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Abstract

Amag: Tiroid timorlerinin patogenezinde c-erbB-2 ekspresyonunun
rolii heniiz agik degildir. Ancak immiinhistokimyasal olarak
artmis ekspresyonun papiller karsinom ig¢in tipik oldugunu belir-
ten ¢aligmalarin yanisira diferansiye tiroid karsinomlar arasinda
ekspresyon farki saptamayan yayinlar da mevcuttur. Calisma-
muizin amaci diferansiye tiroid karsinomlarinda c-erbB-2 eks-
presyonunu saptamak ve gruplar arasinda ekspresyon bakimin-
dan fark olup olmadigini aragtirmaktir.

Gere¢ ve Yontemler: Calismaya 34 papiller karsinom, 23 papiller
mikrokarsinom, 4 yaygin invaziv follikiiler karsinom ve 14 mi-
nimal invaziv follikiiler karsinom olgusu dahil edildi.
Immiinhistokimyasal olarak c-erbB-2 ile sitoplazmik boyanma
gosteren timor hiicreleri skorlandirildi: 0 (boyanan hiicre yok),
1 (%10°’dan az), 2 (%10-50 aras1), 3 (%50-80 aras1), 4
(%80’den fazla). Boyanma yogunlugu ise hafif boyanma-1, or-
ta derecede boyanma-2 ve kuvvetli boyanma-3 olarak degerlen-
dirildi. Ayrica boyanma yogunlugunun tiimor igerisindeki dagi-
lim1 homojen veya heterojen olarak nitelendirildi.

Bulgular:  Papiller  karsinomlu  olgularin  17°sinde  ve
mikrokarsinomlu olgularin 13’iinde yaygin (3-4 puan), yogun-
lugu orta dereceden kuvvetli boyanmaya degisen, heterojen
pozitivite saptandi. Yaygin invaziv follikiiler karsinomlu olgu-
larin tamaminda, minimal invaziv follikiiler karsinomlu olgu-
larin 4’tinde boyanma yaygin idi. Follikiler karsinomlu tiim
olgularda yogunluk acisindan zayif veya orta derecede, ho-
mojen boyanma saptandi.

Sonug¢: Calismaya dahil edilen tiim olgularda boyanmanin saptanmast,
ancak papiller karsinomlarda follikiiler karsinomlara oranla
yaygin ve daha kuvvetli boyanmanin olmasi, c-erbB-2 ekspres-
yonunun  diferansiasyondan  bagimsiz  olarak, papiller
karsinomda bu reseptor sistemini ilgilendiren farkli biyolojik
mekanizmanin varligini akla getirebilir.

Anahtar Kelimeler: Diferansiye tiroid karsinomlari, c-erbB-2
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Objective: The role of c-erbB-2 oncogene in the pathogenesis of
thyroid tumors remains unclear. However, some immunohisto-
chemical studies have suggested that increased expression of c-
erbB-2 is a typical feature of papillary thyroid carcinomas,
while in others no significant difference was detected within
groups of differentiated carcinomas. Our purpose was to inves-
tigate the expression of c-erbB-2 in differentiated thyroid carci-
nomas and to determine differences in c-erbB-2 expression pro-
files exist between groups.

Material and Methods: Thirty-four papillary carcinomas, 23
papillary micro-carcinomas, 4 widely invasive and 14 mini-
mally invasive follicular carcinomas were included. The esti-
mated fraction of tumor cells manifested by cytoplasmic im-
munostaining was scored as follows: 0 (no staining), 1 (less
than 10%), 2 (10-50%), 3 (50-80%), 4 (more than 80%).
Staining intensity was evaluated from 1 to 3: 1 (weak), 2
(moderate), 3 (strong). The distribution of positively stained
cells within tumor tissue was qualified as homogeneous or
heterogeneous.

