
Meme karsinomu kad›nlarda en s›k görülen malign tü-
mör olup, kad›nlarda kansere ba¤l› ölüm nedenleri ara-
s›nda 2. s›rada yer almaktad›r. Son 20 y›lda hastal›k
s›kl›¤› % 117 artm›flt›r. Meme karsinomunda etkili
prognostik faktörlerin belirlenmesi, adjuvan tedavi
uygulanabilecek, rekürrens olas›l›¤› yüksek, riskli grup-
lar›n seçilebilmesi için flartt›r. ‹nvaziv duktal karsinom
tan›s› alan olgularda bilinen prognostik faktörlerin öne-
mi göreceli olup, hastadan hastaya de¤ifliklik gösterir.
Bu prognostik faktörler, tümör gidiflinin belirlenme-
sinde tek bafl›na yeterli olamamakta ve daha güvenilir
prognostik faktörlere ihtiyaç duyulmaktad›r. Bu neden-
le, son zamanlarda prognozu belirlemede yap›lan çal›fl-
malar protoonkogenler ve tümör supressör genler üze-

rinde yo¤unlaflm›flt›r.

Bu çal›flmada, invaziv duktal karsinom tan›s› alm›fl radi-
kal mastektomi olgular›nda yafl, evre, tümör çap›, me-
tastatik lenf nodu, damar invazyonu, tümör s›n›r›, insi-
tu-komedo alanlar›n varl›¤› ve lenfoplazmositer iltihabi
hücre infiltrasyonu ile tümör gelifliminde etkili oldu¤u
düflünülen c-erbB-2 onkogeni aras›ndaki iliflki araflt›-
r›lm›flt›r.

MATERYAL ve METOD

40 invaziv duktal karsinom olgusunda yafl, tümör boyutu, his-
tolojik evre (Bloom-Richardson), damar tutulumu, tümör
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ÖZET

Memenin invaziv duktal karsinomlar›nda c-erbB-2 onkogeni-
nin overekspresyonunun prognostik rolünü belirlemek amac›
ile 40 adet invaziv duktal karsinomlu radikal mastektomi
materyaline ait H&E kesitlerde bilinen prognostik faktörler-
den yafl, tümör boyutu, histolojik grade (Bloom Richardson),
damar tutulumu, tümör s›n›r›n›n tipi, aksiller lenf nodu metas-
taz›, inflamatuar reaksiyon, in situ- komedo alanlar›n varl›¤›
de¤erlendirildi, c-erbB-2’nin overekspresyonunu de¤erlendir-
mek için tümörlü bloklara anti c-erbB-2 uyguland›. Olgular
boyanma olmayan grup negatif (C0), % 25’den az tümör hüc-
re boyanmas› (C1) ve % 25’den fazla tümör hücre boyanmas›
(C2) olarak gruplara ayr›ld›. Sonuç olarak c-erbB-2 immuno-
reaktivitesinin tüm prognostik faktörlerle iliflkisiz oldu¤unu
saptad›k.

Anahtar kelimeler: ‹nvaziv duktal karsinom, c-erbB-2

SUMMARY

Prognostic Role of c-erb B-2 in Invaziv Ductal 
Carcinoma of Mammary

In order to determine the prognostic role of c-erbB-2 onco-
gene overexpression in invasive ductal carcinomas of mam-
mary gland, 40 H&E stained radical mastectomy materials
with invasive ductal carcinoma are evaluated in regard of
known prognostic factors such as age of patient, size of the
tumour, histological grade of the tumour (Bloom Richardson),
vascular involvement of the tumour, type of tumour margins,
metastasis to axillary lymph nodes, inflammatory reaction
and accompanying in situ comedo carcinomas. Immunohisto-
logically the parrafin blocks of tumoural tissues are stained
with anti c-erbB-2 in order to evaluate the overexpression of
c-erbB-2 oncogene. Cases with negative immunoreactivity are
classified as C0, cases with staining in less than 25 % of
tumoural tissues are grouped as C1 and cases with staining in
more than 25 % of the tumour are interpreted as C3. As a re-
sult in our study we found no relation between c-erbB-2 im-
munoreactivity and the prognostic factors.
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s›n›r›n›n tipi, aksiller lenf nodu metastaz›, inflamatuar reaksi-
yon, insitu-komedo alanlar›n varl›¤› de¤erlendirildi.

