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Çocukluk Çağı Akut Lösemi ve
Malign Lenfomalarında Serum

Dönüştürücü Büyüme Faktörü-Beta 1
Düzeylerinin Önemi

ÖÖZZEETT  AAmmaaçç::  Dönüştürücü büyüme faktörü-beta [transforming growth faktör-beta (TGF-β)], hematolojik
malignitelerin patogenezinde önemli rol oynamaktadır. Bu araştırmanın amacı, akut lösemi ve malign len-
foma tanısı almış çocuk hastalarda, tanı anındaki ve remisyondaki serum TGF-β1 düzeylerinin öneminin be-
lirlenmesidir. GGeerreeçç  vvee  YYöönntteemmlleerr::  Ocak 2006-Aralık 2010 tarihleri arasında, Ankara Üniversitesi Tıp
Fakültesi Çocuk Onkoloji Bilim Dalı’nda tanı alıp tedavisi yapılan 12 akut lösemi ve 16 malign lenfomalı
hasta araştırmaya alındı. Serum TGF-β1 düzeyleri ELISA yöntemi ile belirlendi ve sonuçlar 20 sağlıklı kont-
rol ile karşılaştırıldı. BBuullgguullaarr::  Akut lösemi grubunda, tanı anındaki ortalama TGF-β1 düzeyi (8,067±3,820
pg/mL), remisyondaki (17,663±9,547 pg/mL) ve kontrol grubundakilere (21,565±7,910 pg/mL) göre istatis-
tiksel olarak anlamlı şekilde düşük bulundu (sırasıyla p=0,015 ve p<0,001). Akut lösemi grubunda tanı anın-
daki serum TGF-β1 düzeyleri ile beyaz küre, hemoglobin, trombosit ve laktat dehidrogenaz düzeyleri arasında
ilişki saptanmadı. Hodgkin lenfoma grubunda, tanı anındaki ortalama TGF-β1 düzeyi (19,015±4,035 pg/mL)
remisyondakine (22,942±6,805 pg/mL) göre düşük bulundu. Non-Hodgkin lenfoma grubunda ise tanı anın-
daki ortalama TGF-β1 düzeyi (17,937±7,167 pg/mL) remisyondakine (16,055±7,435 pg/mL) göre yüksek bu-
lundu. Hodgkin lenfoma ve non-Hodgkin lenfoma gruplarında tanı anı ve remisyondaki TGF-β1 düzeyleri
arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı (sırasıyla p=0,173 ve 0,779). Malign lenfoma grubunda,
tanı anındaki serum TGF-β1 düzeyleri ile eritrosit sedimentasyon hızı ve laktat dehidrogenaz düzeyleri ara-
sında ilişki saptanmadı. SSoonnuuçç::  Akut lösemi grubunun tanı anındaki serum TGF-β1 düzeyi, remisyondaki ve
kontrol grubundakilere göre anlamlı şekilde düşük saptanmıştır. Serum TGF-β1 düzeyinin, çocukluk çağı
akut lösemilerinde tedaviye yanıtın izlenmesinde yararlı bir parametre olarak kullanılabileceği düşünülm-
üştür.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Lösemi; lenfoma; dönüştürücü büyüme faktörü beta