Results: Seventeen of the papillary carcinomas and 13 of the papillary
micro-carcinomas evinced diffuse staining patterns (score 3-4),
with moderate to strong intensity and heterogeneous distribution
within the tumors. Staining was also diffuse in all widely inva-
sive and in 4 of the minimally invasive carcinomas. Among
these cases, the intensity of staining varied from weak to mod-
erate and homogeneous in distribution.

Conclusion: All tumors included in this study exhibited c-erbB-2
expression. However, papillary carcinomas were found to have
more positive and intensely stained cells than follicular carci-
nomas. This finding suggests a biologically significant mecha-
nism involving c-erbB-2 expression in papillary carcinomas in-
dependent of tumor differentiation.
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-erbB-2 onkogeni tirozin kinaz aktivitesine
sahip 185 kDA agirhigindaki bir trans-
membran glikoproteini kodlamaktadir.' Bu
genin amplifikasyonu ve artmig protein ekspresyo-
nu ilk kez meme ve over kanserinde, sonra akciger
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ve gastrik kanserlerde gosterilmis, neoplastik
proliferasyonun baslamasi ve gelisiminden sorum-
lu tutulmustur.? Ozellikle meme kanserlerinde,
amplifikasyon ve ekspresyonun agresif biyolojik
davranis ile korele olmasi bu onkoproteini yararlt
bir prognostik belirte¢ kilmaktadir.” Tiroid tiimér-
lerinin patogenezinde ise c-erbB-2’nin rolii heniiz
tam bilinmemektedir. Gilinlimiize dek yapilan c¢a-
lismalardan bazilar1 papiller karsinomda diger
tiroid lezyonlarina gore yiiksek c-erbB-2 mRNA
seviyeleri saptarken, bazilar1 tiimérlerde ve non-
timoral dokuda immiinhistokimyasal ekspresyon
ya da DNA anomalisi gozlememislerdir.*” Bazi
yazarlar  c-erbB-2  ekspresyonunun  papiller
karsinomun bir 6zelligi oldugunu sdylemektedir.’
Bunun aksine diferansiye tiroid karsinomlar1 ara-
sinda ekspresyon farki izlemediklerini belirten
yazarlar da mevcuttur.® Calismamizin  amaci
diferansiye tiroid karsinomlar1 arasinda c-erbB-2
ckspresyonu bakimindan fark olup olmadigini
arastirmaktir.

Gerec¢ ve Yontemler

Bu galigmaya 2000-2004 yillar1 arasinda has-
tanemizde incelenen parsiyel veya total
tiroidektomi spesmenleri arasindan 32 papiller
karsinom, 23 papiller mikrokarsinom, 4 yaygin
invaziv follikiiler karsinom ve 14 minimal invaziv
follikiiler karsinom olgusu alindi. Ayrica servikal
lenf nodlarinda papiller karsinom tanis1 alan 2
olgu da calismada yer aldi. Toplam 75 olguya ait
Hematoksilen Eozin boyali preparatlar yeniden

gozden gecirilerek WHO  kriterlerine  gore
tiplendirme yapildi ve timoér dokusunun en iyi
demonstre edildigi 1 adet parafin blok seg¢ildi.
Secilen bloklardan hazirlanan kesitlere monoklonal
c-erbB-2 (klon: €2-4001 + 3BS5; Neomarkers) anti-
koru uygulandi. Immiinhistokimyasal uygulama
sirasinda bu antikor igin 6nceden reaktif oldugu
gosterilen meme karsinomuna ait doku kesitleri
pozitif kontrol olarak kullanildi. Tiimér dokusunda
ve ¢evre tiroid dokusunda degerlendirilen ve
sitoplazmik boyanmanin esas alindigi immiinreaksi-
yon semikantitatif olarak boyanan hiicrelerin orani-
na ve boyanma yogunluguna gore skorlandirildi.
Buna goére boyanma yayginligi; 0: Boyanan hiicre
yok, 1: %10’dan az boyanma, 2: %10-50 arasi bo-
yanma, 3: %50-80 aras1 boyanma, 4: %80’den fazla
boyanma ve boyanma yogunlugu; 1: Hafif boyan-
ma, 2: Orta derecede boyanma, 3: Kuvvetli boyan-
ma olarak degerlendirildi.*® Ayrica boyanma yo-
gunlugunun timor igerisindeki dagilimi homojen
veya heterojen olarak nitelendirildi.

