “Perikanalikiiler fibroadenom” , sayet
bag dokusu kanal kenarlarini liimene dogru itiyorsa “Intrakanalikiiler fibroadenom” adini

alir. Adenomlar, operasyonla alinabilir ve genellikle niiks goriilmez.

Malign epitelyal tiimorler;

Yass1 hiicreli kanser: Deride ¢ok katli yassi epitelin stratum spinosum hiicrelerinden koken
alan malign bir tliimordiir. Biitiin evcil hayvanlarda, 6zellikle at, sigir, kedi ve kdpeklerde;
genellikle ergin ve yaslt hayvanlarda sik goriiliir. Daha seyrek olarak koyunlarda ve ender
olarak da kec¢i ve domuzlarda gbzlenebilir. Kedilerde 9—14 yas, kopeklerde ise 610 yas
arasinda daha fazla karsilagilir. Derinin her yerinde goriilebilen bu tiimor, ozellikle
pigmentsiz bolgeleri tercih eder. Giinesin ultraviyole 1smnlart 6zellikle sigirlarda timor
olusumunda etkilidir. G6z ¢evresinde pigmentsiz alanlar bulunan sigir irklari(Hereford ve
Simental), yaninda bazi1 at(Belgian, Clydesdale, Appaloosa) ve kopek irklari(Basset hound,
Collie, Boxer) gibi pek c¢ok hayvan irklarinda bu timore yatkinlik gozlenmistir. Ancak
timoriin cinsiyet tercihi yoktur. Tiimor prodiiktif ya da eroziv diye iki tipte gelisebilir.
Prodiiktif tip degisen biiylikliikte, karnabahar seklinde ve ylizeyden taskin iiremelerle

karakterize olup, yiizeyi iilserlesme egilimindedir ve kolayca kanar. Eroziv tipte ise genis



iilser alanlar1 bulunur. Boyle tlserli alanlar ilerleyerek krater benzeri bir goriiniim alir ve

derinlesirler.

Mikroskobik olarak tiimor, ¢ok katli yassi epitelin str. spinozum hiicrelerinin atipik
karakter kazandiktan sonra, bazal membrani yirtarak, dermise dogru {iiremeleriyle
olusturulan irili-ufakli adaciklardan ibarettir. Normal yapidaki epidermiste keratinize
tabaka yiizeyde olup zaman zaman dokiiliir. Tiimor hiicreleri de epitel altinda iireyerek
olusturduklar1 hiicre kiimelerinde yine keratinize tabakayi sekillendirirler. Fakat
olusturulan bu keratinize yapilar (buradan dis ortama atilamayip) doku i¢inde kalir ve
konsantrik karni (Glob corné=kanser incisi) olusumlar1 meydana gelir. Uretilen keratin
miktart tiimor hiicrelerinin olgunlugu ile iliskilidir. Glob corné olusumlar1 gosteren yassi
hiicreli kanserler “Diferensiye(olgunlagsma gosteren=cancroid) yass1 hiicreli kanser” ; glob
corné olusturmayan tipine ise “Indiferensiye(olgunlasma gostermeyen=anaplastik) yassi
hiicreli kanser ” adi verilir. Diferensiye tip karsinom yavas, indiferensiye tip karsinom ise
hizli gelisim gosterir. Boylece sekillenen glob corné olusumlarinda, heniiz hiicre ¢ekirdek
artiklar1 goriiliiyorsa “parakeratozik glob”, sayet hiicre ¢ekirdek artiklar1 tamamen ortadan
kalkmigsa “keratozik glob” adini alir. Olgularin ¢ogunda mitotik figiirler goriiliir. Timor,
genellikle lokal olarak kalir ve yavas metastaz yapar. Metastazlart bolgesel lenf

diigtimlerinde ve sonra akcigerlerde sekillenir. Nadiren yaygin metastazlarina da rastlanir.

Bazal hiicreli kanser: Deride ¢ok katli yassi epitelin stratum bazalis hiicrelerinden koken
alan malign tlimordiir. Kedi ve kdpeklerde sik, diger tilirlerde seyrek goriiliir. Her iki tlirde
de erkekler disilerden daha duyarlidir. En sik yerlesim yeri géz gevresi, yanak, burun iizeri,
kulak ve boyun bélgesidir. Genellikle tek, bazen ¢ok sayida olabilir. Iyi smirly, sert, kesit
ylizii gri-beyaz renkte ve 0.5-10 cm capindadir. Tiimor kitlesi iizerindeki deri siklikla
iilserlesir ve kenarlar1 kemirilmis gibidir. Boyle goriiniisii nedeniyle bu {ilsere “ulcus

rodens” adi1 verilir.

Mikroskobik olarak, tiimor hiicreleri oval, hiperkromatik ¢ekirdekli, az sitoplazmali ve
ayni biiyiikliiktedir. Tlimor hiicrelerinin olusturdugu hiicre adaciklarinin g¢evresinde g¢it
tarzinda siralanmis hiicrelerin goriinlimii karakteristiktir. Bazal hiicreli kanser’de glob
corné goriilmez. [Ancak bazen tiimor olusumu sirasinda bazal hiicreler arasina squamous
(str.spinozum) hiicreler de katilirsa glob corné olusumlarina rastlanir. O zaman tiimore
“Basosquamous cell carcinom” ad1 verilir.] Mitotik figiirlere rastlanabilir. Tiimori kendi

arasinda solid, ribbon-like(kurdela), adenoid, meduzoid(¢cevreye ahtapot gibi uzantilar



gonderen) ve kistik tip diye ayirmak miimkiindiir ve bazen bu yapilarin bir kagina ayni
kesitte rastlanabilir. Prognozu oldukga iyidir. Ciinkii ¢cok yavas (bazen yillarca) bir gelisim
gosterir. Olduk¢a ender metastaz yapar. Operasyon dikkatlice yapilirsa ¢ok zaman

iyilesmeyle sonuclanir ve niiks goriilmez.

Adenokarsinom: Bez epitelinden kdken alan koti huylu timorlerdir. Kopek, kedi ve
kisraklarda daha ¢cok memelerde rastlanir. Gelistigi organa gore isimlendirilirler.[Ornegin
Meme adenokarsinomu, Uterus adenokarsinomu, Bagirsak adenokarsinomu, Prostat

adenokarsinomu, Tiroid adenokarsinomu gibi].

Bu tiimér, ya koken aldigt hiicrelerin olusturdugu bez dokularin goriiniimiine gore papiller,
kistik, papiller-kistik, tubuler, solid, follikiiler, trabekiiler; ya da tiimorii yapan hiicrelerin
salgilarinin 6zelligine gére musindz ve kolloid olarak siniflandirilir. Adenokarsinomlarda
prognoz bulundugu organa gore farklilik gosterir. Ter bezi ve uterus adenokarsinomlari
operasyonlarindan 1iyi sonuglar alinir. Tiroid, pankreas, mide-bagirsak ve meme
adenokarsinomlarinda prognoz kétiidiir. Operasyonla alinsalar bile niiks ve metastaza sik
rastlanir. Ovaryum adenokarsinomlarinin tam olarak eksizyonu yapilamaz ve kolaylikla
peritona metastaz yaptigindan(implantasyon metastaz) operasyonla alinsalar bile prognoz
kotiidiir. Karaciger ve safra kanallarinin adenokarsinomlarinda ise ¢ogunlukla yirtilma-

delinme ve buna bagli i¢ kanama sonunda 6liim gelisir.



