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EPİTELYAL OVER TÜMÖRLERİ İLE bcl-2, nm 23 ve c-erbB-2 
EKSPRESYONLARI ARASINDAKİ İLİŞKİ * 

 
Sermin ÖZKAL, Burçin TUNA, Meral KOYUNCUOĞLU, Selma ŞENGİZ, Emek ÖZEN, 

Turhan USLU 
 

Background and Design.- Ovarian cancer is the most common cause of death among all gynecologic 
malignancies. Genetic alterations important in ovarian tumorigenesis have been identified recently. Ovarian 
tumors are the end result of a complex pathway involving multiple oncogenes and tumor suppressor genes. The 
aim of this study was to investigate the value of nm 23, bcl-2 and c-erbB-2 expressions in epithelial ovarian 
tumors. We studied 102 patients with benign, borderline and malignant epithelial ovarian tumor. 
Immunohistochemical analysis was performed on formalin-fixed paraffin-embedded specimens. The expression of 
nm 23, bcl-2 and c-erbB-2 gene products were investigated immunohistochemically in ovarian carcinomas, 
borderline and malignant neoplasms. 
 

Results.- Significantly more immunoreactivity with bcl-2 protein was present in benign tumors compared to 
borderline and malignant tumors (p<0.05). bcl-2 expression rate of benign tumors was 97% versus 30% for 
malignant tumors. In addition; the expression of bcl-2 was lower in mucinous tumors compared to the other types. 
However, the expression of nm 23 and c-erbB-2 were higher in the borderline and the malignant tumors than in 
the benign tumors. Also more advanced ovarian carcinomas expressed significantly high levels of c-erbB-2 when 
compared to the other malignant tumors. There was no correlation between metastatic status of ovarian 
carcinoma and nm 23 expressions. 
 

Conclusion.- The results suggest that expression of nm 23 and c-erbB-2 are important in  ovarian carcinogenesis 
and tumor progression. In addition; this study indicates an inhibitory role of bcl-2 in development and progression 
of ovarian tumors.  
 

Özkal S, Tuna B, Koyuncuoğlu M, Şengiz S, Özen E, Uslu T. The relationship between ovarian surface epithelial 
tumors and the expression of nm 23, c-erbB-2 and bcl-2 protein. Cerrahpaşa J Med 2002; 33: 79-85.  
  
 

ver kanseri tüm jinekolojik maligni-
teler arasõnda en sõk ölüme neden 
olan tümördür ve 5 yõllõk yaşam sü-
resi %30 olarak bildirilmektedir. 

Over tümörlerinin büyük bir kõsmõ (%90�dan 
fazla) yüzey epitel hücrelerinden gelişir ve ço-
ğunlukla postmenopozal kadõnlarda görülür.1,2 
Epitelyal neoplaziler; benign, borderline ve 
malign tümörleri içermektedir. Bu tümörlerin; 
çok sayõda onkogen ve tümör supressör genin 
neden olduğu değişiklikler sonucu geliştiği dü-
şünülmektedir.2,3 Bu genetik mekanizmalar 
hakkõnda bilgiler oldukça kõsõtlõdõr. Son za-
manlarda yapõlan çalõşmalar; over tümörlerinin 
gelişiminde ve malign transformasyonunda 
�p53� gibi tümör supressör genlerin inaktivas-
yonu ve �K-ras�, �c-myc�, �c-fms� ve �c-erb-

B2� gibi onkogenlerin aktivasyonu gibi gene-
tik değişiklikleri ortaya çõkarmaktadõr.4  
 

Bu onkogenlerden biri olan �c-erbB-2�nin 
artmõş ekspresyonunun over karsinomlarõnda 
kötü prognozla ve agresif davranõşla ilişkili ol-
duğunu gösteren çalõşmalar vardõr. �c-erbB-2� 
tirozin kinaz aktivitesine sahip bir transmemb-
ran glikoproteinidir.4-6 

 