Papilller ve follikiiler karsinom gruplar1 ara-
sinda boyanma yayginligi ve yogunlugu bakimin-
dan fark olup olmadigimi degerlendirmek igin ista-
tistiksel analizde i’ testi kullamildi ve p degeri
0.05’in alt1 anlaml kabul edildi.

Bulgular
Immiinhistokimya
Papiller karsinom

Bu grupta yer alan 34 olgunun tiimiinde c-
erbB-2 ile sitoplazmik boyanma saptandi (Tablo 1).

Tablo 1. Papiller karsinomda c-erbB-2 ile immiin boyanma.

Boyanma yogunlugu

Homojen Heterojen
Boyanma yayginh@ 0 1 2 1-2 1-3 2-3 Toplam olgu
0 - - - - - - - 0
1 - - - - - - - 0
2 - - - 1 2 1 2 6
3 - - - - - 6 4 10
4 - - 1 9 - 5 3 18
Toplam olgu 0 0 1 10 2 12 9 34

Boyanma yayginligi; 0: Boyanan hiicre yok, 1: %10°dan az boyanma, 2: %10-50 aras: boyanma,

3: %50-80 aras1 boyanma, 4: %80°den fazla boyanma.
Boyanma yogunlugu;

Homojen; 1: Hafif boyanma, 2: Orta derecede boyanma, 3: Kuvvetli boyanma.
Heterojen; 1-2: Hafif-orta derece arasi boyanma, 1-3: Hafif-kuvvetli aras1 boyanma, 2-3: Orta derece-kuvvetli arasi boyanma.
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Resim 1. Papiller karsinomda yaygmn, kuvvetli, heterojen
boyanma (c-erbB-2, x100, x200).

Boyanma yayginligi 28 olguda (%82.3) %50’nin
tizerinde olup bu olgularin 11 (%39.2)’inde timor
hiicrelerinde zayif boyanmadan kuvvetli boyanma-
ya degisen heterojen boyanma izlenirken, 17 olgu-
da (%60.7) sitoplazmik boyanma en az orta dere-
cede idi. Bu 17 olgu i¢inde; boyanmanin metastatik
lenf nodunda degerlendirildigi 1 olgu dahil 9 ol-
guda homojen ve kuvvetli boyanma gosteren timor
hiicreleri saptandi. Heterojen ve %50 nin tizerinde
ekspresyonun izlendigi ve kuvvetli boyanan hiicre-
lerin orta derecede boyanan hiicreler arasinda izole

Resim 2. Papiller mikrokarsinomda yaygin, homojen ve kuv-
vetli boyanma (c-erbB-2, x100).

gruplar halinde yer aldigi 7 timor mevcuttu (Re-
sim 1). Metastatik lenf noduna sahip diger olgu bu
gruba dahil idi. Hi¢bir olguda %10’un altinda bo-
yanma saptanmadi.

Papiller mikrokarsinom

Yirmi ii¢ olgunun 14 (%60.8)’linde tiimér kit-
lesinin %350’sinden fazlasinda sitoplazmik boyan-
ma saptandi. Bu olgularin icerisinde en az orta
derecede boyanma gosteren 13 olgu izlendi (Resim
2). Papiller karsinomdan farkli olarak 3 olguda
%10’un altinda ekspresyon izlendi (Tablo 2).

Tablo 2. Papiller mikrokarsinomda c-erbB-2 ile immiin boyanma.

