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Mast Hücrelerinin Cerrahi Hastalıklar ve
Cerrahi Tümörlerdeki

Yeni Tanımlanan Rolleri

ÖÖZZEETT  Mast hüc re le ri (MH’ler) çok fonk si yon lu hüc re ler dir. Gü nü müz de, al ler ji-anaf lak si de ki rol -
le ri ne ek ola rak, MH’le rin bak te ri yel en fek si yon lar, adap tif-do ğal im mu ni te re ak si yon la rı, an ji yo -
ge nez, do ku ta mi ri, ho me os taz, cer ra hi son ra sı adez yon olu şu mu, ya ra iyi leş me si ve enf la mas yon
sü reç le ri gi bi bir çok fark lı fiz yo lo jik ve pa to lo jik olay da rol oy na dı ğı bi lin mek te dir. MH’ler, ay nı za -
man da çe şit li cer ra hi has ta lık la rın (inf la ma tu var ba ğır sak has ta lık la rı, pos to pe ra tif ile us, ir ri tabl ba -
ğır sak sen dro mu, he mo ro id vs.) pa to ge ne zin de ve bir çok cer ra hi kan ser tü rün de önem li bir ro le
sa hip tir. MH sta bi li zas yo nu nun sağ lan ma sı nın pos to pe ra tif ile u su kı salt ma da ye ni bir te da vi yak -
la şı mı ola bi le ce ği, MH’le rin İrri tabl Ba ğır sak Sen dro mu (İBS)’de, vi se ral hi per sen si ti vi te ve ağ rı al -
gı lan ma sın da önem li bir rol oy na dı ğı ve MH fonk si yon la rı nın in hi bis yo nu nun İBS semp tom la rı nı
dü zel te bi le ce ği, MH için öne sü rü len fi kir ler den sa de ce bir ka çı dır. Di ğer ta raf tan, MH’nin ye ni tür
kan ser te da vi le rin de ümit va de den bir hüc re ol du ğu dü şü nül mek te dir. Bir çok ve ri, MH’nin muh -
te me len or tam da ki şart la ra gö re tü mör in hi be edi ci ya da ge liş ti ri ci ola bi le ce ği ni gös ter mek te dir. Biz
in san MH’si nin in san mye lo id lö se mi ve len fo ma tü mör hüc re le ri ne kar şı si to tok si si te si ni gös te ren
in vit ro ça lış ma mı za ve en do met ri al kar si no ma da MH ile an ji yo ge nez ara sın da her han gi bir iliş ki
sap ta ma dı ğı mız kli nik ça lış ma la rı mı za da ya na rak, MH’nin tü mör ile iliş ki sin de olum lu yön de rol
oy na dı ğı ve tü mör bü yü me si ne de ğil de, ge ri le me si ne yol aç tı ğı nı vur gu la mak ta yız. Bu ya zı mız da,
MH’nin cer ra hi has ta lık lar da ve sık gö rü len ba zı cer ra hi yi il gi len di ren tü mör ler de son yıl lar da ta -
nım lan mak ta olan önem li rol le ri ni tar tı şa ca ğız. 

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Mast hüc re le ri; cer ra hi; inf la ma tu var ba ğır sak has ta lık la rı; tü mör ler

AABBSS  TTRRAACCTT  Mast cells (MCs) are mul ti func ti o nal cells. At pre sent, MCs are known to play ro les in
many dif fe rent physi o lo gic and pat ho lo gic events such as bac te ri al in fec ti ons, adap ti ve-in na te im-
mu nity re ac ti ons, an gi o ge ne sis, tis su e re pa ir, he mos ta sis, pos to pe ra ti ve ad he si on for ma ti on, wo -
und he a ling and inf lam ma ti on pro ces ses, in ad di ti on to the ir ro les in al lergy-anaph yla xis. MCs al so
ha ve im por tant ro les in pat ho ge ne sis of va ri o us sur gi cal di se a ses (inf lam ma tory bo wel di se a ses, pos t-
o pe ra ti ve ile us, ir ri tab le bo wel syndro me, he morr ho i d etc.) and many sur gi cal can cer types. The opi -
ni on that pro vi ding MC sta bi li za ti on co uld be a no vel the ra pe u tic ap pro ach for shor te ning
pos to pe ra ti ve ile us and that MC may ha ve a ro le in vi se ral hyper sen si ti vity and pa in per cep ti on in
Ir ri tab le Bo wel Syndro me are only a few of the opi ni ons sug ges ted for MC. On the ot her hand, it
is sug ges ted that MC is a pro mi sing cell in no vel can cer the ra pi es. Da ta in di ca te that MCs may act
as tu mor in hi bi tors or pro mo ters, pro bably de pen ding on the en vi ron men tal fac tors. We emp ha si -
ze that MC plays a po si ti ve ro le in its re la ti ons hip with tu mor and it le ads to tu mor reg res si on, rat -
her than tu mor growth, ba sed on our in vit ro study in di ca ting its cyto to xi city aga inst tu mor cells
in hu man mye lo id le u ke mi a and lympho ma, and our cli ni cal study in which we did not de tect any
cor re la ti on bet we en MC and an gi o ge ne sis in en do met ri al car ci no ma. In this pa per, we will dis cuss
the im por tant ro les of MC that ha ve be en des cri bed in re cent ye ars in sur gi cal di se a ses and in so -
me sur gi cal tu mors. 

