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OZET: Otuz nodiler hiperplazi ve 30 prostat karsinomu olgusunun ince igne aspirasyon sitolojisi ve tru-cut igne biyopsisi preparatlan soldurularak AgNOR teknidi uygu-
lanmigtir. Benign ve malign dmeklerin AGNOR sayilannda tim gézlemciler igin anlamh farklilik saptanmigtir. Sayimlarin AGNOR gekil ve boyutlan ile birlikte degerlen-
dirilmesi ile AGNOR tekniginin sitolojide ayinici tani icin degerli bir yol gosterici yontem olarak kullanilabilecegini diginmekteyiz.
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SUMMARY: AgNOR technique was applied to destained fru cut biopsy and fine needle aspiration cytology specimens of 30 cases of nodular hyperplasia and 30 cases of
prostatic carcinoma. AgNOR counts of benign and malignant samples were significantly different for all observers. Evaluating AgNOR size and shape fogether with

counts can establish AQNOR technique as a valuable guide in cytologic diagnosis.
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GIRIS

Proslat karsinomu saptanmasinda ince igne aspirasyon
sitolojisi (IIAS) kullamiminin yayginlasmasi ile sitolojik pre-
paratlarda ayinici tani igin yardimer tekniklere gereksinim
duyulmaktadir (1). Gimiis boyanan "Nucleolar Organizer
Region" asosiye proteinlerin (AgNOR) sayi ve dagilimlaninin
prostat dokusunda benign / malign ayinminda kullanilabile-
cegi bildirilmistir (2-5). Galigmamiz AgNOR tekniginin pros-
tat lIAS'de ayiricitani dederini saptamak amaci ile yapilmis-
tir.

GEREC VE YONTEM

Hem yayma hem dokuda ayni taniyi almis prostat [IAS
ve tru-cut biyopsisi olan 30 prostat karsinomu ve 30 nodu-
ler hiperplaziden olusan toplam 60 olgu ¢alisma kapsamina
alinmistir. Karsinom olgularinda total Gleason skorlan sdy-
ledir: 2 olgu 3, 6 olgu 5, 3 olgu 6, 4 olgu 7, 6 olgu 8, 7 olgu 9,
2 olgu 10.

Yaymalar ve doku kesitleri ksilen iginde lamelleri aynil-
diktan sonra alkollerden gegirilmis, 3:1 etanolasetik asit so-
lusyonunda 30 dakika soldurma ve postfiksasyon uygulan-
diktan sonra %1'lik formik asitte 2g/dl jelatin ¢ozeltisinden
2 damla, gimus nitratin 50 g/dl solusyonundan dort damla
damlatilarak lamel kapatilmis, yaymalar 10-15 dak, doku
kesitleri 30-45 dakika, karanlikta boyanmusgtir (6).

Yayma ve dokular kodlanmig ve sayimlar tanidan haber-
siz uygulanmigtir. Yaymalarda 1. (FE) ve 2. (AZ) gdzlemci,
doku kesitlerinde 3. (RA) gozlemci tarafindan Howat ve ark.
onerdigi yontemle sayimlar yapilmistir (7). Yaymalarda en
yuksek sayida AgNOR degeri veren alanlar isaretlenmis,
her iki gézlemci ayni alanlarda 60 hiicrede sayim yapmiglar-
dir. yaymalar yeniden kodlanmisg, her G¢ gézlemci yalnizca
AgNOR sekil ve dagilimina bakarak malignite ayinmini de-
gerlendirmiglerdir.

Morfolojik kriter olarak AGQNOR kiimelerinin boyutlarinin
blydklaga, sekil dizensizligi, AQNOR'larin dispersiyonu
kullaniimigtir. (Resim 1). Benign-malign olgularin AQNOR sa-
yimlarinin karsilagstinimasinda Student's t testi, iki gdzlem-
cinin sayimlannin kargilagtinimasinda iki es arasindaki far-
kin énemlilik testi, doku yayma sonuglarinin karsilagtiriima-
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sinda korrelasyon matriksi kullanilmistir. Duyarlik ve 6zgiil-
lik hesaplanmasinda her gozlemci igin degisen medyan de-
gerler sinir olarak alinmistir.

SONUCLAR

Yaymalarda iki gézlemcinin sayimlarn arasinda anlamh
fark izlenmistir (p<0.000001) (tablo 1). Yaymalarda ve do-
kuda AgNOR sayimlari arasinda orta kuvvette korrelasyon
bulunmustur: 1. gbzlemci-2. gézlemci (yayma/yayma)
r=0.67,1. gbzlemci-3. gdzlemci (yayma/doku) r=0.67, 2.
gbzlemci-3. gdzlemci (yayma/doku) r=0.51. Tim gdzlemci-
ler i¢in berion-malign gruplarin AGNOR sayimlarinda anlamli
farklilik izlenmigtir (Tablo 1). Ancak tiim sayimlarda benign-
malign gruplarin AgNOR sayi dagihimlan cakigmaktadir.
AgNOR sayimlari, gézlemcilerin medyan degerlerine gore
béliindigiinde malignite tanisinda tim sayimlarin duyarlik
ve Ozgulliginin disik oldugu gorilmistir (Tablo 2). Mor-
folojik degerlendirmede ise gdzlemciler arasinda belirgin
farklilik izlenmistir. Morfolojik ayinmin duyarligi ve 6zgulla-
gl, mikroskopide deneyimli olan 3. gdzlemciden az dene-
yimli (1.) ve deneyimsiz (2.) gdzlemciye gidildikge azalmak-
tadir.