Boyanma yogunlugu

Homojen Heterojen
Boyanma yayginhg 0 1 2 3 1-2 1-3 2-3 Toplam olgu
0 - - - - - - 0
1 - 1 2 1 - - - 4
2 - - - 2 1 - 2 5
3 - - 2 - - - 3 5
4 - - - 5 1 - 3 9
Toplam olgu 0 1 4 8 2 - 8 23

Boyanma yaygimligi; 0: Boyanan hiicre yok, 1: %10’dan az boyanma, 2: %10-50 aras1 boyanma,

3: %50-80 arast boyanma, 4: %80’den fazla boyanma.
Boyanma yogunlugu;

Homojen; 1: Hafif boyanma, 2: Orta derecede boyanma, 3: Kuvvetli boyanma.
Heterojen; 1-2: Hafif-orta derece aras1 boyanma, 1-3: Hafif-kuvvetli aras1 boyanma, 2-3: Orta derece- kuvvetli arasi boyanma.
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Resim 3. Yaygin invaziv follikiiler karsinomda yaygin, homo-
jen, zayif boyanma (c-erbB-2, x200).

Yaygin invaziv follikiiler karsinom

Dért olgudan 1’inde %80’in tizerinde boyan-
ma saptandi. Ug olguda boyanma yaygmligi %50-
80 arasinda olup zay1f veya orta derecede boyanma
elde edildi (Resim 3). Bu olgularin hi¢birinde kuv-
vetli boyanma goriilmedi (Tablo 3).

Minimal invaziv follikiiler karsinom

Ondort olgunun 10 (%71.4)’unda %50’nin al-
tinda, 4 olguda (%28) %50 nin lizerinde boyanma
goriildii (Tablo 4). Tiim olgularda boyanma yogun-

lugu zayif veya zayiftan orta dereceye degisim
gosterdi (Resim 4).

Tim olgularda timdr disi normal tiroid
follikiil epitelinde seyrek olarak zayif ekspresyon
saptand.

Istatistiksel analiz

Yaygin invaziv follikiiler karsinom grubunda
4 olgunun olmas1 nedeniyle, alt gruplarin ayr ayri
dahil olduklar1 bir istatistiksel analizde anlamh
sonu¢ elde edilmeyecegi diisiiniildiigiinden istatis-
tiksel calisma toplam papiller ve follikiiler
karsinom olgular1 arasinda yapildi. Ayrica istatis-
tiksel degerlendirmeyi kolaylastirmak i¢in hetero-
jen boyanma yogunluguna sahip olgularda domi-
nant boyanma paterni belirlendi. Tim papiller
karsinomlu olgularin %61.4’tinde kuvvetli boyan-
ma izlenirken, follikiiler karsinomlu olgularin hig-
birinde kuvvetli boyanma olmadi. Follikiiler
karsinomlu olgularin %77.8’i zayif boyanma gos-
terdi. Buna gore papiller ve follikiiler karsinom
olgulan arasinda boyanma yogunlugu bakimindan
anlamhi fark saptandi (p= 0.001) (Tablo 5). Bo-
yanma yayginlig1 acisindan ise bu 2 grup arasinda
anlamli fark goriilmedi (p=0.079) (Tablo 6).

Tartisma
Tiroid karsinomlarinda c-erbB-2 protoonko-
genin roli heniiz bilinmemektedir. Haugen ve ark.
frozen materyalinde immiinhistokimyasal olarak c-
erbB-2 calismis ve sadece papiller karsinomda
yogun pozitivite gézlemislerdir.’” Bu protein eks-
presyonunun papiller karsinom igin tipik oldugunu

Tablo 3. Yaygin invaziv follikiiler karsinomda c-erbB-2 ile immiin boyanma.