Yafl 49 yafl alt› ve 50 yafl üstü olarak de¤erlendirildi. Tümör
boyutu 0-2 cm, 2.1-5 cm ve 5 cm üstü olarak gruplara ayr›ld›.
Histolojik evre olarak Bloom-Richardson sisteminin Notting-
ham modifikasyonu olarak tan›mlanan evreleme sistemi kulla-
n›ld›. Damar tutulumu endotelyal döfleyici hücrelerin seçildi¤i
ve tümör hücre gruplar›n›n bu hücrelerle temasta oldu¤u veya
damar lümeninde tümör trombusu olan görüntüler esas al›na-
rak pozitif ve negatif olarak de¤erlendirildi. Tümör s›n›r› infil-
tratif veya ekspansif olarak de¤erlendirildi. Aksiller lenf nodu
metastaz› negatif, 1-3 pozitif lenf nodu, 4 ve daha fazla lenf
nodu olarak de¤erlendirildi. ‹nflamatuar reaksiyon pozitif ve
negatif olarak de¤erlendirildi. ‹n situ-komedo alanlar›n varl›¤›
pozitif ve negatif olarak de¤erlendirildi. c-erbB-2 immunreak-
tivitesini de¤erlendirmek için c-erbB-2 antikorunu “Strep-
tavidin-Biotin Kompleks” yöntemi ile tümörlü bloklara uygu-
lad›k. ‹mmunreaktiviteyi de¤erlendirirken sitoplazmik ve
membranöz boyanma birlikte de¤erlendirildi. ‹mmunoreak-
tiviteyi de¤erlendirirken; C0:boyanma olmayanlar, C1: %
25’den az tümör hücre boyanmas›, C2: % 25’den fazla tümör
hücre boyanmas› olarak de¤erlendirildi.

BULGULAR

Bu çal›flmada, invaziv duktal karsinomlu 40 olguyu

prognostik faktörlerine göre s›n›fland›rd›k. Olgular›n
yafl, tümör boyutuhisttolojik evre, damar tutulumu, tü-
mör s›n›r› tipi, aksiller lenf nodu metastaz›, inflamatuar
reaksiyon ve insitu-komedo alan yönünden bulgular›
Tablo 1’de ve bu parametrelere göre immunohisto-
kimyasal boyanma sonuçlar› Tablo 2’de sunulmufltur.

TARTIfiMA

Meme karsinomunda etkili prognostik faktörlerin belir-
lenmesi, adjuvan tedavi uygulanabilecek rekürrens
olas›l›¤› yüksek, riskli gruplar›n seçilebilmesi için
flartt›r. Meme karsinomunda prognozu etkileyen birçok
özellik patolog taraf›ndan kolayl›kla saptanabilir. Bu,
hem prognozun belirlenmesinde hem de hastan›n teda-
visinin yönlendirilmesinde faydal› olmaktad›r. Son za-
manlarda prognozu belirlemek için yap›lan çal›flmalar-
da, protoonkogenler ve tümör supresör genler üzerinde
yo¤unlafl›lm›flt›r.

Onkogenler, protoonkogenlerden derivedir. Protoonko-
genlerin retroviral transfeksiyonla ya da in situ davra-
n›fllar›n› de¤ifltiren ve böylece onlar› hücresel onkogen-
lere çeviren etkilerle onkojenik hale geldi¤i kabul edil-
di. Onkogen ve bunlar›n ürünleri olan onkoproteinleri
karsinogeneziste rolünü de¤erlendirmeden önce hücre
proliferasyonunu karakterize eden olaylar dizisini göz-

Tablo 1. Prognostik faktörler.

Parametreler

Yafl (%) 
49 yafl ve alt›
50 yafl ve üstü

Tümör boyutu (%)
0-2 cm
2.1-5 cm
5.1 cm ve üstü

Histolojik Evre (%)
Evre 1
Evre 2
Evre 3

Damar Tutulumu (%)
Pozitif
Negatif

Tümör S›n›r›n›n Tipi (%)
‹nfiltratif
Ekspansif

Aksiller Lenf Nodu Metastaz› (%)
Nod negatif
1-3 pozitif nod
4 ve daha fazla nod

‹nflamatuar reaksiyon (%)
Pozitif
Negatif

‹nsitu-Komedo Alanlar (%)
Pozitif
Negatif

Say›

19 (47.5)
21 (52.5)

12 (30)
20 (50)
8 (20)

6 (15)
19 (47.5)
15 (37.5)

27 (67.5)
13 (32.5)

33 (82.5)
7 (17.5)

17 (42.5)
9 (22.5)
14 (35)

19 (47.5)
21 (52.5)

19 (47.5)
21 (52.5)

Tablo 2. ‹mmünoreaktivitenin prognostik faktörlerle karfl›laflt›-
r›lmas›.

