hematoloji -onkoloji

Kanserin Erken Tanisinda Tumor

Kardiyovaskiiler hastaliklardan sonra diinyada
ikinci 6lim nedenini olusturan kanserin etkin tedavisi
ancak erken evrede tanimlanmasiyla miimkiin olmak-
tadir. Kanser probleminin ¢o6ziimiinde korunma, er-
ken tam ve tedavi baslica li¢ onemli yaklagimdir. Ko-
runmanin en uygun ¢6ziim oldugu disiinilebilir. An-
cak karsinojen maddelerin simnirsiz ¢oklugu, gida
maddelerinde dahi karsinojen nitelikte maddelerin
varligi bu alternatifi olanaksiz kilmaktadir. Bu neden-
le kanser savaginda erken tani daha fazla imit vermek-
tedir.

Tedavide olumlu sonuglar, hastaligin devrinin
tesbiti ile ilgilidir. Hastaligin yayginliginin saptanma-
s1, tedavinin cinsini ve yoniini belirlemekte, degisik
evrelere uygulanacak nitelik ve nicelik bakimindan
farkli tedavi programlarinin tesbitini mimkin kilmak-
tadir. Erken taniya gidebilmek, hastaligin kapsami
hakkinda bilgi edinmek ve hastaligin tedaviye verdigi
cevab1 gozlemek igin Olgiilebilir degerlere gereksinim
vardir. Bilgisayarli tomografi, Ultrasonografi, Anjiog-
rafi ve radyoizotop tartarlarinin yaninda, viicut sivi-
larinda o6lgiilebilen bazi biyokimyasal maddelerin er-
ken tani ve hastalik aktivitesinin izlenmesinde onemli
parametreler oldugu bilinmektedir. Kandaki bazi
maddelerin miktarindaki degisimlerin kanser varligini
gosterir bir tanimlayict olarak kullanilmasi yeni degil-
dir. Kemik ve karaciger metastazi ile seyreden timor-
lerde alkalen fosfataz izoenziminin artmasi ve kronik
graniilositik losemilerde 16kosit alkalen fosfataz akti-
vitesinin azalmasi senelerdir bilinmektedir. Buna ben-
zer olarak bazi hormonlarin Olgiimleri de segilmis
kanserlerde timo6r tanimlayicis1 olarak kullanilmakta-
dir. Akcigerin yulaf hiicreli kanserinde serum korti-
zol, tiroid mediiller kanserlerinde serum Kkalsitonin
Ol¢iimleri, hormonal timor tanimlayicilarina Ornek
olarak verilebilir.

Son yillarda, 6zgiil timor tanimlayicilarinin sap-
tanmas1 i¢in arastirmalar yogunlasmis ve g¢esitli tip-
lerdeki kanserin tanisi, evrelere ayrilmasi ve tedavi
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yonteminin belirlenmesinde yararli oldugu ileri siiri-
len bir¢ok tiim6r "marker"i tanimlanmistir. Ancak
bunlarin hepsi ne yeterince duyarli, ne de timoére 6z-
glndiir.

Erken tanida oldugu gibi, metastazlarin erken
belirlenmesinde ve tiimo6r hacminin, dolayisiyla klinik
evresinin tayininde de tiimér tanimlayicilarindan
yararlanilabilir.

Bir timor tanimlayicisinin duyarli, giiclii ve 6zgiin
olabilmesi ve klinik kullanima girebilmesi i¢in bazi
kriterler gézoniine alinmalidir. Bu kriterleri asagidaki
sekilde siralayabiliriz:

1. Kandaki konsantrasyonlar: tiim6r hacmi ve
biyikligi ile dogru orantili olmalidir.

2. Niksleri erken belirleyebilmeli, tiimoriin
tekrarini heniiz hastalik klinik olarak saptanmadan
haber vermelidir.

3. Tuimore o6zgii olmalidir. Timér tanimlayici-
nin plazma konsantrasyonu ile timor hiicre sayisi ara-
sinda dogru orantilt bir iligki olmalidir.