KKeeyy  WWoorrddss::  Mast cells; sur gery; inf lam ma tory bo wel di se a ses; ne op lasms
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ast hüc re si (MH), ilk kez 1878’de Ehr lich
ta ra fın dan şiş man hüc re an la mın da ‘mast-
zel len’ ola rak ta nım lan mış tır.1,2 İnsan lar -

da, se rin pro te az içe rik le ri ne gö re MH’ler, MHT
(trip taz içe rip ki maz içer me yen) ve MHTC (hem
trip taz hem ki maz içe ren) ol mak üze re iki bü yük
gru ba ay rı lır lar. 1990’la ra ka dar MH’ler ön ce lik li ola-
rak al ler jik re ak si yon la rın me di ya tör le ri nin kay na ğı
ve pa ra zit in fes tas yon la rı nın sa vaş çı la rı ola rak gö rül-
mek tey ken, son yıl lar da MH`nin fiz yo lo ji ve pa to -
lo ji de son de re ce önem li rol le re sa hip ol du ğu an la şıl -
ma ya baş lan mış tır.3 Mik ro bi yal ajan la ra ilk ce vap ve-
ri ci ler ola rak dav ran ma la rı na ila ve ten,4 MH’ler uyar-
lan mış ba ğı şık lık ce vap la rı nı baş lat mak üze re lenf
nod la rı için de ki im mün hüc re le rin sev ki ni ko or di -
ne et mek te dir ler.3,5,6 MH, do ğal (in na te) ve uyar lan -
mış (adap ti ve) ba ğı şık lık ta, vü cu dun ih ti ya cı na gö re
rol ala bil mek te, çev re şart la rı na bağ lı ola rak ken di ni
gö re ve ha zır la ya bil mek te dir. Ek ola rak, MH’nin ya -
kın za man lar da do ku ho me os taz, ona rım ve ye ni den
ya pı lan ma sın da ve fib ro zis te önem li bir ro lü nün ol-
du ğu or ta ya kon muş tur.7 Ör ne ğin, ya kın za man da
kar di yak MH’le rin kalp yet mez li ğin de ki fib ro zi si
art tır dı ğı bil di ril miş tir.8 MH’ler de ki fe no ti pik eks-
pres yon de ği şik lik le ri nin fib rob last fonk si yon la rı nı
de ğiş ti re bi le ce ği de öne sü rül müş tür.9 Yi ne, mast
hüc re yo ğun lu ğu (MHY), o do ku da ki an ji o ge nez ve -
ya ne o vas kü la ri zas yon ile de ya kın dan iliş ki li bu lun-
muş tur.10 MH, ay nı za man da cer ra hi son ra sı adez yon
olu şu mu, ya ra iyi leş me si ve en fek si yon kon tro lü sü-
reç le rin de de önem li bir ro le sa hip tir. Bu ko nu da ay-
rın tı lı bil gi için ya kın za man da ki bir ma ka le mi ze
ba kı la bi lir.11 Bu ya zı mız da ise, MH’nin İrri tabl Ba-
ğır sak Sen dro mu (İBS), pos to pe ra tif ile us (PO İ),
Crohn has ta lı ğı (CH) gi bi özel lik le enf la mas yon ile
gi den ba zı cer ra hi has ta lık lar da ve cer ra hi de sık gö-
rü len ba zı tü mör ler de son yıl lar da ta nım lan mak ta
olan önem li rol le ri göz den ge çi ri le cek tir. 

MAST HÜC RE LE Rİ NİN 
BA ZI CER RA Hİ HAS TA LIK LAR DA Kİ 
ROL LE Rİ 

İRRİ TABL BA ĞIR SAK SEN DRO MU

Fonk si yo nel gas tro in tes ti nal has ta lık la rın pa to fiz -
yo lo ji si he nüz tam an la şı la ma mış tır. Şim di ye ka dar
ka bul gö ren or tak me ka niz ma lar, psi ko sos yal fak-