Boyanma yogunlugu

Homojen Heterojen
Boyanma yayginh@ 0 1 2 3 1-2 1-3 2-3 Toplam olgu
0 - - - - - - - 0
1 - - 0
2 - - - 0
3 2 - 1 3
4 - - - - 1 - - 1
Toplam olgu 0 2 0 0 2 0 0 4

Boyanma yayginligi; 0: Boyanan hiicre yok, 1: %10’dan az boyanma, 2: %10-50 aras1 boyanma,

3: %50-80 aras1 boyanma, 4: %80’den fazla boyanma.
Boyanma yogunlugu;

Homojen; 1: Hafif boyanma, 2: Orta derecede boyanma, 3: Kuvvetli boyanma.
Heterojen; 1-2: Hafif-orta derece aras1 boyanma, 1-3: Hafif-kuvvetli aras1 boyanma, 2-3: Orta derece-kuvvetli arasi boyanma.
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belirten Haugen ve ark. bu tlimorde artmis c-erbB-
2 mRNA seviyeleri tespit ettiklerini bildirmekte-
dir.’ Utrilla ve ark. ise immiinhistokimyasal ¢als-
mayi1, parafine gomiili dokuda antijenik kaybi
onleyen antijen koruma metodu ile destekleyerek
papiller karsinomda ve ek olarak mediiller
karsinomda c-erbB-2 ekspresyonu izlemistir.” Bu
yazarlar follikiiler adenom, follikiiler karsinom ve
anaplastik karsinomda boyanma saptamamstir.’
Oysa Lemoine ve ark. benign ve malign tiroid
tiimdrlerini igeren genis bir seri ile yaptiklart ca-
ligmada parafin kesitlerde immiinhistokimyasal
olarak c-erbB-2 ekspresyonu ve ayni zamanda
Southern-blot analizi ve PCR teknigi ile c-erbB-2
gen amplifikasyonu gozlememislerdir.® Bu yazar-
lar neoplastik transformasyonda bu onkogenin
aktivasyonuna gerek olmadigmi savunmaktadir.®
Biz bu g¢aligmada kullandigimiz monoklonal anti-
kor ile hem papiller hem de follikiiler karsinomda

a.*,n i.

Resim 4. Minimal invaziv follikiiler karsinomda heterojen,
zayif-orta derecede boyanma (c-erbB-2, x200).

Tablo 4. Minimal invaziv follikiiler karsinomda c-erbB-2 ile immiin boyanma.

Boyanma yogunlugu

Homojen Heterojen
Boyanma yayginhgi 0 1 2 3 1-2 13 2-3 Toplam olgu
0 - - - - - - - 0
1 - 3 - - - - - 3
2 - 4 2 - 1 - - 7
3 - - 1 - 1 - - 2
4 - - 1 - 1 - - 2
Toplam olgu 0 7 4 0 3 0 0 14

Boyanma yayginlig1; 0: Boyanan hiicre yok, 1: %10’dan az boyanma, 2:

3: %50-80 arast boyanma, 4: %80’den fazla boyanma.
Boyanma yogunlugu;

%10-50 aras1 boyanma,

Homojen; 1: Hafif boyanma, 2: Orta derecede boyanma, 3: Kuvvetli boyanma.
Heterojen; 1-2: Hafif-orta derece aras1 boyanma, 1-3: Hafif-kuvvetli aras1 boyanma, 2-3: Orta derece- kuvvetli arasi boyanma.

Tablo 5. Papiller karsinom ve follikiiler karsinom gruplar1 arasinda c-erbB-2 ekspresyonu bakimindan bo-

yanma yogunlugunun karsilastiriimasi.

Boyanma yogunlugu Toplam
1 2 3 n % toplam

Papiller karsinom n 5 17 35 57

% grup %8.8 %29.8 %61.4 %76.0
Follikiiler karsinom n 14 4 0 18

% grup %77.8 %22.2 %0 %24.0
Toplam n 19 21 35 75

% toplam %25.3 %28.0 %46.6 %100

1: Hafif boyanma, 2: Orta derecede boyanma, 3: Kuvvetli boyanma
p=0.001.
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Tablo 6. Papiller karsinom ve follikiiler karsinom gruplar1 arasinda c-erbB-2 ekspresyonu bakimindan bo-

yanma yayginliginin karsilastirilmasi.

