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Ozet

Amag: Bas-boyunun yassi epite hiicreli kanserlerinc
(BBYEHKa), kan dolaiminda bulunan bazi tiimér belir-
leyicilerinin deserlendiriimesi.

Materyel ve Metod: Haziran-1996 ile Eylut997 tarihlel
arasinda tani ve tedavileri yapilan 25 BBYEHK&#st:
calisma grubunu, ggukh 25 kisi ise kontrol grubunu o-
lusturmwtur.  Karsinoembriyojenik  antijen (KE/
ferritin, alfa-1 antitripsin (AAT), alfat asit glikoprotei
(AAG), albumin ve pre-albumin’in (PAlIb) serum segiy
leri 6lctlmistiir. Temel géstergeler olarak; timor belirle-
yicilerinin ortalama serum seviyelerinin gaha ve kont-
rol gruplari arasinda farkli olup olm&tha, kanserin ba-
z1 patolojik 6zellikleri ile ilskili olup olmadgina ve
postopertaif donemde bir gigiklik olup olmadgina ba-
kilmistir.

Bulgular: Calisma grubunda istatistiki olarakAG ve AAT
seviyeleri kontrol grubuna gore yiksek, fakat PAdvi-
yeleri disuktir. Metastatik lenf nodu tutulumu olan olgu-
lardaki KEA seviyesi, olmayanlara gore istatistikarak
yuksektir.

Sonug: AAG, AAT ve PAIb’in BBYEHKa'larinda timéi
belirleyicisi olarak kullanilabileggni gosteren bazi bul-
gular saptanmasinagmmen, bunun kesimldugunu iler
surmek zordur. Bu ¢ahmadaki bulgular Umit verici \
ilerideki calsmalar igin cesaretlendiricidir.

Anahtar Kelimeler: Bas-boyun,
Yassi epitel relckarsinoma,
Tamor belirleyér
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Summary

Objective: To evaluate some circulating tumor markers ir
patients with head and neck cancer.

Materials and methods: The study group wascluding 2!
patients with head and neck cancer were consetyti
diagnosed and treated from June 1996 to Septt
1997, and the control group included 25 healthyqes
Serum levels of carcinoembryogenic antigen (CHé)
ritin, alpha-1 antitrypsin (AAT), alpha-1-acid ghbygro-
tein (AAG), haptoglobin (Hg), albumin and patumir
(PAIlb) were measured.

The min outcome measures are to find out if the
any difference of the mean levels of the tumor ree
between the control and study groups, to investigja
relationship between the tumor markers and theogpath
logical features of the cancer atalobserve the chan¢

in the levels of these markers the postoperativiege

Results: The levels of duringfAAG and AAT in the stud
group were statistically higher than control grdou the
level of PAlb wa lower. The level of CEA in the ca
with meastatic lymph node was statistically higher 1
in the cases without metastases.

Conclusion: Some evidence has been found that AAG, .
and PAIb may be used as circulating markers in laga
neck cancer, huit is difficult to say that these are cer
markers. The data in this caséhigpeful and encouragi
for future studies.

Key Words: Head and neck,
Squamous cell carcinoma,
Tumor markers
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Son 20-30 yildir bgboyun kanserlerinin

geleneksel tani ve tedavisindeki belirgin
gelismelere rgmen, bu hastalarin  yam
surelerinde anlamli  bir agti olmamstir. Bu

nedenle, bu sahadaki ginamalarda tim dikkatler,
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molekuler biyoloji, genetik ve immunoloji gibi
yeni alanlarda odaklangtir. Bu c¢alsmalarda,
toplumdaki risk gruplarini saptamak, kanseri
preklinik evrede veya mimkuin olgu kadar erken
klinik evrede tanimak, halen kullaniimakta olan

TKlin KB B 2003, 3
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geleneksel tedavi
yontemler gektirmek ve takiplerde reziduel
tumord, rekirrensleri ve ikincil primer timorleri
miamkin oldgunca erken dénemde tanimak
amaclanmytir.

1847 yihinda multiplmyelomal bir hastanin

idrarinda, Sir Henry Bence Jones’un kendi adi ile

anillan  proteini  gbstermi  olmasi  tumor

belirleyicilerinin klinik kullaniminda ilk adimdir

(1). 1960l yillarda “immuno-assay” yonteminin
bulunwu ile; timor belirleyicileri ¢gdas anlamda

kullaniimaya bglanmstir.

TUmor belirleyicileri; doku, serum veyagdir

yontemlerine alternatif yeni hicreli

Levent ERSEN ve Ark.

kanser antijeni seviyelerinin yiksek
oldugunu (3,9), alfa-2-HS glikoprotein

seviyelerinin tumor evresi ile paralel azalmasina
ragmen, albumin (Alb)'in timdr evresinden
bagimsiz olarak azaldini destekleyen (8)

calismalar da vardir.

Bu calsmanin amaci; laboyun yassi epitel
hicreli kanseri (BBYEHKa) olan hastalarda KEA,
Fr, AAT, AAG, Hg, Alb ve pre-albumin (PAIlb)
gibi timor Dbelirleyicilerinin seviyelerini ve bu
tumor belirleyicileri ile kanserin patolojik 0zdth
leri arasinda bir ki olup olmadgini argtirmak,
postoperatif (po) donemde bu timadr belirleyicile-

viicut sivilarindan elde edilen ve viicudun herhangi'Nin seéviyesinde bir dgsiklik olup olmadgini
bir dokusundan kaynaklanan tumérii tanimlayarak,39Z/emlemekiir.

klinik yaklasimda faydali olabilen molekillerdir
(2). Ideal bir tiimér belirleyicisi; hastalarin g@mn-
da kabul edilen normal limitlerin Gzerinde bulunan,
ama normal kilerde standart normal derlerin
Uzerine c¢cikmayan, hastgh duyarli bir gosterge

olmalidir (3). Hastalarin serumlarindan elde edilenBBYEHKa'sI

belirteclere, dolgmda bulunduklarindan “kan
dolasimindaki tumor belirleyicileri” denir. Ba

boyun kanserlerinde agtarilmis olan ve serumdan
elde edilen belli bgi timor belirleyicileri Tablo
1'de verilmstir (3).