tör le ri, anor mal gas tro in tes ti nal mo ti li te yi ve vi se -
ral du yu sal al gı la ma bo zuk lu ğu nu içer mek te dir. Ge-
çi ril miş gas tro en te rit, İBS için en önem li risk
fak tö rü ola rak be lir len miş tir ve ba zı ça lış ma lar gas-
tro in tes ti nal en fek si yon lu has ta la rın önem li bir kıs-
mın da bir kaç yıl de vam eden İBS semp tom la rı nın
ge li şe bi le ce ği ni sap ta mış lar dır. Ya kın za man da İBS
has ta la rı nın bir kıs mın da, en te rit geç mi şi ol mak sı -
zın da ba ğır sak la rın da im mün ak ti vas yon be lir ti le -
ri nin gö rül dü ğü bil di ril miş tir. Yi ne il ginç ola rak,
İBS ve inflamatuar bağırsak hastalığı (İBH) ara sın da
kli nik ör tüş me bu lun mak ta dır. İBH ta nı sı al ma dan
ön ce bu has ta lar da sık lık la İBS-ben ze ri semp tom la -
rın gö rül dü ğü ra por edil miş tir.12

MH’ler, tüm gas tro in tes ti nal ka nal bo yun ca
yay gın ola rak da ğıl mış im mu no sit ler dir. Ba zı uya-
ran lar (örn. al ler jen ler, nö ro pep tid ler ve stres),
MH ak ti vas yo nu na ve ta kip eden me di ya tör (örn.
his ta min, trip taz ve pros ta no id ler) sa lı nı mı na se -
bep olur lar. MH me di ya tör le ri, ba ğır sa ğı iner ve
eden si nir ler ile et ki le şi me gi re rek, du yu sal al gı la -
ma yı art tı rır lar. İBS olan has ta la rın in tes ti nal mu-
ko za sı, or ta la ma ya gö re da ha faz la MH
içer mek te dir. Bu hüc re ler, mu ko zal iner vas yo na
çok ya kın böl ge ler de, art mış mik tar da me di ya tör
sal gı lar lar. MH’nin ak ti vas yo nu ve si nir lif le ri ne
ya kın kom şu lu ğu, ka rın ağ rı sı his si nin al gı lan ma
cid di ye ti ile ko re las yon gös te rir. Bu bil gi ler ışı ğın -
da, MH’le rin İBS ’de, vi se ral hi per sen si ti vi te ve ağ -
rı al gı lan ma sın da önem li bir rol oy na dı ğı ve MH
fonk si yon la rı nın in hi bis yo nu nun İBS semp tom la -
rı nı dü zel te bi le ce ği dü şü nül mek te dir. MH fonk si -
yon la rı nı kon trol et me po tan si ye li yük sek olan
ye ni ilaç lar (örn., an ti-IgE an ti kor lar, in tra se lü ler
pro te in ti ro zin ki naz in hi bi tor Syk) ve me di ya tör
sa lı nı mı nı en gel le yen ilaç lar (örn., ikin ci je ne ras -
yon an ti his ta min ler, pro te i naz`ın ak ti ve et ti ği re-
sep tör an ta go nist ler), bu sık gö rü len has ta lık lar da
fay da lı ola bi le cek far ma ko lo jik bir ara cı ro lü nü
üst le ne bi lir ler.13

İNF LA MA TU VAR BA ĞIR SAK HAS TA LI ĞI

İBH ’nin pa to fiz yo lo ji si he nüz tam an la şı la ma mış
olup, İBH olu şu mun da MH’le rin yer al dı ğı na da ir
ve ri ler gün geç tik çe art mak ta dır. MH’le rin gas tro -
in tes ti nal ka nal da (GİK) bol mik tar da yer al dı ğı iyi
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bi lin mek te dir. MH’ler, GİK’ de inf la ma tu var pro se -
si et ki le ye bi len bir çok me di ya tör, si to kin ve ke mo-
kin ler sal gı lar lar. İBH ’nin ge li şi min de önem li rol
oy na yan me di ya tör ler den bi ri tümör nekrozis fak-
törü (TNF) dür. His ta min, trip taz ve ki maz da İBH
olu şu mun da kri tik bir öne me sa hip tir. İBH ’de ki en-
f la mas yo nun olu şu mun da MH-kay nak lı me tal lop -
ro te i naz lar (özel lik le MMP-9), lö kot ri en ler (LT),
pla te let ak ti ve edi ci fak tör (PAF) ve he pa ri nin yer
al dı ğı na da ir bil gi ler mev cut tur. İBH için ye ni te da -
vi yak la şım la rın da MH’nin bu rol le ri göz önün de
bu lun du rul ma lı dır.14 