18. kromozomda bulunan �bcl-2� protoon-
kogeni ise diğer onkogenlerden farklõ olarak 
apoptozu baskõlamaktadõr.7 Akciğer, kalõn bar-
sak, meme ve nöroblastom gibi malign tümör-
lerde �bcl-2� ekspresyonunun farklõ klinik et-
kilere neden olduğu bilinmektedir. Ayrõca 
�bcl-2�nin premalign lezyonlarda karsinomlar-
dan daha yüksek düzeyde eksprese edildiğini 
gösteren çalõşmalar vardõr.7,8 
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�nm 23� ise; ilk olarak mürine melanom 
hücrelerinde metastaz baskõlayõcõ gen olarak 
olarak tanõmlanmasõna rağmen daha sonra ya-
põlan çalõşmalarda farklõ sonuçlar bulunmuş-
tur.4,8 �nm 23�ün artmõş ekspresyonu; meme 
kanseri ve melanomda metastatik potansiyelin 
azalmasõ ile ilişkilidir. Kolon karsinomu, pros-
tat karsinomu ve pankreas tümörlerinde ise 
�nm 23� ekspresyonu ilerlemiş hastalõk ve ag-
resif davranõşla ilişkilidir.9 Over kanserlerinde 
de �nm 23� ile ilgili çelişkili sonuçlar 
bildirilmektedir.4,9 Bu çalõşmanõn amacõ; �bcl-
2�, �nm 23� ve �c-erbB-2� protein ekspresyon-
larõnõn epitelyal over tümörlerinin gelişiminde 
ve malign transformasyonundaki rolünü  araş-
tõrmak ve bu tümörlerin moleküler ve genetik 
özelliklerini ortaya koymaktõr. 

 
 

YÖNTEM VE GEREÇLER 
 

Bu çalõşmada 1989-2000 yõllarõ arasõnda 
DEÜTF Patoloji Anabilim Dalõ�nda tanõ almõş, 102 
(38 benign, 12 borderline ve 52 malign) over tümö-
rü yer aldõ. Olgulara ait Hematoksilen-eosin boyalõ 
preparatlar yeniden gözden geçirildi. Dünya Sağlõk 
Örgütü (WHO)�ne göre sõnõflama ve �FIGO�ya (In-
ternational  Federation of Gynecology and Obs-
tetrics) göre evreleme yapõldõ.10 

 

Her olgu için tümörü en iyi örnekleyen dokuya 
ait; %10�luk formalinde fikse, parafine gömülü bir 
blok seçildi. Seçilen bloklardan hazõrlanan 5 mik-
ron kalõnlõkta kesitler �poly-L-lysin� ile kaplõ lam-
lara alõnarak immunhistokimyasal boyama için oda 
õsõsõnda bekletildi. İmmunboyama; peroksidaz ile 
işaretlenmiş, �streptavidin-biotin� (Large volume 
DAKO LSAB 2 Kit, peroxidase DAKO corp. Car-
pinteria, USA) yöntemi ile �nm 23� (1/25 dilüsyon-
da; DAKO Rabbit Anti-Human nm 23 protein A 
0096, Denmark), �bcl-2� (1/50 dilüsyonda; DAKO 
Mouse Anti-Human bcl-2 Oncoprotein M 0887, 
Denmark) ve �c-erbB-2� (1/50 dilüsyonda; DAKO 
Rabbit Anti-Human c-erbB-2 Oncoprotein A 0485, 
Denmark) antikoru kullanõlarak yapõldõ. Primer 
antikor uygulanacak deparafinize kesitlere %3�lük 
hidrojen peroksit damlatõlarak endojen peroksidaz 
aktivitesi bloke edildi. Kesitler pH�sõ 7.2 olan 
�PBS� (phosphate-buffered-saline) ile yõkandõktan 
sonra �PBS� dolu özel kaplara yerleştirilerek, mik-
rodalga fõrõnda iki kez 5�er dakika süre ile kaynatõl-
dõ. Böylece antijenin açõğa çõkmasõ sağlandõ. Oda 