. -
Resim 1: Yiiksek grade'li prostat karsinomu olgusuna ait [IAS. Cok

sayida diizensiz AgNOR kiimeleri ve dagimik AgNOR'lar (AgNOR
teknigix800)
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o el BTt —\ yisal degerlendirmeye (stin oldugunu di-
TABLO y L NODULEH HIPERPLM VE KAHSINOM OLGULAHINDA U’c Sﬁndﬂrmemedir_ Bu deﬁer[endin‘ne sayima
GOZLEMC'NIN AgNOR SAYIM ORTALAMALARI (AR'TME“K g('jre gok daha az yorucu ve az zaman ali-
ORTALAMA  STANDART DEVIASYON) cidir. Yayma preparatlarda intraniikleer
Nodiiler Hiperplazi ~ Prostat Karsinomu  p (Student's t test) tam AgNOR'larin gbriilebilmesi de bu de-
- _ gerlendirmenin givenilirliginde rol oynaya-
;- %Z:emcg ;;gf ggg ggg f 837 P<ggg% bilir. Uygulama kolayhgini, 6zellikle sekil
Al e e = P, ve boyutlarin sayimlarla birlikte degerlen-
LA 1801028 2083079 P<0.0000005 ) dirilmesi ile artan giivenilirligini gézéniine
E TABLO 2: UG GOZLEMCININ AgNOR SAYISAL VE MORFOLOJIK DEGERLENDIRME SONUCLARI \_
SAYISAL  DEGERLENDIRME MORFOLOJIK DEGERLENDIRME
) o] ) ()
medyan | duyarhlik oGzgdllik  kestiim  kestiim | duyarlihk oOzglllik  kestiim  kestirim
degeri degeri degeri  degeri
1. gbzlemci (yayma/yayma) | 1.9 % 83 %73 %76 %81 %53 %83 %76 % 64
2. gozlemci (yayma/yayma) 2.35 %73 %73 %73 %73 %30 %77 % 63 % 56
S 3. gbzlemci (doku/yayma) 1.97 % 77 %77 %77 % 77 % 96 % 80 % 83 % 96 <

TARTISMA

Cesitli yayinlarda AgNOR teknigi prostatin benign-
premalign-malign lezyonlann ayinminda kullanilmigtir (2-
5,8). Sayimlardaki anlamh farklihga ragmen gruplar arasi da-
gihmlann gakismasinin AQNOR tekniginin kullanilabilirligini
kisitladigi bildirilmistir (2-5). Calismamizda doku ve yayma-
larda AQNOR sayimlari ile benzer sonuglar alinmistir. Ger-
cek AgNOR sayisinin belirlenebilmesi agisindan doku kesit-
lerine oranla yaymalarin daha uygun oldugu bilinmektedir
(9). Lundgren prostat hiicre sispansiyonlarinda benign-
malign ayinminda AgNOR sayim ve dagiliminin degerini vur-
gulamistir (4,5). AGNOR tekniginin 1iAS'de kullanimi konu-
sunda denemeler sinirhdir. Ancak ayirici tanida bagarili so-
nuglar alinmistir (10,11).

Hansen prostat dokusunda AgNOR'larin morfolojik tiple-
mesinin benign-malign ayinminda yararh oldugunu belirtmis-
tir (2). Ancak gimis boyali taneciklerin optik rezoliisyon si-
nirinda olmasi bu tiplemeyi giiglestirmektedir (3). Gorinta
analiz sistemleri ile uygulanan AgNOR alan hesaplamalari
benign-malign ayinminda sayisal degerlendirmeye oranla
daha gilivenilir sonuglar vermigtir (8).

Ancak bu sistemler pahalidir ve rutinde kullaniimalari
gigtar. Calismamizda malign hicrelerde AGQNOR kiimeleri-
nin boyut ve sekillerine, ve AgNOR'larin dispersiyonuna da-
yanarak yapilan morfolojik degerlendirme goézlemciler arasi
biyiik farklilik géstermistir.

iki gdzlemcinin ayni alanlarda yaptig: sayimlarda da ileri
derecede anlamh farkliik vardir. Lloyd ve ark. da ozellikle
¢ok sayida AgNOR igeren kesitlerde, gdzlemciler arasi an-
lamh farkhlik bildirmiglerdir (12). Sonuglarimiz, patologun
deneyiminin arttigi oranda, morfolojik degerlendirmenin sa-

alarak, AGNOR teknigini prostat iiAS'de ayirici tani igin yar-
dimci bir yontem olarak 6neriyoruz.
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