Kro nik ba ğır sak enf la mas yo nu olan lar da ya pı -
lan ça lış ma lar da, MH ve MHT’nin yo ğun lu ğu vil löz
ya pı ile iliş ki li bu lun muş ve nor mal vil löz ya pı ya
gö re, bo zuk vil löz ya pı lı olan lar da MH ve MHT’nin
yo ğun lu ğu azal mış ola rak sap tan mış tır. De Ros si ve
ark., CH’de MH trip ta zın bir has ta lık be lir te ci ola-
rak kul la nı lıp kul la nı la ma ya ca ğı nı araş tır mış lar -
dır.15 MH trip ta zın CH olan has ta la rın se rum la rın-
da art ma dı ğı nı ve yük sek de re ce de MH ile iliş ki li
bir me di ya tör olan trip ta zın CH’nin sa de ce lo kal
semp tom la rı nın (di ya re, ab do mi nal ağ rı vs.) olu şu -
mu na ka tıl dı ğı nı, an cak sis te mik enf la ma tu var et-
ki le ri ne (Th 1 si to kin pa ter ni) ka tı lım gös ter me -
di ği ni öne sür müş ler dir. 

Po pa di uk ve ark., İBH olan ço cuk has ta la rın
mu ko zal mem bran ör nek le rin de trip taz ak ti vi te si -
nin ka na kı yas la da ha yük sek ol du ğu nu ve MH
deg ra nü las yo nu nun de re ce si nin İBH ’nin for mu ile
iliş ki li ola bi le ce ği ni bil dir miş ler dir.16

MH-kay nak lı ki maz, enf la ma tu var ce vap la rı
ve do ku fib ro zi si ni uyar mak ta dır. An doh ve ark.,
Crohn has ta la rı nın bi yop si ör nek le ri ni in ce le miş ler
ve ak tif te da ha faz la ol mak üze re, hem ak tif hem
inak tif CH olan mu ko za in ce le me sin de ki maz po zi-
tif MH’le rin be lir gin de re ce de yük sek ol du ğu nu
bul muş lar dır. MH’le rin, CH’nin pa to fiz yo lo ji sin de
çok önem li bir ro le sa hip ola bi le ce ği ni öne sür müş-
ler dir. Ay rı ca, strik tür olu şu mu gi bi in tes ti nal fib-
ro tik de ği şik lik le rin CH’nin ka rak te ris tik bir
özel li ği ol du ğu göz önü ne alı nır sa, ki maz po zi tif
MH’le rin CH’de olu şan do ku fib ro zi si ve do ku ye-
ni den ya pı lan ma sı nın (re mo de ling) pa to fiz yo lo ji -
sin de bir uya ran ola bi le ce ği ak la gel mek te dir.17

Kim ve ark., pro te az ile ak ti ve edil miş re sep tör
2 (PAR2) ve TNF-α pro te in eks pres yo nu nu ülsera-
tif kolit (ÜK) li do ku lar da nor mal do ku la ra kı yas la
be lir gin de re ce de yük sek bul muş lar dır. ÜK pa to -
ge ne zin de MH’le rin PAR-2 yo luy la ak ti vas yo nu -
nun da bir ro lü ola bi le ce ği ni bil dir miş ler dir.18

POS TO PE RA TİF İLE US

PO İ’ nin ge li şi mi nin mul ti fak tö ri yel ol du ğu dü şü -
nül mek le be ra ber bun da cer ra hi sı ra sın da ma ni pu -
las yon ile in dük le nen MH ak ti vas yo nu na bağ lı
in tes ti nal enf la mas yon önem li bir pa to fiz yo lo jik
me ka niz ma dır. Bağ do ku su MH deg ra nü las yo nu -
nun ab do mi nal cer ra hi son ra sı PO İ’ yi dü zen le yen
in tes ti nal in fil trat için anah tar ro lü oy na dı ğı dü şü -
nül mek te dir. Bu ra dan yo la çı ka rak, MH sta bi li zas -
yo nu PO İ’ yi kı salt ma da ye ni bir te da vi yak la şı mı
ola bi le ce ği öne sü rül mek te dir. Ni te kim, The ve ark.,
ab do mi nal ope ras yon ge çi ren has ta lar da, pos to pe -
ra tif gas tro in tes ti nal ge çi şe MH sta bi li za tö rü olan
ke to ti fe nin et ki si ni araş tır mış lar dır. Ab do mi nal
ope ras yon son ra sın da ke to ti fe nin gas trik bo şalt ma -
yı be lir gin de re ce de dü zelt ti ği ni göz lem le miş ler -
dir.19

Benzer şekilde, de Jon ge ve ark., ma ni pu las yon
ile in dük le nen enf la mas yo nun MH ba ğım lı ol du -
ğu nu bil dir miş ler dir. MH’den yok sun Kit/Kitv sı-
çan lar da, in tes ti nal ma ni pu las yo nun be lir gin
lö ko sit top lan ma sı na yol aç ma dı ğı nı, kül tür le el de
et tik le ri ke mik ili ği kay nak lı MH’le rin Kit/Kitv sı-
çan la ra ve ril me siy le, ma ni pu las yon ile in dük le nen
enf la mas yo nun tek rar or ta ya çık tı ğı nı göz lem le -
miş ler dir.20 An cak, POİ te da vi sin de MH sta bi li za -
tör le ri nin ka bul edi le bi lir li ği için da ha ile ri
araş tır ma lar ge rek mek te dir. 