Boyanma Yayginhgi Toplam
1 2 3 4 n % toplam

Papiller karsinom n 4 11 15 27 57

% grup %7.0 %19.3 %26.3 %47.4 %76.0
Follikiiler karsinom n 3 7 5 3 18

% grup %16.7 %38.9 %27.8 %16.7 %24.0
Toplam n 7 18 20 30 75

% toplam %9.3 %24 %26.6 %40.0 %100

1: %10’dan az boyanma, 2: %10-50 aras1 boyanma, 3: %50-80 aras1 boyanma, 4: %80’den fazla boyanma

p=0.079.

c-erbB-2 ile pozitivite izledik. Ancak papiller
karsinomlu  olgularda  boyanma  yogunlugu
follikiiler karsinoma gore daha kuvvetli idi.
Follikiiler karsinomlu olgularin hi¢birinde kuvvetli
boyanma olmazken bu olgularin biiyiik bir kism
(%77.8) zayif boyanma gosterdi. Kremser ve ark.
diferansiye tiroid karsinomlari arasinda ekspresyon
farki izlememis, olusabilecek farkin kullanilan
antikor tipi ile iliskili olabilecegini bildirmisti.* Bu
yazarlarin ¢aligmalarinda kullanilan antikor ile
calismamizda kullandigimiz antikor aym tiptedir
(klon: €2-4001 + 3B5). Buna ragmen ¢alismamizda
her ikisi de diferansiye olan follikiiler ve papiller
karsinom arasinda ekspresyon farki izledik. Bu-
nun, papiller karsinomda daha yliksek oranda sap-
tanan c-erbB-2 mRNA seviyesinin bir yansimasi
oldugu diistiniilebilir. c-erbB-2 mRNA varligi
follikiiler karsinomda daha diisiik miktarlarda gos-
terildiginden bu olgularda izledigimiz zayif bo-
yanma da sasirtict degildir. Aslinda c-erbB-2
mRNA non-neoplastik, hiperplastik tiroid doku-
sunda da saptanmustir.* Kendi olgularimizda da
normal tiroid parankiminde seyrek olarak boyanma
gordiik. Baz1 yazarlar farkl tipte bir antikor kulla-
narak tiim tiroid lezyonlarinda ve normal tiroid
dokusunda immiinhistokimyasal ekspresyon elde
etmisler ve c-erbB-2 proteininin tiroid dokusunda
bliyiime ve diferansiasyonun kontroliine hizmet
eden bir biiylime faktori rolii iistlendigi goriisiinii
savunmuslardir.'” Aslinda c-erbB-2’nin neoplastik
transformasyonda etkin olmadigini ileri siiren bu
goriis, c-erbB-2 mRNA’ya gen amplifikasyonu
veya genetik anomalinin eslik etmediginin ortaya
konmast ile destek bulmaktadir.® Ancak c-erbB-
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2’nin deregiile olmasinda genetik degisikliklerden
ziyade molekiiler mekanizmalarin sorumlu olabile-
cegini diisliinen yazarlar meme karsinomunda art-
mis c-erbB-2 ekspresyonuna ragmen bir tek gen
kopyast izlenebildigi 6rnegini vermektedir.* Ayrica
tirozin kinaz reseptor ailesine dahil diger liyelerden
c-erbB-3 ve c-erbB-4’te papiller karsinomda
amplifiye olmaksizin artmis ekspresyon gosteren
proteinlerdir.""