49 yafl ve alt›
50 yafl ve üstü
0-2 cm
2.1-5 cm
5.1 cm ve üstü
Evre 1
Evre 2
Evre 3

Damar Tutulumu
Pozitif
Negatif
Nod negatif
1-3 pozitif
4 ve üstü pozitif
‹nfiltratif s›n›r
Ekspansif s›n›r

‹nflamatuar Reaks.
Pozitif
Negatif

‹nsitu-Komedo Alan
Pozitif
Negatif

C0 (%)

2 (5)
4 (10)
1 (2.5)
4 (10)
1 (2.5)
2 (5)

-
4 (10)

3 (7.5)
3 (7.5)
3 (7.5)
1 (2.5)
2 (5)

5 (12.5)
1 (2.5)

2 (5)
4 (10)

2 (5)
4 (10)

C1 (%)

12 (30)
9 (22.5)
7 (17.5)
9 (22.5)
5 (12.5)
3 (7.5)

11 (27.5)
7 (17.5)

15 (37.5)
6 (15)

9 (22.5)
6 (15)
6 (15)
18 (45)
3 (7.5)

10 (25)
11 (27.5)

9 (22.5)
12 (30)

C2 (%)

5 (12.5)
8 (20)
4 (10)

7 (17.5)
2 (5)

1 (2.5)
8 (20)
4 (10)

9 (22.5)
4 (10)

5 (12.5)
2 (5)
6 (15)
10 (25)
3 (7.5)

9 (22.5)
4 (10)

8 (20)
5 (12.5)
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den geçirmek gerekmektedir. Hücre proliferasyonundaki
basamaklar:
1. Büyüme faktörünün spesifik reseptörlere ba¤lanmas›
2. Büyüme faktör reseptörünün geçici ve s›n›rl› aktivas-
yonu
3. ‹letilen uyar›n›n ikinci uyar›c›lar arac›l›¤› ile sitozolden
çekirde¤e ulaflmas›
4. DNA transkripsiyonunu bafllatan nükleer düzenleyici-
lerin indüksiyonu ve aktivasyonu
5. Hücrenin hücre siklusuna girmesi fleklinde özetle-
nebilir.

Kanserin kontrolsüz bir biçimde daha önce var olan nor-
mal dokunun ço¤almas› ve çevrede yay›lmas› temelinden
hareket edilecek olursa, ço¤alma ve diferansiyasyonu
kontrol eden protoonkogenlerin anormal ekspresyonunun
kanser hücrelerinde bulundu¤u ve karsinogeneziste rol
oynad›¤› kaç›n›lmazd›r. Karsinogeneziste etkili olan on-
kogenler; büyüme faktörleri, büyüme faktör reseptörleri,
sinyal ileten proteinler, nukleus düzenleyiciler ve siklinler
olmak üzere toplanabilir.

Meme karsinomunda rol oynayan onkogenler ile ilgili li-
teratürün c-erbB-2 (HER-2/neu), epitelyal büyüme fak-
törü reseptörü (EGF), c-Ha-ras, c-myc, int-2 ve siklin D1
üzerinde yo¤unlaflt›¤› görülür. Bunlar içinde c-erbB-2 gen
amplifikasyonu ve onkoprotein ekspresyonu fleklindeki
ölçümlerle yayg›n olarak çal›fl›lm›flt›r. c-erbB-2 pro-
teininin over ekspresyonunun hücre kültüründe transfor-
masyon ve tümör oluflumu ile ilgili oldu¤u gösterilmifltir.
c-neu geninin insan homologu c-erbB-2 insan meme
kanserlerinde gösterilmifltir. Bu gen 17. kromozomda
lokalizedir (17q12-21.23). Slamon ve ark. (1) c-erbB-2
gen  amplifikasyonunun hastal›ks›z sa¤kal›mda azalma ve
genel sa¤kal›m oran›nda düflme ile korele oldu¤unu gös-
termifller ve meme kanserini de¤erlendirmedeki önemine
de¤inmifllerdir. Bunu izleyen dönemde yap›lan birkaç
çal›flma bu sonuçlar› destekler nitelikte de¤ildir. Gen am-
plifikasyonunu saptamaya yönelik yöntemler klinik labo-
ratuvarlarda rutin uygulama için uygun bir biçimde ge-
liflmemifltir. Bu nedenle, birçok araflt›r›c› onkogenin pro-
tein ürün ekspresyonu ile meme kanserli hastan›n klinik
seyri aras›nda bir korelasyon kurmaya yönelmifltir.