AABBSS  TTRRAACCTT  OObbjjeeccttiivvee::  Transforming growth factor-beta (TGF-β) seems to play an important role in the patho-
genesis of hematological malignancies. The aim of this study was to evaluate the importance of serum levels of
TGF-β1 in children with acute leukemia and malignant lymphoma at diagnosis and in remission. MMaatteerriiaall  aanndd
MMeetthhooddss::  The serum levels of TGF-β1 were studied by ELISA in 12 children with acute leukemia and 16 children
with malignant lymphoma who were diagnosed and treated at Ankara University Faculty of Medicine, Divi-
sion of Pediatric Oncology between January 2006 and December 2010. Results were compared with 20 healthy
controls. RReessuullttss::  In acute leukemia group, the mean level of TGF-β1 at diagnosis (8.067±3.820 pg/mL) was sig-
nificantly lower compared with patients in remission (17.663±9.547 pg/mL) and control group (21.565±7.910
pg/mL) (p=0.015 and p<0.001, respectively). There were no relations between serum TGF-β1 levels and white
blood cell count, hemoglobin level, platelet count, and lactate dehydrogenase level in acute leukemia pa-
tients. In Hodgkin’s lymphoma group, the mean level of TGF-β1 at diagnosis (19.015±4.035 pg/mL) was lower
than in remission (22.942±6.805 pg/mL). The mean level of TGF-β1 at diagnosis (17.937±7.167 pg/mL) was
higher compared to remission (16.055±7.435 pg/mL) in non-Hodgkin’s lymphoma group. There were no sig-
nificant differences between serum levels of TGF-β1 at diagnosis and in remission in Hodgkin’s lymphoma and
non-Hodgkin’s lymphoma patients (p=0.173 and 0.779, respectively). There were no relations between serum
TGF-β1 levels and erythrocyte sedimentation rate and lactate dehydrogenase level in malignant lymphoma pa-
tients. CCoonncclluussiioonn:: In acute leukemia group, serum level of TGF-β1 at diagnosis  was significantly lower compared
with patients in remission and control group TGF-β1 might be a useful parameter in monitoring the treatment of
childhood acute leukemias.

KKeeyy  WWoorrddss::  Leukemia; lymphoma; transforming growth factor beta
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önüştürücü büyüme faktörü-beta [Trans-
forming growth faktör (TGF-β)] süper ai-
lesi, yapısal olarak ilişkili 30’dan fazla çok

işlevli proteinden oluşmaktadır. İnhibin/aktivin ai-
lesi, kemik morfojenik proteinler (KMP), glial
hücre kaynaklı nörotrofik faktör [glial cell-derived
neurotrophic factor (GDNF)] ailesi, büyüme di-
feransiyasyon faktörleri (BDF) ve TGF-β’nın üç
izoformu (TGF-β1, 2 ve 3) bu süper ailenin üyele-
rindendir.1 TGF-β etkilerini, hücre yüzeyinde bu-
lunan ve TGF-β almaç 1, 2 ve 3 olarak bilinen üç
farklı almaca bağlanarak gerçekleştirmektedir.
Hücre içerisinde ise SMAD ve SMAD dışı sinyal
yollarını kullanmaktadır.2

TGF-β hücre diferansiyasyonu ve apoptozisi
uyararak, hücre döngüsünü duraklatarak doku ho-
meostazisinin ve genomik stabilitenin korunma-
sında önemli rol oynamaktadır.2 Bu etkileri ile daha
çok tümör baskılayıcı olarak görev yapsa da tü-
mörün gelişiminin geç aşamalarında, tümör geli-
şimini kolaylaştırıcı etkisi vardır ve bu durum
“TGF-β paradoksu” olarak anılmaktadır.3 Buna
sebep olarak almaç düzeyindeki değişiklikler ve
sinyal iletimindeki bozukluklar gösterilmektedir.4

Yapılan çalışmalar, TGF-β’nın tümör dokusunda
hücre dışı matriks depolanmasını artırdığını, an-
jiyogenez, invazyon ve metastaz gelişimini hız-
landırdığını, tümör dokusunda immün tolerans
gelişimine neden olduğunu göstermiştir.5 Solid
tümörlerin birçoğunun, fazla miktarlarda TGF-β
salgıladığı ve yüksek TGF-β düzeylerinin ileri
evre hastalık ve düşük sağkalım ile ilişkili olduğu
saptanmıştır.6 TGF-β’nın paradoksal etkisi sadece
solid tümörlerde değil, hematolojik malignitelerde
de görülmektedir.7,8 SMAD sinyal iletimindeki bo-
zuklukların lökomogenez, almaç düzeyindeki de-
ğişikliklerin ve TGF-β etkinliğindeki artışın ise
malign lenfoma (ML) gelişimi ile ilişkili olduğu bil-
dirilmiştir.8-14

