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OZET

Amag: Seliiler leiomyom ve leimyosarkomlarin
MIB-1 ekspresyonlarin: degerlendirmek.

Materyal ve Method: 1997-2003 y1llar1 arasinda
Zeynep Kamil Hastanesi Patoloji Béliimiinde tani
almig 17 seliiler leiomyom ve 7 leiomyosarkom
olgusu ¢alisma kapsamina alindi. Tiimérleri temsil
eden birer parafin blokda immunhistokimyasal
yontemle MIB-1 boyanmasi incelendi.

Bulgular: Yedi adet leiomyosarkom olgusunun
tiimiinde % 15 ve iizerinde MIB-1 ekspresyonu
saptanirken, 17 adet seliiler leiomyom olgusunun
higbirinde bu oranin tlizerinde ekspresyon
izlenmedi. Bir adet seliiler leiomyom olgusunda
% 5 den az ve zayif MIB-1 ekspresyonu kaydedildi.

Sonug: Celigkili olgularda seliiler leiomyomlari,
leiomyosarkomdam ayirmak igin, MIB-1
ekspresyonunu bilinen parametrelere yardimci
bir yontem olarak kullanabiliriz.

Anahtar kelimeler: leiomyosarkom, leiomyom,
MIB1

SUMMARY

MIB-1 expression in cellular leiomyomas and
leiomyosarcomas

Objective: To evaluate MIB-1 expression in cellular
leiomyomas and leiomyosarcomas.

Materials and Methods:The study includes 17
patients with cellular leiomyomas and 7 patients
with leiomyosarcoma diagnosed between 1997
and 2003 at the Pathology Laboratory of Zeynep
Kamil Hospital. Tumor representative one paraffin
embedded tissue from each case was evaluated
immunohistochemically for MIB-1.

Results:While all 7 cases of leiomyosarcoma
revealed 15% and more MIB-1 expression there
was no MIB-1 expression of 7% 15 in any of cellular
leiomyomas. There was less than 5% and weak
expression in one case of cellular leiomyoma.
Conclusion: MIB-1 expression could be used in
contradictory cases as an ancillary method
along with conventional diagnostic parameters.
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GIRIS

Uterus diiz kas tiimorlerinin tanisinda, atipi,
mitotik indeks ve koagiilatif tiimor nekrozu
onemli histolojik parametrelerdir(1,2). Ancak
mitotik aktivitenin rahatga degerlendirilemedigi
bazi geligkli olgularda sikint1 yaganmaktadir.
Literatiirde diiz kas tiimorlerinin MIB-1(Ki-67)
ekspresyonlarini1 aragtirarak bu konuyu
aydinlatmaya galisan az sayida kaynak
mevcuttur (2-5). Calismamizda seliiler
leiomyom ve leiomyosarkomlarda MIB-1
ekspresyonlarini degerlendirdik ve her iki timor
grubunun ekspresyonlarini karsilagtirdik.

MATERYAL VE METOD

1997-2003 yillar1 arasinda Zeynep Kamil
Hastanesi Patoloji Bolimiinde tani almig
7 leiomyosarkom ve 17 seliiler leiomyom
olgusu calisma kapsamina alindi. Tani

konulurken Hendrickson ve Kempson’'un (1)
uterusun diiz kas tiimorleri ile ilgili diagnostik
kriterleri esas alindi. Immunhistokimyasal
caligma igin her olgudan tiimori en iyi temsil
birer blok secildi. Streptavidin-biotin metoduyla
immunhistokimyasal boyama yapildi. 5 mikron
kalinligindaki kesitler, deparafinizasyon,
rehidratasyon igslemlerinden sonra, sitrat bafirda
15 dakika kaynatildi. Endojen peroksidaz
uygulandiktan sonra, 5 dakika ultra v blok
yapildi. Monoclonal primer antikorlar (Ki-67:
Neo Markers Fremont —~CA, kullanima hazir)
Y, saat bekletildi. Biotinlenmis kegi anti-
polivalent ile inkiibe edildikten sonra,
peroksidaz-konjuge edilmis streptavidin
uygulandi. Daha sonra diaminobenzidin ile
boyama, hematoksilenle zemin bayamasi
yapildi. MIB-1 immunreaktivitesi degerlen-
dirilirken, immunreaktivitenin en yogun oldugu
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alanlar secildi ve birbirinin devami on biiyitk
biyitme alaninda, pozitif boyanan
niikleuslarin, tiim niikleuslara orani, ytizde
olarak ifade edildi ve ortalamasi alindi.. Ara
degerler en yakin % 5 e gekildi. Degerlendirme
iki galismaci (GK, HC) tarafindan yapilip,
ortalamalar1 alindi. Her ikisine ait
degerlendirme sonuglar1 genellikle
uyumluydu (kappa=0.76). Daginik halde,
¢ok nadiren izlenen boyanmalar % 1 in altinda
reaktivite olarak kabul edildi. % 5 in
tizerindeki boyanmalar immunreaktivite
pozitif olarak degerlendirildi (6). Istatiksel
islemler “Microsta” istatistik programi
kullanmilarak yapildi. Sonuglar arasindaki iligki
“Ficher exact” testi, patologlar aras1 uyum
“Kappa” istatistigi kullanilarak
degerlendirildi. Olasilik katsayis1 (p) 0.05’e
esit ya da 0.05’den kiigiik ise, istatiksel olarak
anlamli kabul edildi.

SONUCLAR

Ortalama hasta yas1 leiomyosarkom grubunda
51 (35-67), seliiler leiomyom grubunda 37
(29-62) idi. Ortalama timor capi
leiomyosarkom-larda 11cm ( 6-9), seliiler
leiomyom grubunda 4 cm (3-11) idi. Tim
leiomyosarkomlar soliterdi. Immunhistokimya
sonuclari tablo 1 de 6zetlendi.