Hastan›n tan› s›ras›ndaki yafl› ile prognozun ba¤lant›l›
olmad›¤› Garne taraf›ndan belirtilmifltir (2). Ancak, hasta
yafl› ile pek çok prognostik faktörün karfl›laflt›rmalar›
yap›lm›fl, bu çal›flmalara c-erbB-2 de kat›lm›flt›r. Pek çok
araflt›rmada hasta yafl› ile c-erbB-2 boyanma aras›nda bir

iliflki bulunmam›flt›r (3-5). Bertheaue ark. taraf›ndan (5) 35
yafl alt› grup için c-erbB-2 boyanman›n prognostik faktör
oldu¤u tespit edilmifltir. Çal›flmam›zda, 50 yafl alt› grupta
ve 51 yafl üstü grupta c-erbB-2 ile boyanma yüzdeleri bir-
birine yak›n olarak izlendi ve bu de¤erler istatistiksel
olarak anlams›z bulundu (p>0.05). Ancak, literatür bilgi-
leri ile uyumludur.

Tümör boyutu ile c-erbB-2 aras›ndaki iliflki için de farkl›
sonuçlar elde edilmifltir. Machotka iki parametre ara-
s›ndaki iliflkiyi belirsiz olarak nitelerken (6), Cline 4
cm’nin üzerinde çapa sahip tümörlerde c-erbB-2 boyan-
man›n yo¤un oldu¤unu (7), More büyük tümör boyutuna
sahip grupta c-erbB-2 ile boyanmay› yo¤un gösteren
hastalarda ölüm oran›n›n yüksek oldu¤unu göstermifltir
(8). Ancak, pek çok çal›flma aralar›nda iliflki saptayama-
m›flt›r (3,9,10). Olgular›m›zda tümör çap› 2.1-5 cm aras›
olanlar C1 tipinde boyanma % 22.5 ile en yüksek grubu
oluflturdu ve bu grupta C2 tipinde boyanma di¤er gruplara
göre daha yüksek izlendi (% 17.5). Çal›flmada, tümör çap›
ile c-erbB-2 boyanma aras›nda anlaml› bir iliflki saptan-
mad› (p>0.05).

Evrenin lenf nodu durumu sonras› en iyi prognostik para-
metre oldu¤unu belirten çal›flmalarla birlikte (11) nükleer
atipi derecesine ba¤l› olarak nükleer evrenin en önemli
parametre oldu¤unu vurgulayan araflt›rmalar da vard›r
(12). Tsuda ve ark.’n›n 176 olgunun retrospektif anali-
zinde evre artt›kça c-erbB-2 boyanman›n artt›¤›n› ve iki
parametrenin birlikte agresif gidifl gösterdi¤ini iddia et-
mifllerdir (12). Bunlar›n d›fl›nda pek çok çal›flma evre ile c-
erbB-2 boyanma aras›nda iliki oldu¤unu iddia etmektedir
(9,13,14). Bir iliflki olmad›¤›n› savunan çal›flmalar da vard›r
(4,15). Çal›flmam›zda, evre 2 olgularda % 27.5 ile C1 ti-
pinde boyanma en yüksek de¤erde olup, boyanmayan ol-
gu izlenmedi. Yine, evre 3 olgularda C1 ve C2 tipinde
boyanma evre 1 olgulara göre daha yüksek oranlarda
bulundu; ancak istatistiksel olarak anlaml› de¤ildi (p>
0.05). Evre ile c-erbB-2 boyanman›n anlaml› ç›kt›¤› çal›fl-
malar bizden daha genifl hasta gruplar› ile çal›fl›lm›flt›r.

