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Diffuz Astrositomlann prognostikasyonunda AgNOR'un KatkIsI
Digital Morfometrik Analiz (DMA)
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Ozet: Sonyillarda hiicre proliferasyonlanrnn doku i~aretleyidleri,
beyin tiimorlerinde prognostik indikator olarak kullarulrnaya balan·
ml~tIr. "Nudeolar organizer regions "(NORs)'in santral sinir sistemi
tiimorlerindeki kantitatif (numerik) katkIsI halen tartI~mahdlr. Bu
i;J.b.~mada,18adet intrakraniyal diffiizastrositom olgusunun parafin
kesitlerine AgNOR teknigi uygulanarak niikleer AgNOR'lar
i~aretlendi. AgNOR alan hesaplannda morfometrik parametre
olarak AgNORlnukleus alanlannm oram almdl. Alan hesaplann·
da temel olarak goriintii tamma (pattern recognition) ama<;h
bilgisayar ortammdan yararlamldl.

Kullamlan teknikle ilgili olarak ilk sonw;lar sunuldu. Aynca
kullamlan teknigin uygulanabilirlii ve tekrarlanabilirligi tartI~lldl.
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GiRi~

AgNOR yontemi; ribozomal RNA (rRNA)
sentezine kaynakhk eden. ribozomal DNA (rDNA)
segmentlerinde yer alan. non-histon yaplsmdaki bazl
proteinlerin (AgNOR proteinleri) giimii~ ile siyah
tanecikler halinde boyanarak. incelenmesi yontemi
dir (1-4).AgNOR tanedklerinin saYIsmm. rDNA gen
segmentlerinin yaplsal ve islevsel ozelliklerini
yanslttlgl dii~iiniilmektedir (2).Bu gorii~ten hareke
tle. son Ylllarda AgNOR yonteminin. tiimoral le
zyonlann prognostikasyonunda kullamlabilecek bir
proliferatif indeks olmasl ile ilgili. pek c;ok c;ah~ma
yapllml~tlr (1-4). Proliferatif indeks olarak AgNOR
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Summary: Tissue markers of cellular proliferation have been

largely used as a prognostic marker lately. The role of AgNOR
(Nudeolar Organizer Region) as a quantitative (numeric) marker
has still been debated vigorously in the tumors of central nervous
system (eNS).

In this particular study, NOR regions were stained on paraffin
embedded and sectioned glass slides by silver impregnation in a
group of 18 cases of diffuse astrocytomas.

For the calculation of AgNOR areas a spedfic formula
(AgNORlnudeus) was used as a morphologic criterion.

Technically for the analysis pattern recognition computer assisted
system was used.

Preliminary results were evaluated and both availability and
reprodudbility of this particular method was discussed.

katkIsmm var oldugu lezyonlar olabildigi gibi. anlamh
ve lineer ili~ki gostermedigi lezyonlar da bulun
maktadlr. Numerik saYlm ile proliferatif indeks
arasmdaki ili~kinin halen tartl~mah olmasl nedeniyle.
bu c;ah~mada AgNOR tanedklerinin ve niikleuslann
alan hesaplamalan yaplldl. Digital morfometrik analiz
yonteminin self kontrol ve uygulanabilirligi ic;inon
sec;im ve uygulamalar yaplldl.

MATHRYAL ve MHTOD

Materyal olarak. 1987-1992 Ylllan arasmda Mar
mara Universitesi TIP Fakiiltesi patoloji Ana Bilim
Dah'na gelen intrakraniyal diffliz astrositom olgula
nndan 18 tanesi sec;ildi.Grade'lemenin Mayo Sisterni
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(1988)'e gore yaplldl bu olgulardan Grade 2 astrosi
tom (n=4); Grade 3 astrositom (n.=4);,Grade 4 astro
sitom (n=lO) olgusu idi.

Tiim olgulann parafin kesitleri. standart AgNOR
yontemi ile boyandl. Nikon Optiphot fotomikrogra
fi ile x 1000biiyiitrnede. Kodak Ectachrome, 100ASA
film kullamlarak herbir olguya ait resimler elde edil
di (~ekill).