õsõsõnda soğumaya bõrakõlan kesitler, daha sonra 
�nm 23�, �bcl-2� ve �c-erbB-2� primer antikorlarõ 
ile 30 dakika inkübe edildi. �PBS� de yõkanan ke-
sitlere sõrasõyla bağlayõcõ biotine sekonder antikor 
ve �streptavidin peroksidaz� solüsyonu (DAKO, 
LSAB kit, Copenhagen, Denmark) eklenerek 10 
dakika bekletildi ve �PBS� ile yõkandõ. Antijen-
antikor bağlanmasõnõ göstermek için diaminobenzi-
din eklendi. Zõt boyama için de �Mayer hematoksi-
len� kullanõldõ. İmmunhistokimyasal uygulama sõ-
rasõnda primer antikor için daha önceden denenerek 
pozitif olduğu gösterilen (nm 23 ve c-erbB-2 için 
meme karsinomu, bcl-2 için lenf düğümü) doku 
kesitleri pozitif kontrol olarak kullanõldõ. 

 

İmmunreaktivitenin değerlendirilmesi: �nm 23�; 
nükleer ve sitoplazmik boyanma yapmakla birlikte 
olgularõmõzda tümör hücrelerinde daha belirgin ola-
rak sitoplazmik boyanma görüldü. X400 büyütmede 
5 alanda �nm 23� ile pozitif boyanan tümör hücre-
leri yüzde oranõna göre; - (%0-25 arasõ sayõda hüc-
resel pozitiflik), + (%26-50 arasõ sayõda hücresel 
pozitiflik), ++ (%51-75 arasõ sayõda hücresel pozi-
tiflik) ve +++ (%76-100 arasõ sayõda hücresel pozi-
tiflik) olarak derecelendirildi.11 �bcl-2� ile sitoplaz-
mik boyanma gösteren tümör hücrelerinin yüzde 
oranõna göre; - (boyanma yok), + (%1-25 arasõ), ++ 
(%26-50 arasõ) ve +++ (%50�den fazla) olarak dere-
celendirildi.7 Tümör hücrelerinin membranöz �c-
erbB-2� ekspresyonu ise; boyanma yok-0, hafif 
boyanma-1, orta derecede boyanma-2, kuvvetli ve 
yaygõn olarak yoğun boyanma-3 olarak değerlendi-
rildi.12  

 

İstatistiksel analiz:  İstatistiksel işlemler �SPSS� 
(Scientific Package for social Sciences) programõ 
ile �IBM� uyumlu bilgisayarda yapõldõ. Tüm verile-
rin tanõmlayõcõ ya da dağõlõmsal değerleri alõndõ. 
Sonuçlar; �Spearman�, �Ki-Kare� (Chi-Square) ve 
�One-Way Anova� korelasyon testleri kullanõlarak 
elde edildi. Olasõlõk katsayõsõ (p) 0,05�e eşit ya da 
0,05�ten küçük ise istatistiksel olarak anlamlõ kabul 
edildi (p< 0,05).     

 
 

BULGULAR 
  
Bu çalõşmada yaşlarõ 19-80 arasõnda deği-

şen 102 olgu yer almaktadõr. Ortalama yaş 
43.8�dir. 102 olgunun 38�i (%37.2) benign, 
12�si (%11.7) borderline ve 52�si (%51) ma-
lign olarak değerlendirildi. Benign tümörlerin 
25�i  (%65.7) seröz ve 13�ü (%34.3) müsinöz; 
borderline tümörlerin 8�i (%66.6) seröz ve 4�ü 



Nisan-Haziran 2002 EPİTELYAL OVER TÜMÖRLERİ; ÖZKAL VE ARK.  
 

81 

(%33.4) müsinöz; malign tümörlerin 27�si 
(%52) seröz, 10�u (%19.2) müsinöz ve 15�i 
(%28.8) endometrioid tiptir. Malign tümörlerin 
29�u (%55.9) evre III, 15�i (%28.8) evre I, 6�sõ 
(%11.5) evre II ve 2�si (%3.8) evre IV olarak 
değerlendirildi. 
 