Yukarıda belirtilen çalışmalar çoğunlukla eriş-
kin hastalarda yapılmış olup, çocukluk çağı hema-
tolojik maligniteleri ile TGF-β ilişkisine ait veriler
kısıtlıdır. Ayrıca erişkin ve çocukluk çağı lösemi ve
ML’leri karşılaştırıldığında klinik özellikler, tedavi
sonuçları ve prognoz açısından önemli farklılıklar
vardır. Bu çalışmanın amacı, çocukluk çağı hema-

tolojik malignitelerinde serum TGF-β1 düzeyleri-
nin önemini belirlemektir.

GEREÇ VE YÖNTEMLER

HASTA SEÇİMİ VE VERİLERİN TOPLANMASI

Ocak 2006-Aralık 2010 tarihleri arasında hastane-
mizde tanı alıp tedavisi yapılan 12 akut lösemi (AL)
[sekiz akut lenfoblastik lösemi (ALL), dört akut mi-
yeloid lösemi (AML)] ve 16 ML [altı Hodgkin len-
foma (HL), 10 non-Hodgkin lenfoma (NHL)]
hastasına ait dosya verileri ile tanı ve remisyon dö-
nemlerinde alınıp saklanmış olan serum örnekleri
retrospektif olarak toplandı. Serum örneklerinden
TGF-β1 düzeyleri çalışıldı. Sonuçlar, hastanemize
belirli aralıklarla sağlık kontrolü ve/veya aşı için
başvuran benzer yaşlarda 20 sağlıklı kontrolün
serum TGF-β1 düzeyleri ile karşılaştırıldı. AL ve
ML tanısı için gerekli olan tetkikler ve evrelen-
dirme işlemleri genel prensiplere göre yapıldı.15-20

Remisyon ölçütleri tedavi protokollerine uygun
olarak belirlendi.21-24 Çalışma için etik kurul onayı
Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Girişimsel Ol-
mayan Klinik Araştırmalar Değerlendirme Komis-
yonu’ndan alındı ve Helsinki Deklarasyonu 2008
prensiplerine uygun olarak yapıldı. Çalışmaya
dâhil edilen tüm hastaların ve sağlıklı kontrol
grubundaki çocukların ebeveynlerinden “bilgilen-
dirilmiş olur” alındı.

SERUM TGF-β1 DÜZEYLERİNİN BELİRLENMESİ

Çalışmaya dâhil edilen hastaların tanı ve remisyon
dönemlerinde alınıp, -20°C’de saklanmış olan
serum örnekleri kullanıldı. Serum TGF-β1 düzey-
leri özel kit (Bender MedSystems Human TGF-β1
Instant ELISA kit; Viyana, Avusturya) kullanılarak
ELISA yöntemi ile belirlendi. 

İSTATİSTİKSEL ANALİZ

İstatistiksel analiz SPSS 11.5 programı kullanılarak
yapıldı. Tanımlayıcı istatistik olarak sürekli değiş-
kenler ortalama±standart sapma, kategorik değiş-
kenler ise sayı (n) ve yüzde değer (%) biçiminde
gösterildi. Örneklem büyüklükleri göz önüne alı-
narak nonparametrik testler tercih edildi. Sürekli
değişkenlerin gruplar arasındaki farklılığının araş-
tırılmasında bağımsız gruplarda Mann-Whitney U,
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bağımlı gruplarda ise Wilcoxon işaretli sıralar test-
leri kullanıldı. Grup içi değişkenlerin korelasyonu
Spearman korelasyon analizi ile değerlendirildi.
p<0,05 olması istatistiksel olarak anlamlı kabul
edildi.