REF LÜ YE BAĞ LI GAS TRİK MU KO ZAL HA SAR

Kö pek ve fa re ler de ya pı lan de ney sel ça lış ma lar, ref-
lü ye bağ lı gas trik mu ko zal ha sar da his ta mi nin et ki -
li ol du ğu nu gös ter miş tir. Bec hi ve ark. da, in san da
par si yel gas trek to mi ze has ta lar da Bil lroth II (yük-
sek ref lü dü ze yi) ve to tal bi li yer di ver si yon (dü şük
ref lü dü ze yi) ya pı lan has ta la rı kon trol ile kar şı laş -
tı ra rak, Bil lroth II gru bun da mu ko zal his ta min iç-
e ri ği nin ve MH dan si te si ve deg ra nü las yo nu nun
di ğer iki gru ba kı yas la be lir gin de re ce de yük sek ol-
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du ğu nu sap ta mış lar dır. MH me di ya tör le ri ve kim-
ya sal gas trik mu ko zal ha sar ara sın da bir iliş ki ol du -
ğu nu bil dir miş ler dir.21

Ma me dov ise, ül se ri olup bu na bağ lı ka na ma
komp li kas yon lu has ta lar da du o de nu mun mor fo -
his to kim ya sal in ce le me sin de, pe ri ül se röz böl ge de
iki kat da ha yük sek MH sa yı sı nın ol du ğu nu ve his-
ta min ve he pa rin mik ta rın da da ar tış ol du ğu nu bil-
dir miş tir. Bu du rum da, ül ser has ta la rın da MH’le rin
ka nın ko a gu las yo nu ve ka na ma nın dur ma sı için fo -
kal en gel teş kil et ti ği ni öne sür müş tür.22

HE MO RO İD LER

He mo ro id ler, anü sün ar te ri yo ve nöz plek su su nun
anor mal, kıv rım lı di la tas yo nu dur. İsti ra hat ano rek-
tal ba sın cı nın art ma sı nın ma jör bir baş la tı cı fak tör
ol du ğu ka bul edil mek le be ra ber, pa to ge ne zi tam
an la şı la ma mış tır. MH’le rin he mo ro id pa to fiz yo lo -
ji sin de bir ro lü nün ola bi le ce ği dü şü nül müş ve 
bu nu des tek le yen ba zı ça lış ma lar ya pıl mış tır. Ta-
we e vi sit ve ark., MH’le rin he mo ro i dal da mar la rın
çev re sin de nor mal ör nek le re oran la be lir gin de re -
ce de da ha faz la yer al dı ğı nı ve MH’le rin bu lez yon-
la rın er ken ve geç ev re le rin de eşit de re ce de
et ki le ri nin ol du ğu nu bil dir miş ler dir.23 MH’ler, me-
di ya tör le ri nin ve si to kin le ri nin sa lı nı mı yo luy la,
lo kal vas kü ler du rum la rı et ki le dik le ri bi li nen ve
he mo ro id semp tom la rı nı ve iler le me si ni bu ev re de
et ki le me po tan si ye li ne sa hip hüc re ler dir.

MAST HÜC RE LE Rİ NİN 
CER RA Hİ TÜ MÖR LE RİN GE Lİ Şİ Mİ İLE 
İLİŞ Kİ Lİ ROL LE Rİ

MH`le rin tü mör bü yü me sin de ki po tan si yel et ki le -
ri, şu şekil de ka te go ri ze edi le bi lir: Tü mör hüc re le -
ri ne di rekt et ki le ri (MH ile dü zen le nen si to tok si si te
ya da tü mör hüc re le ri nin fa go si to zu gi bi), ya  da in-
di rekt et ki le ri (MH ile dü zen le nen an ji yo ge nez,
kom şu çev re do ku sun da re mo de ling ve im mün
hüc re le rin o böl ge ye çe kil me si gi bi). Di rekt et ki si
ola rak, MH’nin tü mör hüc re le ri ni öl dü rül me si
araş tır ma la rın oda ğı ol muş tur ve tü mör bü yü me -
sin de be lir gin bir ro le sa hip tir.24 MH, si to tok sik et-
ki si ile tü mör hüc re le ri ni öl dür me ye te ne ği ne
sa hip tir. Ay rı ca, son ya pı lan ça lış ma lar, MH’nin tü -
mör hüc re le ri ni fa go si te et mek su re tiy le de an ti-
tü mör et ki gös ter di ği ni or ta ya çı kar mış tır. 