Tablo I. Epitelyal Over Tümörlerinde c-erbB-2 
Ekspresyonu. Membranöz c-erbB-2 ekspresyonu; 
boyanma yok-0, hafif boyanma-1, orta derecede 

boyanma-2, kuvvetli ve yaygõn olarak yoğun 
boyanma-3. 

 

c-erbB-2 
reaktivitesi 

Benign 
(n=38) 

Borderline 
(n=12) 

Malign 
(n=52) 

0 19 (%50) 4 (%33,3) 0 
1 17 (%44,7) 7 (%58,8) 17 (%13,5) 
2 2 (% 5,3) 1 (%8,3) 21 (%40,4) 
3 0 0 24 (% 46,2) 

 

�c-erbB-2�; benign tümörlerin 17�sinde 
(%44,7) zayõf ve 2�sinde (%5,3) kuvvetli bo-
yanma gösterdi. (Tablo 1) Borderline tümörler-
de ise olgularõn 8�inde (%76,6) ve malign tü-
mörlerde olgularõn tümünde (%100) �c-erbB-
2� ekspresyonu olduğu görüldü (Şekil 1). Ayrõ-
ca malign tümörlerde ileri evre ve yüksek dere-
ce olgularda �c-erbB-2� ekspresyonunun belir-
gin olarak farklõlõk gösterdiği bulundu. Düşük 
dereceli olgularõn 8�inde (%61,5) yüksek dere-
celi olgularõn ise tümünde (n=15) kuvvetli bo-
yanma görüldü. (p=0.04) Benign tümörlerin 
19�unda (%50) �nm 23� ekspresyonu saptan-
mazken 13�ünde (%34,2) zayõf ve 6�sõnda 
(%15,8) kuvvetli ekspresyon gözlendi. (Tablo 
2) Buna karşõlõk borderline tümörlerin 11�i 
(%91,6) ve malign tümörlerin 49�u (%94,2) 
�nm 23� ekpresyonu gösterdi. (Şekil 2) Bu fark 
istatistiksel olarak anlamlõ bulundu. (Ki-kare; 
p<0.05) Bununla birlikte metastazõ olan ve ol-
mayan olgular karşõlaştõrõldõğõnda �nm 23� 
ekspresyonunun istatistiksel olarak anlamlõ bir 
farklõlõk göstermediği saptandõ. Tümör  tipi ile 
�nm 23� ve �c-erbB-2� ekspresyonu arasõnda 
korelasyon izlenmedi.  
 

�bcl-2� nin ise benign tümörlerin sadece 
2�sinde (%5,3) eksprese edilmediği buna karşõ-
lõk 12�sinde (%31,6) zayõf ve 4�ünde (%63,6) 
ise kuvvetli boyanma gösterdiği saptandõ. 
(Tablo 3) Borderline tümörlerin 6�sõnda (%50) 
zayõf, 3�ünde (%25) kuvvetli boyanma görül-
dü. Malign tümörlerin ise sadece 7�sinde 

(%13,5) kuvvetli ve 21�inde (%40,4) zayõf bo-
yanma gözlenirken olgularõn 24�ünde (%46,2) 
hiç boyanma izlenmedi. Benign, borderline ve 
malign tümörler arasõndaki bu farklõlõk istatis-
tiksel olarak anlamlõ bulundu. (Ki-kare; 
p<0.05) Malign tümörler değerlendirildiğinde; 
ileri evre ve az differansiye karsinom olgula-
rõndaki �bcl-2� ekspresyonu, erken evre ve iyi 
differansiye olgulardan belirgin olarak daha 
düşük bulundu. (p=0.05) (Şekil 3) Tümör tipi 
ile �bcl-2� ekspresyonu karşõlaştõrõldõğõnda; 
müsinöz tümörlerde �bcl-2� ekspresyonunun 
diğer tiplere göre daha zayõf olduğu gözlendi, 
ancak istatistiksel olarak anlamlõ bir fark sap-
tanmadõ.    