4. Tiumor hacminin degisikligine paralel olarak
plazma konsantrasyonu da degismelidir.

5. Normal plazma ve idrarda mevcut ise kon-
santrasyonu sabit olmali ve tim evreler i¢in saptanan
kanserli plazmadaki konsantrasyonlardan daha diisiik
olmalidir.

6. Yontemi kolay, tarama testine uygun ve
ucuz olmalidir.

Kanserin erken tanisinda ve klinik aktivitesinin
izlenmesinde % 100 duyarli ve % 100 6zgiil biyokim-
yasal bir timoér tanimlayicist heniiz bulunmusg degil-
dir. Bir ¢ok timdr tanimlayicisi, erken evrede degil,
metastaz olustuktan sonra pozitif olmaktadir. Bu ne-
denle ideal bir gostergec olarak kabul edilemezler.
Ancak fizik muayene, anamnez ve diger biofiziksel 6l-
¢iimlere yardimci bir test olarak hastaligin seyri ve
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Tablo - I

Timor Hiicresine Karsi Organizmanin Yaptig: Maddeler

MADDE NEOPLASTIK HASTALIK

DIGER BENIGN HASTALIKLAR

Muramidaz

Histiositik Lenfoma, Kolerektal Karsinoma

Alfa-2 II Ferritin

(Izoferritin)

Hidroksipirolin Yumusak doku ve Kemik metastazlar:
Heptaglobulin Tim Kanserler,

Bakir Lenfoma, Losemi

Alfa-1 Antitripsin Tim Kanserler

Monoblastik ve Myelomonoblastik Losemiler

Lenfoma, Hepatoma, Meme ve Pankreas Kanserleri

Chron Hastalig1

Kronik Renal Yetmezlik

Hepatit, Siroz ve Myokard Enfaktiisii

lliperparatiroidizm, Kemik
metabolizmas1 hastaliklar:
Enfeksiyon, Imflamasyon

Enfeksiyon, Anemi

Enfeksiyon, Imflamasyon

tedaviye cevabin izlenmesinde klinisyene yardimci
olmaktadair.

Tiumor belirleyicileri baslica ii¢ ana kategoride in-
celenebilir:

1. Timor hiicresine karsi organizmanin yaptigi
biyokimyasal maddeler: Bu maddeler tiimdre o6zgiin,
spesifik maddeler degillerdir. Ancak plazma ve diger
vicut sivilanndaki konsantrasyon degisimlerinin iz-
lenmesi yararli olabilir. Timdre organizmanin cevabi
icinde, tiimdre spesifik olmayan akut faz proteinlerini
sayabiliriz. Bunlar kaptaglobulin, alfa asitglikopro-
tein, alfa-1 antitripsin, seriilloplazmin ve C reaktif pro-
teindir. Solid timor i¢indeki makrofajlardan ve parga-
lanan notrofillerden salindigr diisiiniillen muramidaz,
hematolojik orijinli timorlerin tant ve takibinde ya-
rarli olan alfa-2 H Ferritin ve aminoasit kollojen
metabolizmas1 {rlinii olan hidroksipirolin bu kategori-
ye giren diger timdr tanimlayicilaridir (Tablo -I) (15).

2. Hiicre membraninda yer alan, fakat viicut si-
vilarina 0Olgiilebilir miktarda ge¢meyen maddeler: Bu
maddeler kanser hiicre membranlarinda mevcuttur,
ancak viicut sivilarina Olgiilebilir miktarlarda ge¢me-
diklerinden yalnizca indirekt olarak Olgiilebilirler. Bu
maddeler serumda bulunan bazi1 maddelerin reseptorii-
diirler. Timor hiicrelerinin membranmdaki T antijeni
reseptorlerini gdstermek i¢in komplike immiinolojik
testler gelistirilmistir. Ancak teknigin ¢ok zor ve pa-
halt olmasi bu testlerin klinik kullanima girmesini en-
gellemektedir. Kanser hiicresi temel proteini ile inkii-
be edilmis tiimdr hiicresini tanimasi ve hidroliz kapa-
sitesi olan enzimleri salgilamasi, lenfosite dayali 06l-
¢lim sisteminin esasinit teskil etmektedir. Enzimatik
hidroliz ile, ldkosit ig¢ine alman fluoresceindiacetate
maddesinden fluorescein ortaya ¢ikmakta ve polarize
15181 ¢evirmektedir. Bu yontemler ilging olmakla bir-
likte duyarlilik ve ozgiinliikleri kesinlik kazanmamis-
tir (21).

