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Niikleer bir fosfoprotein olan P53’iin DNA sentezi ve
tamiri, hiicre differansiyasyonu gibi islevleri vardir.
Timdr baskilayici bir gen olan P53’tin yarilanma
omrii kisa oldugu icin, ancak genetik degisiklige
ugradigt  zaman  immunohistokimyasal  olarak
saptanabilmektedir. Mutant formlart meme, mide,
akciger, karaciger, kolon, uterus, beyin, mesane, over
ve testis kanserleri gibi birgok malignitelerde
saptanmustir. Bu c¢alismada malign ve benign mezotel
hiicrelerinde, immunohisto-kimyasal olarak P53
boyanma  ozellikleri  degerlendirildi.  Akdeniz
Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali
arsivinde 1981-1996 yillar1 arasinda ¢ikarilan 15 adet
benign mezotelyomali olguda mezotel hiicrelerinin
hi¢birinde P53 immun reaktivitesi goriilmedigi halde,
14 adet malign mezotelyomali olgularin tiimiinde
boyanma izlenmistir. Benign ve malign mezotel
hiicreleri arasinda ayirict tamida giigliik ¢ekildigi
zaman morfolojik ve klinik bulgulara destek veren bir
bulgu olarak muant P53’lin saptanmasinin yol
gosterici  olabilecegi, fakat immun reaktivite
yoklugunun  tek  basina  neoplazi  tanisi
dislayamayacagi sonucuna vartlmistir.

GKD Cer Derg 1977;5:122-125

Immunohistochmical Evaluation of P53 in

Mesotheliomas

P53 which is a nuclear phosphoprotein has functions
like cell differentation, DNA synthesis and repair half-
life of P53 which is a tumor supressor gene, is short so
that it can only be detected immunohistochemically
when ever genetic alterations occurs. Mutant forms
are detected in breast, lung, liver, colon, uterus, brain,
bladder, ovary, testis and stomach cancers.

In this study, the immunohostochemical staining
pattern of P53 in malignant and benign mesothelial
cells were evaluated. The cases were collected from
the archives of Akdeniz University Medical Faculty,
Pathology Department between 1981-1996 years, in
the 15 benign mesothelioma cases there were no P53
immunoreactivity in mesothelial cells, but all 14
malignant mesothelial cases were stained. Therefore,
whenever there is difficulty in difeerential diagnosis of
benign and malignant mesothelial cells, detection of
mutant P53 can be helpful with morphology and
clinical findings, but the absence of immunoreactiviy
can not exclude neoplasia diagnosis.

P53 proteini 1970°li yillarin sonlarinda SV40
DNA viriisiiniin biiyiik transform antijenine bagh
niikleer fosfoprotein olarak bulunmustur . P53
hiicre siklusunun kontrolii, DNA sentezi ve
tamiri, hiicre differensiyasyonu ve programli
hiicre 6liimiinde rol oynamaktadir ®. Mutant
formlar1 resesif tiimor supresdr genin karak-
teristiklerine sahip olup, dominant onkogen ola-
rak rol oynayabilir. Ps3’iin mutasyonlar1 meme,
mide, akciger, kolon, pankreas, karaciger, uterus,
beyin, mesane, melanomlar, over ve testis
kanserleri ile kemik ve yumusak doku sar-
komlarinda saptanmustir .

Plevrada mezotelyal orijinli benign tliimérler
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1996, Marmaris’de serbest bildiri olarak sunulmustur.
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nadir goriiliir. Siklikla asemptomatik lezyonlar
olan benign mezotelyomalarda belirli bir yas ya
da cinsiyet ayirimi genellikle goriilmez. Ol-
gularin ¢ogu gibroz tiptedir. Malign mezotelyal
timorler ise erkeklerde kadinlardan 3 kez daha
sik goriilmekte olup, genellikle 40-60 yaslarinda
saptanir. En sik bulgu plevral effiizyondur.
Epitelyal, sarkomatoz ve bifazik tipleri vardir.

Bu c¢alismada benign ve malign mezotelyo-
malarda ayiric1 tanida degerliligini saptamak agi-
sindan Ps3’iin immunohistokimyasal olarak bo-
yanma Ozellikleri arastirildi.
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Materyal ve Metod

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji
Anabilim Dali arsivine 1981-1996 yillari arasinda
gelen 15 benign, 14 malign mezotelyoma tanisi
alan 29 olgu caligmaya alindi. Olgularin parafin
bloklarindan hazirlanan 5 p kalmligindaki ke-
sitlerin HE, PAS, Alcian blue histokimyasal bo-
yali preparatlar1 degerlendirildi. Ayrica “Dako
Optimized Staining System” cihaziyla avidin-
biyotin kompleks teknigi kullanilarak yapilan
CEA, Vimentin immunohistokimyasal boyalarina
ek olarak P53 (clone DO-7 Dako) boyali prepa-
ratlar 151k mikroskopunda degerlendirildi.