 
 

 
 

Şekil 1. Derece 1- Evre II A Endometrioid 
Adenokarsinomda c-erbB-2 ile Tümör Hücrelerinde 

Kuvvetli Membranöz ve Sitoplazmik Boyanma (c-erbB-
2, X100). 

 
 

 
 

Şekil 2. Evre III c Seröz Papiller Karsinom Olgusunda 
nm 23 ile Tümör Hücrelerinde Kuvvetli Sitoplazmik 

Boyanma (nm 23, X100). 
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Tablo II. Benign, Borderline ve Malign Olgularda nm 
23 Ekspresyonu. X400 büyütmede 5 alanda �nm 23� 

ile pozitif boyanan tümör hücreleri yüzde oranõna 
göre; - (%0-25 arasõ sayõda hücresel pozitiflik), + 

(%26-50 arasõ sayõda hücresel pozitiflik), ++ (%51-
75 arasõ sayõda hücresel pozitiflik) ve +++ (%76-100 

arasõ sayõda hücresel pozitiflik). 
 

 

nm 23 
reaktivitesi 

Benign 
(n=38) 

Borderline 
(n=12) 

Malign 
(n=52) 

(-) 19 (%50) 1 (%8,3) 3 (%5,8) 
(+) 13 (%34,2) 8 (%66,6) 10 (%19,2) 
(++) 1 (%2,6) 3 (%25) 24 (%46,2) 
(+++) 5 (%13,2) 0 15 (%28,8) 

 
 

Tablo III. bcl-2 Ekspresyonunun Olgulara Göre 
Dağõlõmõ. bcl-2  ile sitoplazmik boyanma gösteren 

tümör hücrelerinin yüzde oranõna göre; -  (boyanma 
yok), +  (%1-25 arasõ), ++  (%26-50 arasõ)  ve  +++  

(%50�den fazla). 
 
 

bcl-2 
reaktivitesi 

Benign 
(n=38) 

Borderline 
(n=12) 

Malign 
(n=52) 

(-) 2 (%5,3) 3 (%25) 24 (% 46,2) 
(+) 12 (%31,6) 6 (%50) 21 (%40,4) 
(++) 20 (%52,6) 3 (%25) 7 (%13,5) 
(+++) 4 (%10,5) 0 0 
 
 

 
 

Şekil 3. Derece 1 Endometrioid Adeno Karsinomda bcl-2 
ile Tümör Hücrelerinde Zayõf Boyanma (bcl-2, X100). 

 

 
TARTIŞMA 

 
Benign ve malign over neoplazileri arasõn-

daki ilişki tam olarak bilinmemektedir. Benign 
veya borderline tümörlerin invaziv kansere 
dönüşümü olabileceği gibi bunlarõn tamamen 
farklõ antiteleri yansõttõğõ ve invaziv karsinoma 
ilerleme göstermediği de düşünülmektedir.3  

 