MH’le rin tü mör bü yü me si, ovu las yon, ya ra
iyi leş me si ve do ku ta mi ri gi bi fiz yo lo jik du rum lar -
da art mış ola rak sap tan ma sı, an ji yo ge nez sü re ci ile
iliş ki si ni des tek le mek te dir. An ji yo ge nez-MH iliş-
ki si nin de ğer len di ril me si, tü mör-MH iliş ki si ni 
de ğer len dir me de çok önem li dir. MH’nin an ji yo ge -
ne zi hem sti mü le ve hem in hi be edi ci yön le ri 
bu lun mak ta dır. Böy le ce, in di rekt et ki ile MH ta ra -
fın dan sa lı nan ba zı me di ya tör ler (an ji yo ge nik fak-
tör ler gi bi) kan ser bü yü me si ni ar tı ra bil di ği gi bi
ba zı la rı da, özel lik le ki maz, gran zim, TNF-α, IL-4,
vb. tü mör bü yü me si ni bas kı la mak ta dır.

MH, ay nı za man da mak ro faj, si to tok sik T hüc-
re le ri gi bi im mün hüc re le ri et ki le mek yo luy la tü-
mör le re kar şı im mün ce va bı baş lat mak ta dır.
MH’le rin do ku nun ho me os taz, ona rım ve ye ni den
ya pı lan ma sın da önem li ol du ğu or ta ya ko nul muş -
tur.25 Gö rül dü ğü gi bi, MH-tü mör ara sın da ki iliş ki
çok kar ma şık olup, bir çok fak tö rün ay nı an da de-
ğer len di ril me si ni ge rek ti rir. 

Li te ra tür de, MH yo ğun lu ğu ve tü mör ev re -
si/prog no zu iliş ki len dir me si ya pı la rak fark lı so nuç -
la ra ula şıl mış bir çok ma ka le mev cut tur. Ör ne ğin,
özo fa gu sun sku a möz ve de ri nin ba zal hüc re li kar-
si no ma la rın da, MH yo ğun lu ğu (MHY) gü ve ni lir bir
prog nos tik be lir le yi ci ola rak tü mö rün ag re sif li ğin -
den so rum lu tu tul muş tur.26,27 Di ğer ta raf tan, mi de
kan se ri, 197 me me kan se ri va ka sı ve yu mu şak do -
ku sar ko ma la rın da ya pı lan ça lış ma lar da, MHY`nin
tü mö rün pro li fe ras yon ve ya yı lı mı nı in hi be ede bil-
di ği sa vu nul muş tur.28-30

Tü mör do ku sun da MHY’yi de ğer len di ren ge -
niş çap lı bir araş tır ma olan 300 rek tal kan ser li bi-
yop si de ger çek leş ti ri len NSABP (US Na ti o nal
Sur gi cal Ad ju vant Bre ast and Bo wel Pro ject) isim -
li ça lış ma da, dü şük MHY sap ta nan va ka la rın prog-
no zu nun, MHY yük sek olan la ra gö re da ha iyi
ol du ğu be lir len miş tir. Bu ça lış ma da, MH’nin gra-
nül içe ri ği çok iyi or ta ya ko nul ma mak la be ra ber,
yük sek MH sa yı sı nın da ha yo ğun tü mör in vaz yo -
nu na işa ret et ti ği sa vu nul muş tur.31

Stro uch ve ark., tü mö rü in fil tre edi ci MH’le-
rin pan kre a tik kan ser de kö tü prog noz ile iliş ki li ol-
du ğu nu ve MH’le rin pan kre a tik kan ser hüc re le ri
ile in vit ro et ki le şi mi nin tü mör bü yü me ve in vaz -
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yo nu nu ko lay laş tır dı ğı nı bil dir miş ler dir.32 So u cek
ve ark., bir be ta hüc re tü mö rü mo de lin de in vi vo
Myc ak ti vas yo nu ile MH’le rin hız la o böl ge ye çe-
kil di ği ni ve be ta hüc re tü mör le rin de bir MH-in hi -
bi tö rü nün hız la tü mör ve en do te li yal hüc re ler de
hi pok si ve hüc re ölü mü ne yol aç tı ğı nı gös ter miş -
ler dir.33 Ay nı şekil de, Ju ve ark., he pa to se lü ler kar-
si no ma da yük sek pe ri tü mö ral MH dan si te si nin
da ha kö tü prog noz la ve beş yıl için de art mış re kü -
rens in si dan sı ile bir lik te lik gös ter di ği ni bil dir miş -
ler dir.34 Ri bat ti ve ark. ise, IV. ev re gas trik
kar si no ma da di ğer ev re le re kı yas la da ha yük sek de-
re ce de da mar lan ma gö rül dü ğü nü, ma lig nan si de re -
ce si ile pa ra lel gi den bir trip taz- ve ki maz po zi tif
MH ar tı şı nın ol du ğu nu ve bu nun an ji yo ge nez de-
re ce si ile pa ra lel lik gös ter di ği ni bil dir miş ler dir.35