Link ve ark.’n›n 1877 primer invaziv duktal karsinomlu
hastada yapt›¤› çal›flmada, lenfatik ve venöz invazyonun
c-erbB-2 ile ba¤›ml› oldu¤u tespit edilmifltir (16). Lenfatik
invazyonun lenf nodu metastaz› ile iliflkisi (17) ve damar
invazyonu bulunan olgularda lenf nodu periferinde mik-
rometastazlar›n artmas› nedeni ile bir agresivite gösterge-
si olarak damar tutulumu olan olgularda c-erbB-2 boyan-
man›n fazla olmas› beklenebilir. 
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Orbo ve ark.’n›n yapt›¤› bir çal›flmada, infiltratif tümör
s›n›r›n›n lenf nodu invazyon olas›l›¤›n› art›rd›¤› ve prog-
nozu kötülefltirdi¤i bulunmufltur (17). Ancak, bununla ilgi-
li genifl seriler yoktur. Biz de c-erbB-2 boyanma ile tümör
s›n›r›n›n tipi aras›ndaki korelasyonun araflt›r›ld›¤› çal›flma
bulamad›k. 

Meme tümörlerinde en önemli prognostik faktörler de-
¤iflik çal›flmalarda ufak farkl›l›klar göstermekle birlikte,
lenf nodu durumu pek çok çal›flmada ilk s›rada yer al-
maktad›r. c-erbB-2 boyanma ve lenf nodu say›s› aras›nda
iliflki olmad›¤›n› ortaya koyan çal›flmalar vard›r (3,4,9,10).
Ancak, aralar›nda do¤rusal bir korelasyon oldu¤unu iddia
eden çal›flmalar da vard›r (7,8). Bizim çal›flmam›zda ise
metastatik lenf nodu içeren grupta içermeyen gruba göre
daha fazla boyanma izlendi.

Fernandez ve ark., iltihabi infiltrasyon ile c-erbB-2 over
ekspresyonu aras›nda anlaml› bir iliflki bulmufltur (18). Bu
konu ile ilgili fazla çal›flma yap›lmam›flt›r. Bizim çal›fl-
mam›zda iltihabi infiltrasyon olan ve olmayan grubun c-
erbB-2 ile boyanma ve boyanmama oranlar› birbirleri ile
yak›n olmas›na karfl›n bir anlaml›l›k ç›kmad› (p>0.05).

‹yi örnekleme yap›lan invaziv duktal karsinom olgular›n
ço¤unlu¤unda in situ duktal karsinom mevcuttur. Bizim
çal›flmam›zda olgular›n % 47.5’inde in situ komponent
efllik etmekteydi. Efllik eden in situ karsinom alanlar› his-
tolojik tip aç›s›ndan de¤erlendirildi¤inde, tek bafl›na bulu-
nan en yayg›n komponentin komedo karsinom oldu¤u
görüldü. Jing ve ark., intra duktal alanlar›n varl›¤› ile c-
erbB-2 boyanma aras›nda ba¤›ml›l›k tespit etmifllerdir
(16). Çal›flmam›zda, olgular›n % 52.5’inde in situ komedo
alan bulunmad›, boyanma ve boyanmama yüzdeleri bir-
birine yak›n de¤erde bulundu ve istatistiksel olarak c-
erbB-2 ile in situ komedo alanlar›n varl›¤› aras›nda bir
iliflki saptanmad› (p>0.05).

Literatürde prognostik faktör olarak incelenen c-erbB-
2’nin prognostik faktörlerle karfl›laflt›r›lmas› sonucunda
elde edilen bu bilgiler c-erbB-2’nin k›sa süreli, s›n›rl›,
ba¤›ms›z bir prognostik indikatör oldu¤unu ortaya
koymufltur (14). Çal›flmam›zda da, c-erbB-2 boyanma ile
prognostik parametrelerden yafl, tümör çap›, histolojik
evre, metastatik lenf nodu say›s›, damar invazyonu, tümör
s›n›r›n›n tipi, iltihabi hücre infiltrasyonu ve in situ kome-
do alanlar›n varl›¤› istatistiksel olarak birbirine ba¤›ml›

parametreler olarak de¤erlendirilmedi. Literatürde çal›fl-
mam›zla uyumlu sonuçlara sahip yay›nlar oldu¤u gibi,
farkl› sonuçlara sahip yay›nlar da vard›r. Daha iyi teknik
imkanlarla ve daha genifl serilerle çal›fl›ld›¤›nda daha
anlaml› sonuçlar elde edilece¤i kan›s›nday›z.