18. kromozomda bulunan �bcl-2� protoon-
kogeni apoptoz olarak bilinen programlanmõş 
hücre ölümünü baskõlamaktadõr. İlk olarak 14; 
18 kromozomal translokasyon gösteren lenfo-
malardaki neoplastik hücrelerde gösterilmiş-
tir.7,8 Ayrõca; uzun yaşam süreli T ve B lenfo-
sitlerinde, çeşitli glandüler ve kompleks epitel-
de ve nöronlar gibi yenilenemeyen hücrelerde 
de ekspresyon görülebilmektedir.7,13 �bcl-2�nin 
hücre transformasyonunun erken döneminde 
önemli olduğu düşünülmektedir ve premalign 
lezyonlarda karsinomlardan daha yüksek dü-
zeyde eksprese edildiğini gösteren çalõşmalar 
vardõr.7 Nakamura va ark.�nõn13 çalõşmasõnda; 
mid0e, kolon, endoserviks ve endometriumda-
ki glandüler dokularõn premalign lezyonlarõnda 
�bcl-2� ekspresyonunun malign lezyonlara gö-
re daha yüksek olduğu gösterilmiştir. Buna 
karşõlõk skuamöz epiteldeki lezyonlarda bu 
ilişki görülmemiştir. Normal over epitelinde, 
benign ve borderline over tümörlerinde kuv-
vetli �bcl-2� ekpresyonu olmasõna karşõn ma-
lign tümörlerde oldukça zayõf ekspresyon oldu-
ğu bildirilmektedir.2 Apoptotik aktivite normal 
over epitelinde ve benign tümörlerde düşüktür. 
Ancak borderline ve malign tümörlerde artõş 
göstermektedir. Ben-Hur ve ark.; over tümörle-
rinin başlangõç döneminde �bcl-2� ekspresyo-
nunun, ileri evre olgularda ise apoptozun ve 
�p53� ekspresyonunun arttõğõnõ göstermişler-
dir.14 Ayrõca �bcl-2� ekspresyonunun düzen-
lenmesinde �p53� geninin etkili olduğunu, 
over ve meme tümörlerinde �bcl-2� ile �p53� 
ekspresyonu arasõnda ters korelasyon bulundu-
ğunu gösteren çalõşmalar vardõr.15,16 Over kar-
sinomlarõnda; yüksek �p53� ekspresyonunun 
kötü prognozla, buna karşõlõk �bcl-2� ekspres-
yonunun ise daha uzun sağkalõm süresi ile iliş-
kili olduğu bildirilmektedir.17,18 Bizim çalõşma-
mõzda da literatürle uyumlu olarak �bcl-2� eks-
presyonu benign tümörlerde borderline ve ma-
lign tiplere göre daha yüksek olarak saptan-
mõştõr. İleri evre karsinom olgularõnda ve az 
differansiye tümörlerde �bcl-2� nin ekspresyo-
nu zayõftõr. Ayrõca diğer tiplerle karşõlaştõrõldõ-
ğõnda müsinöz tümörlerde �bcl-2� ekspresyonu 
oldukça düşük olarak gözlenmiştir. Malign tü-
mörler arasõnda en belirgin ekspresyon ise 
endometrioid karsinomlarda görülmüştür. Bu 
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bulgu Athanassiadou ve ark.�nõn çalõşmasõnda-
ki sonuçlar ile uyumludur.19  

 

Metastaz baskõlayõcõ gen olarak bilinen �nm 
23� geni 17 kromozomda bulunmaktadõr.20 
�nm 23� geninin; �nm 23-H1� ve �nm 23-H2� 
olmak üzere birbiri ile homolog olan iki izotipi 
vardõr. Pek çok çalõşmada �nm 23� geni ile il-
gili çelişkili sonuçlar bildirilmiştir. Over karsi-
nomlarõnda �nm 23� ekspresyonunun; kolon 
karsinomu ve nöroblastomdaki gibi ileri hasta-
lõk ve malign davranõşla ilişkili olduğu düşü-
nülmektedir.21 Ayrõca aynõ tümörde �nm 23-
H1� ve H2 ekspresyonlarõnda da farklõlõk görü-
lebilmektedir.9 Mandai ve ark4 over karsinom-
larõnda metastaz ve tümör progresyonunda 
�nm 23-H1� ekspresyonunun önemli olduğunu 
ileri sürmüşlerdir. �nm 23-H1� ekspresyonu-
nun over karsinomlarõnda, normal over ve be-
nign tümörlere göre anlamlõ derecede yüksek 
olduğu belirtilmiştir. Scambia ve ark.�nõn22 ça-
lõşmasõnda ise lenf nodu metastazõ olmayan 
hastalarda �nm 23-H1� in lenf nodu metastazõ 
olanlara göre daha yüksek olduğu bildirilmiş-
tir. Bu sonuçlarõn tersine; epitelyal over karsi-
nomlarõnõn metastatik yayõlõmlarõnda ve metas-
tatik peritoneal lezyonlarõnda �nm 23-H1� eks-
presyonunun primer tümörden daha yüksek 
olduğunu, gösteren çalõşmalar da vardõr. Bu 
araştõrmacõlar; nm geninin over karsinomlarõn-
da tümör baskõlayõcõ gen olmadõğõnõ ileri sür-
mektedir.23 Bazõ neoplazilerin ileri evresinde 
�nm 23� geninde yapõsal değişiklikler olmakta-
dõr. �nm 23-H1� de heterozigosite kaybõ (loss 
of heterozygosity-LOH) sõk görülmektedir. 
Metastaz supressör gen olarak bilinen �nm 23-
H1� geni 17. kromozomun uzun kolunda bu-
lunmaktadõr. Over karsinomlarõnda bu lokali-
zasyonda kayõp sõklõkla görülmektedir ve  his-
tolojik derece arttõkça �LOH� sõklõğõnõn da art-
tõğõ bilinmektedir. Viel ve ark24 da lenf nodu 
tutulumu olmayan over karsinomlarõnda �nm 
23-H1� ekspresyonunun, lenf nodu tutulumu 
olanlara göre fazla olduğunu göstermişlerdir. 
Bununla birlikte bazõ araştõrmacõlar; epitelial 
over karsinomlarõnda �nm 23� protein ekspres-
yonunun tümör evresi ve derecesi ile korelas-
yon göstermediğini ileri sürmektedir.25 