3. Tumor hiicreleri tarafindan viicut sivilarina
salman maddeler: Bu maddeler, hiicre membraninda
mevcut Sialoglikoprotein, hormon, enzim, antijen
ve antikor olabilecegi gibi biyolojik fonksiyonu ol-
mayan maddeler de olabilir. Timor tarafindan sali-
nir, ya da hiicre membranmdan dokiilerek viicut sivi-
larina gegerler. Giincel teknolojik kolayliklar sayesin-
de viicut sivilarinda kolay, giivenilir ve tekrarlanabilir
sekilde olgiilebilirler. Bu kategoriye giren ve baslica
dort alt kategoride toplanabilen, tiimdr tanimlayicila-
rindan klinik kullanima gegenler Tablo - H'de yer al-
maktadir (2, 1576, 18).

Tablolarda goriildigii gibi arastirma amaciyla
bir ¢ok tiimdr tanimlayicisi kullanilmakta ve listeye
hergiin yenisi eklenmektedir. Ancak klinisyene tedavi
planlama, evrelendirme ve hastalik aktivitesinin iz-
lenmesinde gercek anlamda yardimci ve yol gosterici
olan baglica alt1i timoér belirleyici tanimlanmistir.
Yaygin kullanim alant bulan bu maddelerin belli
basli o6zellikleri ve duyarliliklari asagida siralanmistir.

KARSINOEMBRIYONIK ANTIJEN
(CEA)

Gold ve Freedman tarafindan bulunan Beta-glo-
biilin fraksiyonunda bir glikoprotein olan Karsinoem-
briyonik Antijen en yaygin kullanilan bir timor ta-
nimlayicidir. Molekiiler agirligr 200000 dolayindadir.
Embriyonal bir protein olmakla birlikte, neoplastik
kosullarda da ortaya ¢ikar. CEA, gastrointestinal ka-
nal kolumnar epitel hiicrelerinde az miktarda iretilir.
Bu nedenle, normal ve neoplastik olgularda yalnizca
kantitatif bir farklilik gosterir. Baslangigta yetiskin
serumunda bulunan CEA'nin sadece kolorektal
kanserin varligt i¢in 0Ozgiil oldugu disinilmisti; an-
cak daha sonralar1 bu antijenin, ¢esitli malign timor-
lerde ve bazi benign kosullarda da saptandigi belirlen-
di. Serum CEA konsantrasyonu artist ile karakterize

Tiirkiye Klinikleri Cilt 6, Say1 2, 1986
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Tablo - II

ISI

Timor Hiicresi Tarafindan Viicut Sivilarina Salinan Maddeler (I)