KAYNAKLAR

1. Slamon DJ, Godolphin W, Jones CA, et al: Studies of the Her-
2/neu proto-oncogene in human breast and ovarion cancer. Science
244:707, 1989.
2. Garne JP, Aspegren K, Linell F, Rank F, Renstam J: Primary
prognostic factors in invasive breast cancerwith special reference to
ductal carcinoma and histologic malignancy grade. Cancer 73(5):1438-
1447, 1994.
3. Querel N, et al: The prognostic value of c-erbB-2 in primary breast
carcinomas. A study of 942 cases. Breast Cancer Research and Treat-
ment 35:283-291, 1995.
4. Ali IU, Campbell B, Lidereau R, Callahan R: Lack of evidence for
prognostic significance of c-erbB-2 amplification in Human Breast Car-
cinoma Oncogene Res 3(2):139-46, 1983.
5. Bertheau P, Steinberg SM, Merino MJ: c-erbB-2 p53 and nM23
gene product expression in breast cancer young women immunhisto-
chemical analysis and clinicopathologic correlation. Human Pathology
29(4):323-9, 1998.
6. Mictotka S, Garret CT, et al: Amplification of Protooncogenes int
2-cerbB-2 and c-myc in human breast cancer. Clinica Chemica Acta
16(3):207-208, 1989.
7. Cline MJ, Battifora H, Yokota J: Protooncogene Abnormalities in
Human breast cancer: Correlations with anatomic features and clinical
course of diseas. J Clin Oncol 5(7):1999-2006, 1987.
8. Luna-More S, Delos-Santas F, Breton JJ, et al: Estrogen and prog-
esterone receptors, c-erbB-2, p53 and bc1-2 in 33 invasive micropapil-
lary breast carcinomas. Path Res Pract 192:27-32, 1996.
9. Singleton TP, Stricker JG: Clinical and pathologic significance of
the c-erbB-2 (HER-2/neu) Oncogene Pathol. Annual pp:165-190, 1992.
10. Horiguchi V, et al: Immunohistochemical study, on the Expression
of c-erbB-2 Oncoprotein in Breast Cancer. Oncology 51:47-51, 1994.
11. Le Doussbal V, et al: Prognostic value of histologic grade nuclear
components of scarff-bloom richardson (SBR) Cancer 64:1914-1921,
1989.
12. Tsuda H, et al: Correlation between histologic grade of malignancy
and copy number of c-erbB-2 gene in breast carcinoma. Cancer
65(1):794-1780, 1990.
13. Dowkins HJS, et al: What’s new in breast cancer. Molecular per-
spectives of cancer development and the role of the oncogene c-erbB-2
in prognosis and diseas. Path Res Pract 89:1238-1252, 1993.
14. Bianchi S, et al: Prognostic significance of c-erbB-2 expression in
node negative breast cancer. Br J Cancer 67:625-629, 1993.
15. Barbareschi M, Leonardi E, Mouri FA, Servo G, Palma PD: p53
and c-erbB-2 protein expression in breast carcinomas in immunohisto-
chemical study including correlations with receptor status. Proliferation
markers and clinical stage in human breast cancer. Am J Clin Pathol
98(4):408-418, 1992.
16. Jing X, Kakuda K, et al: Intraductal spread of invasive breast car-
cinoma has a positive correlation with c-erbB-2 overexpression and vas-
cular invasion. Cancer 86(3):439-448, 1999.
17. Orbo A, Stolsberg H, Kunde D: Topographic criteria in the diag-
nosis of tumor emboli in intramammary lymphatic cancer. Eur J Cancer
26(10):1035-1038, 1990.
18. Fernandes Acerer MJ, et al: Immunohistochmical expression of
p53 and c-erbB-2 in breast carcinoma: Relation with epidemiologic fac-
tor’s, histologic in features and prognosis. Ga Diag Pathol 142(5-6):289-
296, 1997.

fi. Mayyan ve ark., Memenin Duktal Karsinomlar›nda c-erbB-2 Onkogeninin Prognostik Faktörlerle Karfl›laflt›r›lmas›

207