$ekil 1 : Diffiiz astrositom. grade 2 (AgNOR. x 1000)

Hewlett-Packard, ScanJet plus Iscanner ile. resim
ler bilgisayar ekramna nakledilerek olgulann resim
lerinin goriintiileri elde edildi. Bunu takiben.
monitorde Photostyler "mouse" kontrolI bir
"software" ile. hedef hiiae smlrlar amplifiye edildik
ten soma tammlandl. Daha soma, resimler .'thres

hold"dan ge9rilerek hiiae smrrlan zemindeki fondan
(background) aYlrdedildi. Hiicre slmrlanm olu~turan
elemanlar etiketl~ndirildi (labeling). Etiketlendirme;
"scanner"m digital matrikste birim alanlarla kar~lla~
ma suaSl esas almarak yaplldl (~ekil 2).

$elciJ2 : "Scanner" ile elde edilen g6riintii ve etiketlendirrne

Say: Diffuz Astrositomlar ve AgNOR

Tammlanml~ smular i9nde kalan alanlar, bir bil
gisayar programl (Sun Spark I plus iizerinde C dili)
kullamlarak hesaplandl. Boylece. hiicrenin biyolojik
hiyerar~ik yapllanmasl (niikleus-AgNOR) elde edildi.
Morfometrik parametre olarak; AgNOR toplam/niik
leus: NOR indeks Total (N..T.) . AgNOR tek teklniik
leus: NOR indeks Solitary (N.i.S) almdl. Elde edilen
bit zeminindeki veri tab am ile oluturulan kiitiiklerin

N.i.T ve N.iSleri hesaplandl.

TARTI~MA

Digital morfometik analiz kullamlmasmm getir
digi ~e~itli avantaj ve dezavantajlar vardlr.

HlZh~ah~masl, ok saYlda hedef tarayabilmesi. el
de edilen goriintii veri tabanmdaki oran ve ili~kile
rin degistirilmesi yoluyla yeniden sorgulanabilmesi.
teknigin avantajlan arasmdadlr.

Hedef hiicre yapllanmn gorsel tammlanmasmda,
tanrrnlanan hiicre yapdanmn i~aretlenmesinde insan
faktoriiniin rolii, tiimor heterojenitesi ve konvansi
yonel histokimya ile ilgili problemler de teknigin de
zavantajlardlr.

Teknikten beklentiler:

Digital scanning suasmda video kamera kullam
larak hlZln arttmlmasl sozkonusu olabilir. Handy
scanner kullanmmm kaldmlmasl, renkli scanner ye
rine B W 32 grey scale kullamlmasl ~ah~mamn veri
mini arttuacaktlr.

Hedefbirimlerin etiketlendirilmesinde, birbirine

demeyen lineer konturlama yapllmasl ve bu i~ i9n
terdhan beyaz (miirekkep veya 0.3 numarah ke~eli
kalem) renk kullamlmasl halinde alan tammlamala
nnda kolaylk salanabilir.

Etiketlendirme slrasmda, hedef hiicre se~imi i~
leminde; dogru hiicre aymml i~in monitor ba~mda
patologun ~ah~masl. degerlendirilecek hiicre se9mi
nin saghkll olmasma yol a~acaktu. Aynca, biyolojik
kiitiik ve dosya olu~turulmasl i9n, histolojik cam pre
paratlann ekrana aktarmnda > veya = 1000hiicre ter
dh edilmesi durumunda da standart sapmanm
dii~iiriilmesi soz konusu olacaktlr.

57



TUrk N6ro~iriirji Dergisi 3: 56 - 58. 1993

Yazma Adresi: Dr. Aydm Say
Marmara niversitesi Hastanesi

patoloji Anabilim Dah.
Altunizade. 81190,
istanbul - Tiirkiye
Tel: (901) 326-6810 Fax: (901) 325-0323

KAYNAKLAR

1. Derenzini M. Pession A. Trere D.: Quantity of nudeolar silver
stained proteins is related to proliferating activity in cancer
cells. Laboratory investigation Vo1.63.No.l.p.137.1990

Say: Diffiiz Astrositornlar ve AgNOR

2. Jan-Mohamed M.R.Armstrong J.S.Crocker J. LeyIand J. M, Hul
ten A.M.: The relationship between number of interphase
NORs and NOR-bearing chromosomes in non-Hodgkin's
lymphoma Journal of Pathology. VoI.158:3-7(1989)

3. Maier H. Morimura T. fuer D, Hallbrucker C: Argyrophilic nuc
leolar organizer region proteins (Ag-NORs)in human brain tu
mors:relations with grade of malignancy and proliferation
indices. 80:156-162 (1990)

4. plate K.H, Rschoff J. Behnke J, Mennel H.D.:Proliferative po
tential of human brain tumors as assessed by nudeolar orga
nizer regions (AgNORs) and Ki67-Immunoreactivity. Acta
Neurochirurgica 104:103-109 (1990)