MADDE NEOPLASTIK HASTALIK BENIGN HASTALIK
1. Hiicre Membran
Glikoproteinleri:
A Sialic Asid (NANA) Lenfoma, Lésemi, Melanoma, Akciger, Prostat, Kollagen Hastalik, Hemoliz, Myokard
Gi Kanserler, Jinekolojik Kanserler Infarktiisii
B- Beta-2 Mikroglobulin Lenfoma, Losemi, Multipl Myeloma Kollagen Hastaliklar, Kronik Renal
Yetmezlik
2. Hormonlar:
A- ACTH (N Terminal Akciger, Kolon, Pankreas, Over Cushing Hastalig1
veya Biiyliik ACTH)
B- ADH Akciger, Evving Sarkomu
C- Prolactine Renal Hiicreli Karsinom, Akciger, Meme Prolaktinoma
D- TSH Koryokarsinom. Mezotelyoma Pituiter
E- Kalsitonin Mediiller Tiroid Ca, Pankreas, Akciger (Oat Celi) _
F-  Eritropoetin Renal Hiicreli Karsinom, Nefroblastoma Myoma, Feokromositoma
G-  Parathormon Akciger, Bobrek, Karaciger Paratioid Adenom a
n- VMA Noroblastoma Feokromositoma
3. Enzimler:
A-  Prostatik Asit Prostat
Fosfataz
B- Plasental Alkalen Akciger, Over, Seminoma, Meme -
Fosfataz
C- 5'-Nukleotide Primer ve Sekonder Karaciger Timorleri
Fosfodiesteraz
D-  His tam i naz Tiroid Mediiller Ca intlamatuar Hastaliklar, Chron
Hastalig1
E- LDH, Kolon, Mide, Tiroid Kanserleri
F-  Noron Spesifik Akciger (Kigik hiicreli) Sinir Sistemi Nekrozu
Enolaz Noroendokrin Tiimérler
4. Antijenler:
A- Beta-HCG Koryokarsinoma, Teratokarsinoma, Disgerminoma -
(Testis, Over, Mcdiasten)
B- Alfa-HCG Karsinoid Sendrom -
C-  Alfa-Fetoprotein Hepatoselliiller Karsinoma Kronik Aktif Hepatit
Malign Teratoma Karaciger rejenerasyonu, Noral
tip delektleri, Intrauterin 6liim
D- Beta-Oncofetal Kolon, Melanoma, Endometrial Timérler Fotal doku
Antijen
E- Karsino Embriyonik Kolon, Pankreas, Mide, Akciger, Meme, Over inflamasyon, Ulseratif Kolit,
Antijen (CEA) Amfizem, S.
F- Doku Polipeptit Meme, Akciger, Kolon, Mide Hepatit, Siroz, Diabet

Antijen

Tiirkiye Klinikleri Cilt 6, Sayt 2, 1986
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Tablo -

KANSERIN ERKEN TANISINDA TUMOR TANIMLAYICILARI

3

CMANIn Normalden Yiiksek Goriilme Siklig:

CEA'y1 Yiikselten Kosullar

NEOPLAZMALAR

Kolon ve Rektum Karsinomasi
Pankreas Karsinomasi

Akciger Karsinomasi

Mide Karsinomasi

Meme Karsinomasi

Jinekolojik Kanserler

MALIGN OLMAYAN HASTALIKLAR

Kronik Obslnikfif Akciger Hastalig
Aktif Ulseratif Koiilis

Alkolik Siroz

Kolesisii

Rektai Polipler

Bcenign Meme Hastaliklar:
Pauikrcatit

Sihhatli Sigara i¢meyenler

Sthhatli Sigara Igenler

olan malign ve benign hastaliklar ve normalden yiik-
sek goriilme sikligr Tablo - IH'de yer almaktadir (1,5,
21).

Cesitli klinik arastirmalarda CEA diizeylerinin tii-
morin klinik evresi ve prognozu ile iliskisi gosteril-
mistir. Muntazam araliklarla yapilacak CEA olgiimleri
ile klinik semptomlardan aylarca Once niiksleri be-
lirlemek mimkiin olmustur (o, 9). En yiiksek degerler
ise hepatik ve kemik metastazlari ile seyreden olgular-
da belirlenmistir (9).

CEA tek basina kanser tanisinda tarama testi
olarak kullanilabilecek kadar duyarli ve ozgiil degil-
dir. Ancak CEA konsantrasyonunun normal degerin
5-10 kati yiksek konsantrasyonlarda saptanmasi ma-
lignite olasiligim kuvvetlendirmektedir. Cesitli aras-
tiricilar  kolerektal ve akciger kokenli malignitelerde
CEA olgtiimlerinin klinik evrelendirmede de yardimc:
olabilecegini onermektedir (1, 5, 6, 7, 11). Timorin
cerrahi ¢ikarilmasindan sonra CE A seviyelerinin diis-
meye basladigi ve 14 hafta iginde normal diizeye
ulastig1 bildirilmistir. CEA diizeyinde yeni bir yiiksel-
me, erken bir niiksiin habercisi olmaktadir (9,19).

CEA o0l¢imii i¢in immiinoassay ve g¢ift antikor
yontemleri kullanilmaktadir. Cesitli timorler tarafin-
dan iiretilen CEA'lar birbirine benzemediginden, fark-
l1 antikor Uretimine neden olmaktadir; yontemler
arasindaki farklililk buradan kaynaklanmaktadir. Bu
nedenle her laboratuvarin kendi normal degerini belir-
lemesi Onerilmektedir.

