OZET

Fibroid, fibromyoma veya leyomyom olarak
da adlandirilan  fizyopatolojik  olarak
miyometriumdan  koken alan, degisen
miktarda fibroz doku igeren iyi huylu diiz kas
tumorleridir. Kadinda en sik gorilen pelvik
tumorlerdir ve insidansi nedeniyle buyuk
klinikk  oneme  sahiptirler.  Endometrial
miyomlar kadin nifusunun buyitk bir kismini
etkileyen gunlik yasantida asiri kanama gibi
semptomlar gosteren ve bireyin yasam
kalitesini diglren ayrica malinite yoninde

ilerleyebilen bening olusumlardir.
Endometrial olusumlarin molekiiler
mekanizmalarinin ~ ¢ézimlenmesi  otofaqji
mekanizmasinda olabilecek olasi
degisikliklerin ~ eski  haline  getirerek

endometrial miyomlari tedavi etmek igin
terapotik bir strateji olarak karsimiza
¢ikabilecegi gibi yeni tedavi yontemlerinin
gelistirilmesinin ilk ayagidir. Amacimiz; Miyom
histopatolojisi ile normal miyometrium
histolojisi arasinda bir programli hiicre 6lim
mekanizmasi  olan otofaji  belirtegleri
arasinda bir farkhlik varmidir var ise bu
mekanizmanin aydinlatilmasi yeni tedavi
yollarinin 6ninid agarmi? Sorusu c¢alismanin
temelini olusturmaktadir. Bu ¢alismanin amaci
endometrial miyomlarda otofajik
degisiklikleri,Beclin-1,LC3A/B,p62, genlerinin
ekspresyonunu, immuno histokimyasal, olarak
incelemek ve bu hastaligin patogeneziyle
iliskisini arastirmak, etiyolojisi tam olarak
bilinmeyen miyomlarda otofaji
mekanizmasinda meydana gelebilecek
degisiklikleri incelemek literatire katki
saglamak ve yeni gelistirilecek olan tedavi
yontemlerine 1sik futmak hedeflenmektedir.
GIRIS

Fizyopatolojik olarak miyometriumdan koken
alan, degisen miktarda fibroz doku igeren iyi
huylu diz kas tiumorleridir (1). Myomlarin
olusum mekanizmalari programli hicre 6lim
mekanizmalart ile  etkilesimleri  bircok
¢alismaya konu olmasina ragmen saglikli
endometrial dokuda etkinligi daha o6nceki
¢alismalarda gosterilmis olan ve otofaji ve
myomlarla ilgili literatirde herhangi bir
calismaya rastlanmamistir. Otofaji; hiicrenin
aghkla karsilastigi fizyolojik kosullarda,
ihtiya¢ duydugu besin 6gelerini kazanabilmek
igin sitoplazmada bulunan bazi proteinlerin,
hiicreye ait organellerin ve diger yapilarin
lizozomal  kompartiman iginde  yikima
ugratildigi hiicresel bir yolagi da ifade
etmektedir (2). Biz bu ¢alismada, myom
patogenezinde, otofaji mekanizmasinda gorev
alan Beclin-1, Atgb, LC3 belirtecglerinde olasi
degisiklikleri incelemeyi, myom
patogenezinde, otofaji  mekanizmasinda
meydana gelen degisiklikleri arastirmay! ve
elde edilen verilerle yeni yapilacak olan
¢alismalara i1sik tutulacagr kanaatindeyiz
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Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dal:

Sekil 1. Beclin-1 primer antikoru kullanilarak yapilan
boyama sonrasi elde edilen 1sik mikroskobu altinda
x20 objekftifte alinan gorintiler

(A; Calisma Grubu, B; Kontrol Grubu,

N; negatif boyanma, P1; zayif boyanma, P2; orta
boyanma, P3; yogun boyanma)

Sekil 2. LC3A/B primer antikoru kullanilarak yapilan
boyama sonrasi elde edilen 11k mikroskobu altinda
x20 objektifte alinan gorintiler