Bulgular

Benign olgularin 10’u erkek 5’1 kadin olup, yas
ortalamasi 54’tiir. Malign olgularin ise 7’si erkek,

Resim 2. Malign mezotelyoma (Hex40).
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7’si kadin olup yas ortalamalar1 47 olarak

bulundu. Benign mezotelyomali olgularin
mikroskopik incelenmesinde bag dokusundan
olusan  stroma iginde, igsi  goriinlimde
fibroblastlara benzer hiicrelerin yer aldigi izlendi
(Resim 1). Hiicresel atipi ve mitoz saptanmadi.
Malign mezotelyomali olgularin 12’si epitelyal,
2’si bifazik tipte olup, olgularn tiimiinde niikleer
atipi ve anormal mitozlar saptandi (Resim 2).
Epitelyal tipteki olgularin 4’{inde papiller yapilar
goriildii. 6 olguda ise yaygin nekroz izlendi.
Olgularin dokiimii Tablo 1 wve 2’deki su-

nulmustur.

Olgularin tiimiinde PAS negatif, Alcian blue
pozitif olarak bulunmustur. CEA negatifligi ve
Vimentin pozitifligi malign olgularin adenokar-
sinomdan ayirict tanisinin yapilmasinit sagla-
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Resim 3. Malign  mezotelyomada  vimentin - pozititliz
(HEx20).

mistir (Resim 3). Immunohistokimyasal olarak
Ps3’lin  degerlendirilmesinde, yogunluguna ba-
kilmaksizin ¢ekirdek boyanmasi dikkate alin-
mistir. Timor dis1 ¢evre dokuda P53 boyanma-
sma rastlanilmamistir. Benign mezotelyomalarda
mezotel hiicreleri P53 ile hi¢ boyanma goster-
memis, malign mezotelyomalarn ise tiimiinde
Ps3 pozitif olarak saptanmistir (Resim 4,5).

Tartisma

P53 proteini, normal hiicre biiylimesini kontrol
eden, DNA’s1 hasarli olan hiicreyi apoptozis ile
yok eden timor baskilayici bir gendir *”. Ya-
rilanma 6mrii ¢ok kisa oldugu i¢in immunolojik
metodlarla saptanamaz. Ancak genetik de-
gisiklige ugradigi zaman saptanabilir hale gelir
© Patoloji materyallerinde P53’{in saptanmasi
neoplazilerde yardimci bir belirleyici haline gel-

mistir.

Plevrada goriilen mezotelyomalarda klasik his-
topatolojik kriterler genellikle benign ve malign
olgularin ayirdedilmesine yeterli olmaktadir.
Bazen diffiiz fibroz mezotelyomalarda mul-
tintikleer hiicreler veya sarkomatdz goriinimii
andiran spindle hiicreler olabileceginden ma-
ligniteyi diislindiirebilir. Bazen de sarkomatdz
mezotelyomalarda differansiyasyon iyi ise reaktif
fibroblast veya fibromatozis seklinde yorum-
lanabilir. Bifazik malign mezotelyomalar ise
siklikla sinovial sarkom ya da adenokarsinomla

karisabilmektedir.
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Resim 4. Malign mezotelyomada P53 poatiflign (HEx2M.

Resim 5. Malign mezotelyomada P53 pozitifligi (HEx40).

Bu calismada malign olgularda papiller yapilar,
nekroz, niikleer atipi, anormal mitoz gibi mor-
folojik kriterler yanisira P53’{in immunolokali-
zasyonuna bakilmistir. P53 genindeki mutas-
yonlar1 immunohistokimyasal olarak reaktive
gOstermeleri ile saptamaktayiz.

Yapilan bir calismada mezotelyal proliferasyon
gosteren 20 olgunun hicbirinde P53 immuno-
reaktivite gdstermemis, malign mezotelyomali 20
olgunun  higbirinde P53  immunoreaktivite
gostermemis, malign mezotelyolamil 20 olgunun
ise 14’iinde (% 70) boyanma izlenmistir . Daha
genis serili diger c¢alismalarda da P53 bo-
yanmasmin benign ve malign mezotelyal
proliferasyonlarin ayiriminda kullanilabilecegi

belirtilmektedir .
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Bizim ¢alismamizda da malign mezotelyomali
olgularin tiimiinde P53 immunoreaktivitesi iz-
lenirken, benign mezotel hiicrelerinin higbirinde
boyanma saptamamistir.

Sonu¢ olarak Ps3 immunoreaktivitesi, benign-
malign mezotel hiicrelerinin ayiriminda mor-
folojik bulgulara yardimci olarak kullanilabilir.
Bununla birlikte akcigerin adenokarsinomunda
da Ps3 immunoreaktivitesi olabildigi i¢in malign
adenokarsinom  arasindaki
19 " Ayrica Ps3
immunoreaktivitesinin yoklugunun neoplazi tani-
sin1 dislayamayacagi da gézoniinde tutulmalidir.

mezotelyoma ile
ayirict tanida yararli degildir
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