Normalden Yiiksek Goriillme Siklig

% 72-81
% 91
% 76
% 61
%47
% 65

% 57
%31
% 70
% 44
% 48
% 34
% 53
% 3
% 19

ALFA-FOTOPROTEIN

Tek polipeptit zincirli bir glikoprotein olan
alfa-fotoprotein 70.000 dalton molekiil agirlgmda bir
fotal antijendir. Embriyonel yolk saik, fotal karaciger
ve ¢ok az miktarda hepatositlerde bulunmaktadir.
Fotiiste albuminden sonra en yogun konsantrasyonda
bulunan alfa-fotoproteinin maternal antikorlara karsi
koruyucu gorev yaptigir sanilmaktadir. Fotis alfa-fo-
lopretein diizeyi 13. hafta civarinda en yiiksek diizeye
ulasir. Dogumdan sonra normal diizeye inmesi igin
6-12 ay gec¢mesi gerekir. AFP normal serumda, enzi-
mimmiinoassay veya radioimmunoassay yoOntemleri
ile saptanabilir. Normal eriskinlerde normalin {st
sinirt 40 ng/ml olarak belirlenmistir (20).

Alfa-fotoprotein ile ilgili klinik tani c¢alismalar:
iki ayr1 baslik altinda toplanabilir:

1. Antenatal Tani: Spina bifida, anencephali gi-
bi noral tip defektlerinin dnceden belirlenmesi, intra-
uterin fotal 6liimlerin saptanmasi, birden fazla gebe-
liklerin ortaya konmasi ve trofoblastik hastaliklardan
ayrilmasinda alfa-fétopretein yararli olabilir.

2. Tumor isareti olarak: En fazla primer karaci-
ger kanserinde deger kazanmaktadir. Siroz ve kronik
hepatit olgulannda da orta derecede yiikselmekle bir-
likte, karaciger kanserlerinin % 89'unda ¢ok yiiksek
degerlere ulagmaktadir. Yalanci negatif netice % 3 do-
layindadir. Siroz zemininde gelismemis primer kara-
ciger kanserlerinde yalanci negatif sonug¢ % 45'e ka-
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dar ¢ikabilir (13). Bazi testis ve over kanserleri biiyiik
miktarda alfa-fotoprotein iretirler. Testis teratokarsi-
noma olgularinin % 75'inde alfa-fétoprotein diizeyi
40 ng/ml diizeyinin tizerindedir. Safra yollar1 kanser-
lerinin % 15'inde yiliksek alfa-fétoprotein diizeylerine
rastlanir (14).

Alfa-fotoprotein diizeyi tedavinin takibinde de
kullanilabilir. Hepatoselliiler karsinoma ve testis kan-
serlerinde klinik cevap ile alfa-fotoprotein diizeyi ara-
sinda 6nemli korrelasyon oldugunu bildirir arastirilar
birbirini izlemektedir (18). Kronik Aktif Hepatit
olgularinin % 31'inde, Ulseratif Kolitis'in % 16'sinda
yiksek bulunmasi ise tiimdre o6zgiil olmadigina delil-
dir (14, 21).

INSAN KORYONIK GONADOTROPINIi
(HCG)

HCG, normal plasentanin sinsitiyotrofoblastlarin-
dan ve kismen de sitotrofoblastlan tarafindan sentez
edilmektedir. Az miktarda hCG'ye benzer madde
testis ve hipofizde de bulunmustur. hCG'nin kova-
lan baglanmis iki alt dnitesi vardir. Alfa alt initesi,
molekiil agirligt 14900 olup, LH-FSH ve TSH hor-
monlarinin alfa subiinitelerine benzerlik gdsterir. Beta
subiinitesi 23.000 molekiil agirligindadir ve LH hor-
monunun beta subiinitesinden, karboksi terminalinde
30 aminoasit daha fazla ihtiva etmesi ile farklilik gos-
terir (14).

hCG'nin beta alt initesi koryokarsinoma ve non
seminomatdz testis timo6rlerinde ¢ok miktarda sentez
edildiginden timdr isareti olarak yaygin kullanim
alant bulmustur. Testis tiimorlerinden koryokarsino-
mada % 94 oraninda 6lgiilebilir diizeyde hCG sapta-
nir. Embriyonel karsinoma ve karisik hiicreli teratoma
olgularinin ise yaklagik 2/3'i beta hCG salgilarlar. Al-
fa-fotoprotein ile kombine kullanildig:r takdirde
non-seminoma testis kanserlerinin % 85-90'inda bu
iki timor tanimlayicisindan birinin miisbet olmasi
beklenir (13,14).