 

Bizim çalõşmamõzda; �nm 23� ekspresyonu, 
borderline ve malign tümörlerde benign tümör-
lere göre yüksek olarak izlenmiştir. Ancak tü-
mör evresi ve derecesi ile �nm 23� ekspres-
yonu arasõnda korelasyon görülmemiştir. Aynõ 
şekilde lenf nodu metastazõ olan ve olmayan 
olgular karşõlaştõrõldõğõnda �nm 23� ekspresyo-
nu açõsõndan istatistiksel olarak anlamlõ bir fark 
gösterilememiştir. Bununla birlikte kullandõğõ-
mõz antikor H1 ve H2 isotiplerinin her ikisini 
birlikte içerdiği için spesifik ayõrõm yapõlama-
mõştõr. 

 

İyi tanõmlanmõş bir protoonkogen olan �c-
erbB-2� nin artmõş ekspresyonu over ve meme 
kanserlerinde agresif davranõş ve kötü prog-
nozla ilişkili olarak bilinmektedir. �c-erbB-2� 
ekspresyonu over karsinomlarõnda, benign tü-
mör ve normal over epiteline göre belirgin 
olarak yüksektir. Ayrõca; ileri evre karsinom 
olgularõnda �c-erbB-2� ekspresyonu artmakta-
dõr.4,5,26 Tanner ve ark.�nõn çalõşmasõnda, tüm 
evrelerdeki over karsinomlarõ göz önüne alõn-
dõğõnda �c-erbB-2�nin prognostik bir paramet-
re olmadõğõ gösterilmiştir. Bu çalõşmada, �c-
erbB-2� ekspresyonunun sadece evre III ve IV 
olgularda ortalama sağ kalõm süresini kõsalttõğõ 
ileri sürülmüştür.27 Aynõ zamanda �c-erbB-2� 
ekspresyonu fazla olan over kanserlerinin ke-
moterapiye dirençli olduğu ve kötü yanõt ver-
diği kabul edilmektedir.26 Matias ve ark 28 over 
karsinomlarõnõn benign veya borderline tümör-
lerin progresyonu ile oluştuğunu ve �c-erbB-2� 
nin tümör progresyonunda rol oynadõğõnõ ileri 
sürmüşlerdir. Over kanserlerinde; �c-erbB-2� 
gen ekspresyonu yanõsõra, diğer genetik deği-
şiklikler, tümörün biyolojik özellikleri ve kişi-
sel faktörlerin birlikte etki gösterdiği ve prog-
nozu belirlediği düşünülmektedir.29 Mandai ve 
ark. �nm 23-H1�, �nm 23-H2� ve �c-erbB-2� 
düzeylerinin over karsinomlarõnda benign tü-
mörlerden daha yüksek olduğunu ve �nm 23-
H1� ile �c-erbB-2� ekspresyonu arasõnda an-
lamlõ derecede pozitif korelasyon bulunduğunu 
göstermiştir.4 Bizim çalõşmamõzda da literatür 
ile uyumlu olarak; �c-erbB-2� ekspresyonu 
malign tümörlerde ve özellikle ileri evre olgu-
larda yüksek olarak bulunmuştur. Ancak �c-
erbB-2� ekspresyonu ile tümör tipi ve �nm 23� 
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ekspresyonu arasõnda istatistiksel olarak an-
lamlõ bir korelasyon görülmemiştir. 