Di ğer ta raf tan, stro mal MH in fil tras yo nu nun
in va zif me me kan se rin de ba ğım sız prog nos tik be-
lir teç ol du ğu nu bil di ren bir ça lış ma da, c-kit ile
4444 me me kan se ri va ka sı ta ran mış ve MH’nin iyi
prog noz işa re ti ol du ğu so nu cu na va rıl mış tır.36

Böy le ce, li te ra tür de MH-kan ser iliş ki si ne da ir
bir çok çe liş ki li so nuç la ra rast lan mak ta dır. MH’nin
tü mör olu şum ve ge li şi mi ni art tı ra ca ğı na da ir bul-
gu la rın ak si ne, ke mik ili ğin den ge liş tir di ği miz in -
san MH’le ri ile de ği şik lö se mi ve len fo ma tü mör
hüc re le ri nin ölü mü nü, ya ni MH’nin si to tok sik et-
ki si ni hüc re di zi le ri ve has ta ör nek le rin de gös ter -
dik.37 Uzun dö nem kül tür de MH’le rin art mış ki maz
içe ri ği nin si to tok si si te de bir ro lü nün ola bi le ce ği so-
nu cu na var dık. Ay rı ca, in vit ro ça lış ma mız dan el -
de et ti ği miz bu gö rü şü mü zü des tek le ye cek kli nik
ça lış ma so nuç la rı nı da el de et tik. Ça lış ma mız da, in -
san le i om yo ma la rın da ve en do met ri al kar si no ma da
(EC) an ji yo ge nez de re ce si ile MHY ara sın da ola sı
bir iliş ki yi araş tır dık ve EC’ de MH’le rin kli ni ko pa -
to lo jik ilin ti le ri ni in ce le dik. EC’ de, bir da mar en-
do te li be lir te ci olan CD31’in hem stro mal hem
myo met ri al eks pres yon la rı nı kon tro le kı yas la be-
lir gin de re ce de yük sek bul duk (p< 0.01 ve p= 0.013;
sı ra sıy la). Stro mal trip taz eks pres yo nu kon trol ve
le i om yo ma da kin den be lir gin de re ce de ol ma ya rak
da ha dü şük tü. Le i om yo ma gru bun da CD31 ve trip-
taz eks pres yon la rı kon trol de kin den çok fark lı de-
ğil di. Ay rı ca, kan se rin his to lo jik de re ce si ile
stro mal ve myo met ri al CD31 eks pres yon la rı ara-

sın da po zi tif bir ko re las yon sap tan dı (p= 0.017 ve
p= 0.005; sı ra sıy la). Bul gu lar gös ter di ki, EC’de yük-
sek his to lo jik de re ce ler dü şük de re ce le re kı yas la
da ha yük sek oran da da mar lan ma ya sa hip tir, fa kat
MHY his to lo jik de re ce ye pa ra lel ola rak ar tış gös-
ter me mek te dir.

Böy le ce, ça lış ma mız MHY’nin EC’ de ki his to -
lo jik de re ce ar tı şı ve an ji yo ge nez ile ko re las yon
gös ter me di ği ni or ta ya koy muş tur. Ay rı ca, kan ser -
de MH yo ğun lu ğu nun, kon tro le ve be nign ute rus
lez yon la rı na kı yas la da ha dü şük ol du ğu sap tan mış -
tır. Böy le ce, tü mör bü yü me si ni ko lay laş tı ran an ji -
yo ge nik pro ses ten MH’nin so rum lu ol ma ya bi le ce ği
so nu cu nu çı kar dık. Bu bağ lam da, MH’nin tü mö re
kar şı si to tok sik özel li ği ni gös te ren so nuç la rı mız ve
bu so nuç la rı mı zı des tek le yen EC ça lış ma mız ve
bir çok araş tır ma ra por la rı ışı ğın da, MH-kö tü prog-
noz iliş ki len dir me si nin ak si gö rü şü nü, ya ni
MH’nin tü mör in hi be edi ci ro lü nün ola bi le ce ği ni
sa vun mak ta yız.