Mol Hidatiform ve koryokarsinomay1 igeren
gestasyonel trofoblastik hastaliklar erken donemde
tedavi edilirse kemoterapi ve cerrahi tedavi ile kiiratif
anlamda tedavi edilebilirler. Seri Beta-hCG dlgiimleri
tedaviye cevabin izlenmesinde ve hastaligin tekrarinin
saptanmasinda yararlt olur. Mol Hidatiform bosaltil-
diktan sonra, hCG'nin progresif olarak yiikselmesi ve-
ya alt1 haftadan fazla yiiksek kalmas1 yetersiz tedaviyi
veya niiksii distindirir (14). Trofoblastik tiimdrlerde
oldugu kadar mide, karaciger, pankreas, ovaryum ve
meme kanserli hastalarin serumlarinda da disik di-
zeyde hCG saptanmistir. Ancak bu timdrler igin Be-
ta-hCG tayini sinirli bir klinik degere sahiptir.

PROSTATIK ASIT FOSFATAZ (PAP)

Kan hiicrelerinde, karaciger, dalak ve bobreklerde
bulunan bir enzim olan PAP, prostat epitel hiicrelerin-
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de ve prostat salgisinda yogun konsantrasyonlarda
saptanir. Normalde serumda c¢ok diisiik diizeylerde
asit fosfataz aktivitesi vardir. Prostatin malign degi-
simi sirasinda, bu enzim hiicreler aras1 bosluga ve ka-
na salinir. PAP'm dlgilmesinde enzimatik ve rodyo-
immunassay yontemleri kullanilir. Enzimatik yontem,
enzim aktivitesinin stabil olmamasi ve bir¢ok izomer-
lerinin bulunmamast nedeniyle sinirli bilgi vermekte-
dir. Solid faz radyoimmunassay yoOntemlerinin gelis-
mesi ile PAP testinin duyarliligi ve giivenilirligi
artmistir. Arastirmalara gore tanidaki ozgillik % 94,
duyarlilik ise % 70'dir. Ancak % 5-6 oranindaki yanlis
pozitif sonug¢ dahi, PAP"1 ideal bir timdr tanimlayicisi
olmaktan uzaklastirir (3, 8, 21).

Serum PAP testinin prostat kanserini saptamada-
ki duyarliligi, hastaligin klinik evresine bagimli olarak
da degismektedir. D evresinde olgularin % 80-90"1
yiksek PAP ol¢iimleri verirken, A ve B evresinde olgu-
larin ancak % 20-30'u yiksek PAP diizeyleri gosterir
(10, 12, 13). Genelde, timor kapsiil disina yayildigin-
da miisbetlik orani da artmaktadir (evre C ve D). Pros-
tat kanserinde yasam siiresi erken tani ile dogrudan
iliskilidir. A evresinde 10 yillik yasam % 90 iken, D
evresinde 5 yillik yasam % 6-30'a diiser. Rastgele se-
¢ilmis hastalarda 6zgiilligii % 94 olan ve erken evre-
lerde % 70-80 oranda yalanci negatif veren bir testin
tarama testi olarak kullamlamiyacagi ac¢iktir. Ancak
yiksek riskli populasyonda yani 70 yasin istiindeki
erkek hastalarda ve prostatik nodiilii olan olgularda
testin duyarliligi artmaktadir (3, 8, 10, 12). Nodul
olan sahista pozitif test elde edilirse bu olgunun karsi-
nom olma olasiligr % 93 olmaktadir. Benign prostat
hiperplazili olgularin bir kisminda da yanlis pozitif
sonug¢lar alinmasi, PAP aktivitesinin Ol¢iimi i¢in
daha o6zglil immiinolojik yodntemlerin bulunmasini
gerekli kilmaktadir.