BULGULAR

HASTA ÖZELLİKLERİ

AL hastalarında ortalama yaş 9,79±4,47 (1,5-15,5)
yıl idi ve hastaların %58’i erkekti (yedi erkek, beş
kız). İki ALL hastası “Children Cancer Group’s
(CCG) 106” protokolü, altı ALL hastası ise CCG
1961 protokolüne göre tedavi edilirken, tüm AML
hastaları CCG 2961 protokolüne göre tedavi
edildi.22,25,26 Remisyon AL hastalarında “ilk remis-
yon” olarak alındı ve ALL hastalarında indüksiyon
sonrası 28±7, AML hastalarında ise indüksiyon
sonrası 35±7 günde elde edildi. AL hastalarının
tanı anındaki demografik ve laboratuvar özellik-
leri Tablo 1’de görülmektedir.

ML hastalarında ortalama yaş 10,7±3,67 (3,3-
17,2) yıl idi ve hastaların %44’ü erkekti (yedi erkek,
dokuz kız). Bir HL hastası kombine vinkristin, pro-
karbazin, prednizolon, adriamisin (OPPA) ve sik-
lofosfamid, vinkristin, prokarbazin, prednizolon
(COPP) protokolleri ve etkilenmiş alan radyotera-
pisi ile beş HL hastası ise adriamisin, bleomisin,
vinblastin, dakarbazin (ABVD) protokolü ve etki-

lenmiş alan radyoterapisi ile tedavi edildi.27,28 Re-
misyon HL hastalarında “tam remisyon” olarak
alındı ve tüm hastalarda başlangıç tedavisi sonra-
sında remisyona ulaşıldı. T-hücreli NHL olan bir
hasta, Berlin-Frankfurt-Münih (BFM) NHL T-
hücre protokolü, B-hücreli NHL olan dört hasta,
Total Therapy B hücre protokolü ve yine B-hücreli
NHL olan dört hasta, “Pediatric Oncology Group
(POG) 9317” protokolüne göre tedavi edildi.29-31

ML hastalarının tanı anındaki demografik, klinik
ve laboratuvar özellikleri Tablo 2’de görülmekte-
dir.

SERUM TGF-β1 DÜZEYLERİ

AL hastalarının üçü remisyona girmediğinden do-
layı, serum TGF-β1 düzeyi sadece tanı anında çalı-
şıldı. Tanıdaki ortalama serum TGF-β1 düzeyi
(8,067±3,820 pg/mL) hem remisyondaki düzeye
(17,663±9,547 pg/mL) hem de kontrol grubuna
(21,565±7,910 pg/mL) göre anlamlı şekilde düşüktü
(sırasıyla p=0,015 ve p<0,001) (Şekil 1). Tanı anın-
daki serum TGF-β1 düzeyleri ile hemoglobin de-
ğeri, beyaz küre sayısı, trombosit sayısı ve laktat
dehidrogenaz (LDH) düzeyi arasında ilişki saptan-
madı (sırasıyla p=0,457, p=0,948, p=0,175 ve
p=0,391).

HL hastalarının tanı anındaki ortalama serum
TGF-β1 düzeyi (19,015±4,035 pg/mL), hem remis-
yondaki düzeye (22,942±6,805 pg/mL) hem de

Hasta Yaş Beyaz küre Hb Trombosit LDH
no (yıl) Cinsiyet Tanı (x103/mm3) (g/dL) (x103/mm3) (U/L)

1 15,5 E ALL, Pre-B hücreli 24,6 12,9 37,5 324

2 1,5 K ALL, Pre-B hücreli 226 9,3 31 755

3 7,1 E ALL, Pre-B hücreli 1,7 8,3 30 344

4 9,6 E ALL, Pre-B hücreli 71 8,4 103 1,055

5 15 E ALL, B hücreli 215 8 19 18,919

6 3,5 K ALL, B hücreli 13,2 8,5 95 4,636

7 8,2 E ALL, T hücreli 41,2 12,3 147 1,064

8 15 E ALL, T hücreli 210 10,7 27 2,698

9 8,6 E AML, M0 1,2 8,9 134 735

10 9,1 K AML, M0 65 10,3 36 2,053

11 13,5 K AML, M0 0,5 9,1 12 246

12 10,6 K AML, M4 66 7,2 11 607

TABLO 1: Akut lösemi hastalarının tanı anındaki demografik ve laboratuvar özellikleri.