Bu ko nu da ki gö rüş le ri mi zi ve MH-kö tü prog-
noz iliş ki len dir me si nin ola sı se bep le ri ni ay rın tı lı
ola rak ya kın za man da ki ma ka le le ri miz de tar tış -
tık.38-41 Bu ma ka le le ri miz de, MH’nin an ji yo ge ne zi
art tır dı ğı yö nün de vur gu ya pan ma ka le le rin as lın -
da göz önün de bu lun dur ma dık la rı ba zı fak tör le ri
vur gu la dık. Ör ne ğin, MH ta ra fın dan sal gı la nan ba -
zı an ji yo ge nik me di ya tör ler [vas cu lar en dot he li al
growth fac tor (VEGF), ba sic fib rob last growth fac-
tor (bFGF), pla te let-de ri ved en dot he li al cell growth
fac tor, trans for ming growth fac tor gi bi] as lın da tü -
mör hüc re le ri nin ken di le ri ya da stro ma ta ra fın dan
da sal gı lan mak ta dır. Bu se bep le, o me di ya tör le rin
tü mö ral böl ge de ki ar tı şın dan yo la çı ka rak MH’yi
an ji yo ge nez den so rum lu tut mak doğ ru ol ma ya bi -
lir, çün kü me di ya tör ar tı şı nın kan ser hüc re le ri nin
ken di sin den ya  da stro mal hüc re ler den kay nak lan -
ma ih ti ma li var dır. Ay rı ca, MH ta ra fın dan sal gı la -
nan ba zı an ji yo ge nik me di ya tör le rin ay nı za man da
an ti-an ji yo ge nik özel lik le ri nin de ol du ğu or ta ya çı-
ka rıl mış tır. Ek ola rak, MH’den sa lı nan ba zı an ji yo -
ge nik me di ya tör ler, sa lı nım dan çok kı sa bir sü re
son ra or ta dan kal dı rıl mak ta dır.

Ay rı ca, MH’nin ba zı tü mör ler de in tra/pe ri-tü -
mö ral böl ge de ar tı şı nı di rekt olarak kan se rin kö tü
prog no zu ile iliş ki len dir mek doğ ru de ğil dir. Çün kü
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bu ar tı şın, o böl ge de ki tü mö re kar şı olu şan ge nel
enf la ma tu var bir re ak si yo na MH’nin ka tı lım gös-
ter me sin den kay nak lan ma sı müm kün dür ve
MH’le rin tü mör hüc re le ri ni öl dür mek için tü mör
çev re sin de top lan mış ol ma la rı ola sı dır. Ni te kim,
MH’ler ta ra fın dan rat he pa to ma hüc re le ri nin in vi -
vo apop to zu gös te ril miş tir.40 Della Ro ve re ve ark.
ise, me me kan se rin de kan yo luy la ta şı nan bir
MH’nin kan ser hüc re si ni yut tu ğu nu, onu fa go si te
edip da ha son ra kar yo si top laz mik ke mo liz ile ta-
ma men yok et ti ği ni sap ta mış lar dır.43

Son ola rak, li te ra tür de ki bu çe liş ki li so nuç lar,
muh te me len inf la ma tu var hüc re le ri gös ter mek
için kul la nı lan me to do lo ji de ki, tü mör ev re si/ti -
pin de ki, bi yop si nin za man la ma sın da ki, da mar ya-
pı sın da ki vs. fark lı lık lar dan kay nak lan mak ta dır.
Ör ne ğin, tü mör do ku sun da ki da mar yo ğun lu ğu -
nu in ce le mek için hâlâ stan dart bir me tot ol ma -
yıp çok fark lı me tot lar bil di ril miş tir: von
Wil leb rand fak tör, pan-en dot he li al hüc re be lir -
teç le ri CD31/CD34 ve pro li fe ra tif en do te li yal hüc-

re yi gös te ren CD105 be lir te ci gi bi. Yi ne, ba zı araş-
tı rı cı lar MHY’yi tü mör do ku su-nor mal do ku sı nı -
rın da ve tü mör mer ke zin de de ğer len di rir ken, son
yıl lar da ba zı la rı tü mör ada cık la rın da ki MHY’yi
in ce le me ye baş la mış lar dır, ba zı araş tı rı cı lar ise 
bi zim gi bi hem tü mör ada cık la rı ve stro mal do ku -
yu, hem de pe ri tü mö ral böl ge yi in ce le mek te dir -
ler.44,45 So nuç ola rak da, li te ra tür de ba zen ay nı
tü mör ler (me me, ak ci ğer, ko lo rek tal vb.) için bi -
le on la rın MH ile iliş ki si ni araş tır ma dan el de edi-
len fark lı so nuç lar var dır.46,47 Bu bağ lam da, MH
yo ğun lu ğu nu kan ser de kö tü prog noz ile iliş ki len -
dir me den ön ce, bir çok fak tö rün göz önü ne alın-
ma sı ge rek mek te dir.

GE LE CEK TEN BEK LEN Tİ LER
Da ha ile ri araş tır ma lar ile MH`nin cer ra hi has ta -
lık lar da ve kan ser de ki ro lü da ha iyi or ta ya ko na bi -
le cek ve al ler jik has ta lık lar da ol du ğu gi bi, bel li
du rum lar da MH’ye yö ne lik te da vi pro to kol le ri ge-
liş ti ri le bi le cek tir.
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