LIPIDE BAGLI SIALIK ASIT (LSA)

Sialik asit, piriivik asidin monnozamin ile bir kon-
dansasyon iriini, 9 karbonlu bir tiirev monosakkaridi
olan ndrominik asitten tiireyen bir bilesikler ailesidir
(17). Norominik asidin asetillesmis bir sekli olan sia-
lik asidin diger adi N-Asetil-Norominik Asit (NANA)'
dir. Sialik asidin insan ve hayvan viicudunda glikopro-
teinlerin, gangliosidlerin ve az miktarda da tiirev oligo
ve polisakkaridlerin ig¢inde yer aldigi, bunun disinda
CMP-Sialik Asit ve Serbest Sialik Asit halinde bulun-
dugu bildirilmistir (17).

Hepatomal1 fare serumlarinda, sialogangliosidle-
rin yiiksek diizeyde bulunduklarini ilk defa Skipski
ve arkadaglari gosterdi. Daha sonra Dnistrian, hepa-
toma hiicre membranlarinin, normal karaciger hiicresi
membranlanna kiyasla daha yiliksek oranda sialogang-
liosid igerdiklerini kanitladi. Bu sonuglar, kandaki
sialoganliosidlerin artisinin tiimor hiicrelerinden kay-
naklanabilecegi goriisiinii ortaya c¢ikardilar. Konu ile
ilgili arastirilar birbirini izledi. Cesitli arastiricilar
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meme kanseri, prostat kanseri, mesane kanseri, malign
melanoma, lefoma ve kolon kanserlerinde yiiksek se-
rum sialik asit diizeylerinin saptandigin: bildirdiler (4,
17). Mayo klinikte yapilan bir ¢aligsmada metastatik
kolorektal kanserli olgularin % 87'sinde yiiksek LS A
diizeyleri saptanmistir. Lokalize hastalikta ise oran
% 28 bulunmustur (4). Sialik asit dl¢iimlerinin sadece
taniya yardimci degil, ayni zamanda tiimd6rin evrelen-
dirme, prognoz ve erken niiksiim belirleyici olarak ya-
rarl1 olduguna deygin sonug¢lar yayinlanmistir (17).
Ancak sialik asidin belli bir timdr tipi i¢in 6zgiil ol-
mayis1 ve malign olmayan hastaliklarda da % 32'ye
varan oranda yiiksek bulunusu, bir timdr tanimlayici
olarak degerini sinirlamaktadir (4). LSA dizeyi ti-
moriin yayginhig:r ile korrelasyon goéstermektedir. Bu
nedenle timodriin tedaviye verdigi cevabin izlenmesin-

de yararli bir gostergegtir. Ozellikle diger tiimér ta-

KANSERIN ERKEN TANISINDA TUMOR TANIMLAYICILARI

nimlayicilart ile birlikte kullanildig:r takdirde yanlis
negatif sonuglar 6nemli &lg¢iide azalmaktadir. Normal
CEA o0Olgimleri veren kolorektal kanserlerinde LS A"
nin yiliksek bulunusu ve timoriin yayginligr ile LSA

konsantrasyonunun degismesi buna érnektir (4).

Sonug¢ olarak, neoplastik hastaliklarin tanisinda,
evrelendirmesinde ve prognozun belirlenmesinde ya-
rarl1 oldugu ileri siiriilen bir¢ok tiimdr tanimlayici kul-
lanilmaktadir. Ancak, bu testlerin biiylik bir ¢ogunlu-
gu duyarhilik ve 6zgiilliik niteligine birlikte sahip de-
gildir. Bu nedenle, tarama testlerinde yiiksek oranda
yanlis negatif sonug¢lar alinmaktadir. Vurgulanmasi
gereken, timor isaretlerinin, timor tanisint koymak
yerine, diger ydntemler ile tanis1 konmus olgularda,
tedaviye cevabin izlenmesi ve hastaligin yayginliginin

belirlenmesinde yararlioldugudur.
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