Calismamizda boyanma yogunlugunu deger-
lendirirken dikkatimizi ¢eken bir bulgu c-erbB-
2’nin heterojen ekspresyona egilim gostermesi
olmustur. Ozellikle papiller karsinom olgularinda
kuvvetli boyanan hiicrelerin nispeten zayif boyanan
hiicreler arasinda tek tek, bazen izole gruplar halin-
de lokalize oldugunu gordiik. Literatiir ile uyumlu,
ancak Onemini ve nedenini tam olarak agiklayama-
digimiz bu bulguyu gozardi etmeyip istatistiksel
analiz i¢in dominant boyanma paternini belirle-
dik.*® Bazi yaymlarda lenfatik bosluk invazyonu
gosteren hiicrelerde ve tiimor periferi gibi invaziv
potansiyele sahip hiicrelerde kuvvetli boyanmanin
oldugu 6ne siiriilmektedir.”** Ancak olgularmuzda
izledigimiz timor santrali veya periferi seklinde
lokalize olmayan boyanma heterojenitesi, baz1 ya-
zarlarin da belirttigi gibi tiroid hiicrelerinin farkl
biiyiime paternine ve fonksiyonel durumlarina atfe-
dilebilir.'” Ayrica immiinhistokimyasal degerlen-
dirmeyi metastatik lenf nodlarinda yaptigimiz 2
olgudan birinde homojen olarak kuvvetli boyanma
izledik. Digerinde ise zayif ile kuvvetli boyanma
arasinda degisen pozitivite saptadik. Bu iki olgudan
agresif davranigin kuvvetli boyanma ile korelasyon
gosterdigine dair bir sonu¢ ¢ikarmak da miimkiin
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olmamaktadir. Caligmamizda yer alan tiim olgularda
sitoplazmik boyanma izledik. Bu tam olarak agik-
lanamamus olmakla birlikte, sitoplazmik
kompartmanda, golgi veya ER yerlesimli glikolize
olmamis Oncii bir c-erbB-2 formunun olmasi,
internalizasyon ve degradasyon ile sonuglanan art-
mis c-erbB-2 yikim hiz1 ve c-erbB-2 ile homolog p
155 adh protein varligi, 6ne siiriilen antikor-antijen
iliskili mekanizmalardir."

c-erbB-2 boyanma yogunlugunun yanisira bo-
yanma yayginliginin da degerlendirildigi bir galis-
mada diferansiasyon yitirildikge immiinreaksiyon
veren hiicrelerin sayisinda da azalmanin olacag:
one siiriilmiistiir.” Tamamu diferansiye karsinom-
lardan olusan olgularimiz arasinda boyanma yaygin-
lign bakimindan istatistiksel fark saptanmamustir.
Yayginligi degerlendirirken esas aldigimz sayisal
araliklardaki olgu sayilan istatistiksel caligmaya
elverigli olmadigindan skorlamada 1 ve 2 (%10’dan
az ve %10-50 aras1 boyanma) alan gruplar birlesti-
rilmistir. Bu durumda istatistiksel olarak boyanma
yayginligt bakimindan papiller ve follikiiler
karsinom arasinda anlamli fark ortaya g¢ikmustir.
Papiller karsinom olgularinin %73.7’sinde %50’ nin
lizerinde boyanma yaygmlig1 saptanirken, follikiiler
karsinomlu olgularin %55.6’sinda %50’nin altinda
boyanma  yayginligi  izlenmistir.  Follikiiler
karsinomlu  olgularda hem  %50’den az
immiinreaksiyona, hem de zayif boyanmaya egili-
min olmasi, papiller karsinomda ise yiiksek oranda
kuvvetli ve yaygin boyanmanin saptanmasi, c-erbB-
2 ckspresyonu ile diferansiasyon arasinda iliski
kurulamayacagimmi  diigiindiirtmektedir. ~ Papiller
karsinomda bu reseptor sistemini ilgilendiren farkl
bir biyolojik mekanizmanin etkili oldugu ve c-erbB-
2’nin siipheli papiller karsinom odaklarini aydinlat-
mada yardimci olabilecegi goriisiindeyiz. Ancak
elde edilen boyanma farkliliklarin antikora bagimli
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olup olmadig1 konusunda daha fazla sayida calis-
maya gereksinim vardir.
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