ALL: Akut lenfoblastik lösemi; AML: Akut miyeloid lösemi; E: Erkek; Hb: Hemoglobin; K: Kız; LDH: Laktat dehidrogenaz.
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kontrol grubuna (21,565±7,910 pg/mL) göre dü-
şüktü, ancak istatistiksel olarak anlamlı fark göz-
lenmedi (sırasıyla p=0,173 ve p>0,05). Tanı
anındaki serum TGF-β1 düzeyleri ile eritrosit sedi-
mentasyon (ESH) hızı ve LDH düzeyi arasında
ilişki saptanmadı (sırasıyla p=0,072 ve 0,872).

NHL’li iki hasta remisyona girmediğinden
dolayı, serum TGF-β1 düzeyi sadece tanı anında
çalışıldı. Tanıdaki ortalama serum TGF-β1 düzeyi
(17,937±7,167 pg/mL) remisyondaki düzeye
(16,055±7,435 pg/mL) göre yüksek, kontrol gru-
buna (21,565±7,910 pg/mL) göre düşüktü, ancak
istatistiksel olarak anlamlı fark gözlenmedi (sıra-
sıyla p=0,779 ve p>0,05). Tanı anındaki serum TGF-
β1 düzeyleri ile ESH hızı ve LDH düzeyi arasında
ilişki saptanmadı (sırasıyla p=0,854 ve 0,934).

TARTIŞMA

Stimüle edici büyüme faktörlerine artmış duyarlı-
lık veya inhibitör özellikteki büyüme faktörlerine
karşı duyarlılık kaybı, normal hücrelerin lösemi
hücrelerine dönüşümüne neden olabilmektedir.8

TGF-β hematopoez üzerinde genel olarak baskıla-
yıcı etki göstermekle birlikte, lösemi hücreleri-
nin in vitro olarak TGF-β’ya karşı daha az duyarlı

oldukları saptanmıştır.32 Bu duyarlılık kaybına
neden olan farklı mekanizmalar tanımlanmıştır.
SMAD proteinlerindeki mutasyonların, TGF-β al-
maçlarının kaybının ve SMAD dışı sinyal yolak-
larının etkinleşmesinin lösemi hücrelerinin
sağkalımına yol açabileceği düşünülmüştür. Lin
ve ark., akut promiyelositik lösemide TGF-β sin-
yal iletiminin bozuk olduğunu göstermişlerdir.12

Hasta no Yaş (yıl) Cinsiyet Tanı Evre ESH (mm/h) LDH (U/L)

1 17,2 E NS-HL IV 16 386

2 6,9 E NS-HL IV 145 4,181

3 14 K NS-HL III 105 354

4 17 E NS-HL III 124 382

5 8,8 K NS-HL II 58 537

6 13,7 K MS-HL III 30 168

7 4,8 E BL II 4 379

8 7 K BL IV 18 1,570

9 11,5 K BL IV 86 343

10 10 K BL IV 100 1,200

11 3,3 K BL III 54 1,987

12 7,5 E BL II 10 204

13 6,6 K BL III 54 606

14 13,1 E BL IV 86 1,763

15 10,1 K BL IV 8 241

16 10,2 E T-hücreli III 30 1,778

TABLO 2: Malign lenfoma hastalarının tanı anındaki demografik, klinik ve laboratuvar özellikleri.