No Seliiler Leiomyosarkom
leiomyom (m:7)
(m: 17)

1 <% 1 % 75

2 <% 1 % 60

3 - % 80

4 <% 1 % 15

5 <% 1 % 45

6 - % 20

7 - % 55

8 -

9 <% 1

10 -

11 <% 1

12 -

13 <% 5

14 -

15 -

16 -

17 <% 1

% 15 ve tizerinde MIB-1 ekspres-yonu, 7
leiomyosarkom olgusunun timinde
saptanirken (Resim 1), 17 adet seliiler leiom-
yom olgusunun higbirinde izlenmedi (Resim
2) (p<0.001). Leiomyosarkomlarda genel
olarak heterojen paternde reaktivite izlendi.
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TARTISMA

(Calismamizda immun boyanmay1 6l¢mek icin
subjektif bir yontem kullandik. Bu yoéntem
mikroskop disinda alet gerektirmeyip,
akademik galismalarda oldugu gibi, gtinliik
pratikde de kolaylikla kullanilabilmektedir.
10 (BBA) nindaki pozitif hiicreleri saymak
yerine boyanan hiicreleri ytizde olarak
degerlendirmenin daha dogru sonug
verecegini distindiik (4). Boylece her bir
biiyiik biiyiitme alanina diigen hiicre sayisinin
farkliligi sorun yaratmadi. MIB-1 pozitif
hiicreleri degerlendirirken pozitif boyanacak
lenfositlere dikkat edildi. Sonug-larimiz
literatiirle uyum igindeydi (3-5,7-10). Amada
ve ark(2) leiomyosarkomlarin, benign diiz kas
timorlerine kiyasla 6nemli derecede yiiksek
MIB-1 ekspresse ettikleri gosterdiler. Zhai
ve ark(3) leiomyosarkomlarda MIB-1
pozitivitesinin, mutad leiomyom, seliiler
leiomyom, atipik leiomyom ve malignite
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diiz kas tiimorleri ve seliiler leiomyomlardan
ayirmada yararl oldugunu ortaya koydular.
Ancak MIB-1 1n leiomyosarkomlarda
prognostik 6nem tagimadigimi 6ne stirdiiler.
Yavuz ve ark (7) da leiomyosarkomlarin atipik
leiomyomlara gore, istatiksel olarak anlamli
olmamakla birlikte, daha yiiksek MIB-1
immunreaktivite skoruna sahip olduklarini
izlediler. Biz de c¢aligsmamizda
leiomyosarkomlarin seliiler leiomyomlara
gore 6nemli derecede yiiksek MIB-1 eksprese
ettiklerini saptadik. Ozellikle celiskili
olgularda, leiomyosarkomlari, seliiler
leiomyomlardan ayirt etmek igin bilinen
kriterlere ek olarak MIB-1 ekspresyonun da
yararlanabilecegimiz sonucuna vardik.

KAYNAKLAR

1. Hendrickson MR, Kempson RL. Pure
mesenchymal neoplasms of the uterine corpus. In;
Fox H, Wells M. Eds. Obstetrical and Gynecological
Pathology. Vol 1. 5th edn. Edinburg, London ;
Churchill Livingstone; 2003 497-548.

2. Clement PB: The pathology of uterine smooth
muscle tumors and mixed endometrial stromal-
smooth muscle tumors. Histopathology 1996; 29:
217-23.

3. Amada S, Nakamo H, Tsuneyoshi M.
Leiomyosarcoma versus bizarre and cellular
leiomyomas of the uterus: a comparative study
based on the MIB-1 and proliferating cell nuclear
antigen indices, p 53 expression, DNA flow
cytometry, and muscle specific actins. Int | Gynecol
Pathol 1995; 14: 134-42.

4. Zhai YL, Kobayashi Y, Mori A et al. Expression
of steroid receptors, Ki-67 and p 53 in uterine
leiomyosarcomas. Int ] Gynecol Pathol 1999; 18:
20-8.

5. Mittal K, Demopoulos RI. MIB-1 (Ki-67), p 53,
estrogen receptor and progesterone receptor
expression in uterine smooth muscle tumors. Hum
Pathol 2001; 32: 984-7.

6. Popiolek D, Yee H, Levine P, Vamvakas E,
Demopoulos RI. MIB-1 as a possible predictor of
recurrence in low-grade endometrial sarcoma of
the uterus. Gynecol Oncol 2003; 2: 353-7.

7. Yavuz E, Giilliioglu MG, Akbas N. et al. The
values of intratumoral mast cell count and Ki- 67
immunreactivity index in differential diagnosis of
uterine smooth muscle neoplasms. Pathol Int 2001;

CILT : 35 YIL : 2004 SAYI : 1

51: 938-41.

8. Jeffers MD, Oakes S], Richmond JA, et al.
Proliferation, ploidy and prognosis in uterine smooth
muscle tumors. Histopathology 1996; 29: 217-23.

9. Zhai YL, Nikaido T, Shiozowa T et al. Expression
of cyclins and cyclin-dependent kinases in smooth
muscle tumors of the uterus. Int ] Cancer 1999; 84:
224-50.

10. Sprogel-Jakobsen S, Halund B. Immu-
nohistoche-mistry (Ki-67 and p 53) as a tool in
determining malignancy in smooth muscle
neoplasms (exemplified by a myxoid leiomyosarco-
ma of the uterus). Acta Pathol Microbiol Immunol
Scand 1996; 104: 705-8.