(A; Calisma Grubu, B; Kontrol Grubu,

N; negatif boyanma, P1; zayif boyanma, P2; orta
boyanma, P3; yogun boyanma)
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Sekil 3. p62 primer antikoru kullanilarak yapilan
boyama sonrasi elde edilen 1g1k mikroskobu altinda
x20 objektifte alinan gorintiler

(A; Calisma Grubu, B; Kontrol Grubu,

N; negatif boyanma, P1; zayif boyanma, P2; orta

boyanma, P3; yogun boyanma)
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Sekil 4 * Beclin-1 Calisma grubu ile Kontro Igrubu
arasindaki istatistiksel anlamlilik (p=0,000)
**LC3A/B ¢alisma grubu ile Kontro grubu
arasindaki istatistiksel anlamlilik (p=0,000)

*** p62Calisma grubu ile Kontro Igrubu
arasindaki istatistiksel anlamlilik (p=0,000)

~ MYOMLARDA OTOFAJI BELIRTECLERININ
IMMUNOHISTOKIMYASAL OLARAK INCELENMESI

YONTEM

Bu c¢alismaya Mugla Egitim Arastirma
Hastanesi patoloji laboratuvarinda doku
bloklari  arsivlenen bireylere ait doku
ornekleri dahil edilmistir.

Grupl. Calsima grubu (n=50); histopatolojik
myom tanisi konan bireylere ait dokularin
dahil edildigi grup

Grup2. Kontrol grubu (n=50); histopatolojik
olarak  histerektomi  piesinde = miyom
saptanmayan bireylere ait dokularin dahil
edildigi grup

BULGULAR

Calismaya aldigimiz olgularin toplam sayisi
100 dir. Yas dagilimi 25-88 arasinda olup,
ortalama yas 45,67 dir Otofaji belirtegleri
ile yapilan immunohistokimyasal boyama
sonrasi elde edilen h skor degerleri
ATGH,12,16 belirteglerinde ¢alisma grubunda
en yiksek diizeyde bulunurken (p=0,000).
p62, LC3A/B, Beclin-1 belirteglerinde de
anlamli artis gozlenmistir.(p<0,05). Sekil 1
Sekil 2 ve Sekil 3'de gorsel olarak
gosterilmistir.

TARTISMA

Endometrial miyomlar kadin nifusunun biyik
bir kismini etkileyen ginlik yasantida asiri
kanama gibi semptomlar gosteren ve bireyin
yasam kalitesini distren ayrica malinite
yoninde ilerleyebilen bening olusumlardir (3).

Endometrial olusumlarin molekiiler
mekanizmalarinin  ¢6zimlenmesi  otfofaji
mekanizmasinda olabilecek olasi
degisikliklerin ~ eski  haline  getirerek

endometrial miyomlari tedavi etmek igin
terapotik bir strateji olarak karsimiza
cikabilecegi gibi yeni tedavi yontemlerinin
gelistirilmesinin ilk ayagidir. Biz bu ¢alisma
ile miyom dokusu ile histerektomi piesinde
miyom saptanmayan bireylere ait
endometriyum dokusu arasindaki otofajik
degisimleri inceledik ve farkli sonuglar elde
ettik. Daha fazla olgu ile molekiler ve
elektron mikroskobik tekniklerle
destekleyecek ¢alismalara ihtiya¢ oldugu
kanaatindeyiz.

SONU¢C:

Otofajinin dizenlenmesindeki temel
molekiler mekanizmalar ve otofajinin timor
hiicrelerindeki roli tam olarak

aciklanamamaktadir. Bununla birlikte,
otofajinin farmakolojik olarak diizenlenmesi
yaklagimi, timorin yok edilmesinde yeni
tedavi stratejileri igin onemli  klinik
potansiyele sahiptir.

KAYNAKLAR

1. Stein K, Ascher-Walsh C. A comprehensive approach to the
treatment of uterine lelomyomata. Mt Sinai J Med. 2009;
76:546Y556.

2. Stewart EA. Differentiating uterine leiomyomas (fibroids)
from uterine sarcomas. UpToDate Dec 03. 2020.

3. Wasyluk T, Obrzut B., Krystyna G., Zmuda M, Obrzut M.,
Kolarz DD. Uterine myoma with massive lymphocytic
Infiltration — case report. Menopause Rev 2019; 18(2): 123-125