BL: Burkitt lenfoma; E: Erkek; ESH: Eritrosit sedimentasyon hızı; HL: Hodgkin lenfoma; K: Kız; LDH: Laktat dehidrogenaz; MS: Mikst sellüler; NS: Nodüler sklerozan.

ŞEKİL 1: Akut lösemi, malign lenfoma ve kontrol gruplarının serum TGF-β1
düzeyleri.
AL-T: Akut lösemi-tanı; AL-R: Akut lösemi-remisyon; HL-T: Hodgkin lenfoma-
tanı; HL-R: Hodgkin lenfoma-remisyon; NHL-T: Non-Hodgkin lenfoma-tanı;
NHL-R: Non-Hodgkin lenfoma-remisyon.
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SMAD4 genindeki mutasyonlar AML gelişimi ile
ilişkilendirilmiştir.14 AML/ETO onkoproteini
SMAD proteinleri ile etkileşmekte ve TGF-β gen
transkripsiyonunu engellemektedir.33 SMAD3 eks-
presyonundaki azalmanın T-hücreli lösemi gelişi-
minde rol oynadığı bulunmuştur.13

AL hastalarında, serum TGF-β düzeylerini
araştıran çok az sayıda çalışma bulunmaktadır ve
bu çalışmaların sonuçları birbirlerinden farklıdır.
Chen ve ark., AL tanısı alan erişkin hastalarda yap-
tıkları çalışmada, serum TGF-β1 düzeyinin tanı
anında anlamlı şekilde düşük olduğunu, remisyona
giren hastalarda normale döndüğünü ve rekürrens
geliştiğinde tekrar düştüğünü göstermişlerdir.34

TGF-β1’in, lösemi tedavisinin izleminde değerli
bir ölçüm olarak kullanılabileceği belirtilmiştir.34

ALL tanısı alan çocuk hastalarda yapılan bir çalış-
mada ise serum TGF-β1 düzeyleri anlamlı olma-
makla birlikte, kontrol grubuna göre yüksek
saptanmıştır. Aynı çalışmada ALL hastalarının
serum TGF-β3 düzeyleri kontrol grubuna göre an-
lamlı şekilde düşük bulunmuş, ancak prognoz açı-
sından önemi olmadığı belirtilmiştir.35

Bizim çalışmamızda AL hastalarının tanı
anındaki serum TGF-β1 düzeyi remisyondaki dü-
zeye ve kontrol grubuna göre anlamlı şekilde
düşük saptanmıştır. Lin ve ark.nın çalışmasına
benzer şekilde, düşük endojen TGF-β1 düzeyinin,
onkojenik moleküler değişikliklerin de varlı-
ğında, lösemi gelişiminde rolü olabileceği düşü-
nülmüştür.12 Tanı anındaki düşük serum düzeyi,
kemik iliği stromasının lösemi hücreleri tarafından
infiltre edilmesine ve hastalığın ilerlemesi aşama-
sında lösemi hücreleri tarafından otokrin/parakrin
yollarla tüketilmesine bağlı olabilir. Sağlıklı kemik
iliğinde TGF-β1 nötrofiller, monositler, dendritik
hücreler, mast hücreleri ve trombositlerden salgı-
lanmaktadır.5 Bu nedenle remisyonda yükselen
TGF-β1 düzeyi, kemik iliğinin sağlıklı hücreler ta-
rafından tekrar oluşturulması ile ilişkilendirilmiş-
tir. Serum TGF-β1 düzeyinin tedaviye alınan
yanıtın izleminde kullanılabilecek değerli bir pa-
rametre olabileceği düşünülmüştür.