 

Sonuç olarak; overin epitelial tümörlerinde 
progresyon ve klinik gidişin belirlenmesinde 
evre, yaş, tümör derecesi, histolojik tip ve rezi-
düel hastalõk bulunmasõ gibi önemi kesin ola-
rak bilinen parametrelerin yanõsõra genetik de-
ğişiklikler ve tümör belirleyicileri önem taşõ-
maktadõr.1,29,30 Ancak bu konudaki çalõşmalar-
da farklõ sonuçlar bildirilmektedir. Çalõşma-
mõzda �nm 23� ve �c-erbB-2 ekspresyonu 
overlerde karsinom gelişimi ve progresyonu ile 
ilişkili bulunmuştur. bcl-2 ekspresyonu ise ma-
lignite gelişimi ile ters korelasyon göstermiştir. 
Ancak literatürde özellikle �nm 23� ekspresyo-
nu ile ilgili çelişkili sonuçlar bulunmaktadõr. 
Bu nedenle bu onkogen ve supressör genlerin; 
birbirleri ile etkileşimlerinin ve kesin prognos-
tik önemlerinin belirlenebilmesi için takipleri 
tam olan geniş serilerde ve diğer prognostik 
parametreler ile karşõlaştõrmalõ olarak yapõla-
cak çalõşmalara ihtiyaç vardõr. 

 
 

ÖZET 
 
Amaç: Over kanseri tüm jinekolojik malig-

niteler arasõnda en sõk ölüme neden olan kan-
serlerdir. Over tümörleri; çok sayõda onkogen 
ve tümör supressör genin yer aldõğõ bir dizi 
kompleks olaylarõn sonucunda oluşur. Yakõn 
zamanlarda, over tümör gelişiminde rol oyna-
yan çeşitli genetik değişiklikler ortaya kon-
muştur.  

 

Bu çalõşmada; benign, borderline ve malign 
epitelyal over tümörüne ait, 102 formalin fikse 
ve parafin gömülü materyalde; immunhisto-
kimyasal olarak �nm 23�, �bcl-2� ve �c-erbB-
2� ekspresyonu değerlendirildi. 

 

Bulgular: Borderline ve malign tümörlerle 
karşõlaştõrõldõğõnda; benign tümörlerdeki �bcl-
2� immunreaktivitesinin belirgin olarak yüksek 
olduğu saptandõ. (p<0.05) Benign tümörlerin 
%97�sinde �bcl-2� ekspresyonu görülürken, bu 
oran malign tümörlerde %30 olarak bulundu. 
Ayrõca; müsinöz tümörlerdeki �bcl-2� ekspres-
yonunun diğer tümör tiplerine göre daha düşük 
olduğu gözlendi. Bununla birlikte �nm 23� ve 

�c-erbB-2� ekspresyonu ise; borderline ve ma-
lign tümörlerde benign tümörlere göre daha 
fazla olarak değerlendirildi. Ancak; metastazõ 
olan ve olmayan olgularda �nm 23� ekpresyo-
nu yönünden istatistiksel olarak anlamlõ bir 
farklõlõk görülmedi. 

 

Sonuç: Bu çalõşmanõn sonuçlarõ; �nm 23� 
ve �c-erbB-2� ekpresyonunun, overlerde karsi-
nom gelişimi ve progresyonla ilişkili olduğunu 
desteklemektedir. �bcl-2� ekspresyonu ise; ma-
lignite gelişimi ile ters korelasyon göstermiştir 
ve �bcl-2� nin malignite gelişminde inhibitör 
rol oynadõğõ düşünülmüştür.  
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