TGF-β’nın sağlıklı lenfoid hücrelerde antipro-
liferatif ve proapoptotik etkileri bulunmaktadır.36

ML’lerde TGF-β’nın bu etkilerini kaybettiği,

tümör hücrelerinin TGF-β salgıladığı, ancak
tümör baskılayıcı etkilerine duyarsız oldukları
saptanmıştır.37 Bu duyarsızlığın TGF-β almaçları
ve sinyal moleküllerindeki değişikliklere bağlı
olabileceği belirtilmiştir.38,39 Ayrıca TGF-β’nın
tümör dokusu içerisinde anjiyogenezi artırarak ve
immün tolerans yaratarak tümörün büyümesinde
ve metastaz yapmasında önemli rol oynadığı gös-
terilmiştir.40,41

HL için karakteristik olan malign Reed-Sten-
berg hücreleri, birçok sitokin ve büyüme faktör-
leri salgıladığı gibi TGF-β da salgılamaktadır.
TGF-β özellikle nodüler sklerozan tip HL’de yük-
sek aktiviteye sahip olup anjiyogenez, immün to-
lerans gelişimi ve fibröz bantların oluşumundan
sorumludur.40,42 HL hastalarında serum TGF-β dü-
zeylerini araştıran çalışmalar ise oldukça kısıtlıdır.

Bizim çalışmamızda, HL hastalarında tanı
anındaki serum TGF-β1 düzeyi, remisyondaki dü-
zeye ve kontrol grubuna göre düşük bulunmuş,
ancak anlamlı fark saptanmamıştır. Hastaların
%83’ünün nodüler sklerozan tip HL olduğu göz
önüne alındığında; TGF-β1’in tümör dokusu içeri-
sinde tüketildiği, fibröz bant gelişimini ve hastalı-
ğın ilerlemesini sağladığı düşünülmüştür. Serum
TGF-β1 düzeyi ile ESH, LDH ve hastalığın evresi
arasında korelasyon saptanmamıştır.

TGF-β NHL patogenezinde de rol almaktadır.
Woszczyk ve ark., yüksek dereceli NHL’lerde TGF-
β1 etkinliğinin ve almaç ekspresyonunun arttığını
göstermişlerdir.9 Artmış serum TGF-β1 düzeyinin
düşük sağkalımla ilişkili olduğunu göstermiş ve
TGF-β’nın tümör dokusundaki anjiyogenezden ve
metastazdan sorumlu olduğunu öne sürmüşlerdir.

Bizim çalışmamızda, erişkin çalışmalarına
benzer şekilde, NHL hastalarında tanı anındaki
serum TGF-β1 düzeyleri, remisyondaki düzeylere
ve kontrol grubuna göre yüksek bulunmuş, ancak
anlamlı fark saptanmamıştır. TGF-β1’in tümör
dokusunda anjiyogenezden, büyümeden, immün
toleranstan ve metastazdan sorumlu olduğu düşü-
nülmüştür. Remisyonda serum düzeylerindeki
düşme ise azalan tümör yüküne bağlanmıştır.
Serum TGF-β1 düzeyleri ile ESH, LDH ve hastalık
evresi arasında korelasyon saptanmamıştır.
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TGF-β hematolojik malignitelerin patogenezinde
önemli rol oynamaktadır. Bu çalışmada, çocukluk
çağı hematolojik malignitelerinde tanı ve remis-
yondaki serum TGF-β1 düzeyleri araştırılmıştır. ML
hastalarımızdaki sonuçların istatistiksel olarak an-
lamlı bulunmayışının en olası nedeni, çalışmamızın
en önemli kısıtlayıcısı olan düşük hasta sayısıdır.

Ancak, bildiğimiz kadarıyla çocukluk çağı ML’de
serum TGF-β düzeyini araştıran ilk çalışma olması
nedeni ile önemlidir. AL hastalarındaki anlamlı so-
nuçlar da dikkate alındığında, çalışmamızın sonuç-
ları gelecekte yapılacak çalışmalar açısından değer
taşımaktadır. TGF-β serum düzeyi ile birlikte TGF-
β mRNA, TGF-β almaç ekspresyonu ve sinyal mo-
leküllerini de değerlendiren çok-merkezli ve geniş
örnekleme sahip çalışmalara ihtiyaç vardır.
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