Bas-boyun kanserleri igin; karsinoembriyojenik
antijen (KEAJ)in patolojik tani icin duyarli ve
0zgul olmadgl (3), aliesteraz, alkalin fosfotaz gibi
serum enzimlerinin anlamh sonuclargitaadgi
(3), imminglobulin G, M, D, E ve interldkin
reseptor seviyelerinin yeterince duyarli olnmadi
(3,4), tumor nekrozis faktor-alfa seviyelerindeki
artigin kanser evresi ile orantih olmadi(5), lipit
siyalik asitin tek bgina dgerlendirildiginde
yeterince duyarli ve 6zgul olmag (6)
bildirilmistir. Buna kagilik; ferritin  (Fr)’in
potansiyel bir timdr belirleyicisi olabilegimi
(3,7), alfa-1 antitripsin (AAT) ve alfa-1 asit
glikoprotein (AAG) gibi glikoproteinlerin kanser
evresi ile birlikte orantili olarak, ancak haptdgjlo
(Hg)'in kanser evresinden pensiz olarak artgini
(8), immunglobulin A'nin larenksin prekanseréz ve
nazofarenksin  kanserlerinde agttin  (3,4),
Ebstein-Barr virus antikoru titrelerinin nazofarenk
kanseri prognozu ile gkili oldugunu ve skuaméz
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Gerec ve Yontem

Haziran 1996 ile Eylul-1997 arasi donemde
Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi KBB Anabilim
Dalinda ard arda tanilar konan ve tedavi edilen
olan 25 hasta bu prospektif
argtirmanin cakma grubunu, 25 ghkh kisi ise
kontrol grubunu olgturmustur. TUm hastalar
cerrahi olarak tedavi edilgi hicbiri preoperatif
radyoterapi almangtir. Ancak 14 hastaya po
radyoterapi verilmi ve tim hastalarda radyoterapi
ameliyat sonrasindaki 3 ayda tamamlagimi
Calsma ve kontrol grubundaki olgularla ilgili
veriler Tablo 2'de gosterilngiir.

Bu calsmada tumor belirleyicisi olarak, KEA,
Fr, AAT, AAG, Hg, Alb and PAIb dgerlendirildi.
Tum olgulardan bilgilendirilm onay alindi. Se-
rum ornekleri kontrol grubunda onaydan hemen
sonra, ¢calma grubunda ise patolojik tani sonrasi
ve po 6. ayda alinarak biriktirildi. Fr ve KEA de-
gerleri, periferik venden elde edilen serumun bir
bolimunden farmakoloji laboratuarinda Biobak
firmasinin  “Immulite”  isimli  aleti ile
“chemiluminescent enzyme immunoasssay” yon-
temi ile dl¢uldl. Serumun bir kismindan ise biyo-
kimya laboratuarinda Bayer firmasinin “Technicon
Dax 72" aleti ile “spektrofotometrik” yéntemle Alb
degerleri calgildi. Kalan serum 6rneklerinden ise
diger tumor belirleyicileri icin bir serum bankasi
olusturularak, -76C’de buzdolabinda “ependorf”
tiplerinde saklandi. Po 6. ayda tium olgularin se-
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Tablo 1. Bas-boyun kanserlerinde agtarilan kan dolaimindaki timér belirticilerinden Bazilari (3).

Onkofetal proteinler Metabolik Urtinler
KEA Eritrosit poliaminaz
Alfa fetoprotein Immiin parametreler
Proteinler Immiinglobulinler
Ferritin Immiin kompleksler
B-protein Sitokinler and sitokin reseptdrleri
B-2-mikroglobulin (TNF,IL-2 reseptor)
Seruloplasmin Lipitler
Glikoproteinler LBSA
a-1-antitripsin ~ Onkolipitler
a-1-asit glikoprotein Viral belirticiler
a-2-HS glikoprotein Ebstein-Barr virusu
Pre-albumin Herpes simpleks virusu
Albumin Tumdrle iligkili antijenler
Haptoglobin YHK-Ag
Enzimler KA-Ag'leri
Alkaline fosfataz KA19-9
Katepsin-D KA-50
Laktat dehidrogenaz KA-125
Aliesteraz KA15-3
Lokosit elastaz Temel elementler
Fosfoheksoz izomeraz Ginko
Bakir

Adenozin deaminaz

Néron-spesifik enolaz Multipl belirticiler
Alkalin deoksiribonukleaz KEA, LBSA, YHK-Ag, KA-125

KEA, LBSA, YHK-Ag, LDH

Timidin kinaz '
Hormonlar KEA, LBSA, YHK-Ag, Ferritin
Kalsitonin LBSA, YHK-Ag .
Prostoglandinler ve prostasiklinler KEA, a-1-asit glikoprotein
KEA : Karsinoembriyojenik antijen
TNF : Tumor nekrozis faktor
iL - Interl6kin

LBSA : Lipide ba&l sialik asit
YHK-Ag : Yassl hicreli karsinoma antijeni
KA-Ag : Kanserle ilskili antijen
LDH : Laktat dehidrogenaz

rum ornekleri tamamlandiktan sonra, AAT, AAG, evresi cerrahi piyesin histopatolojik incelenmesi
Hg ve Palb seviyeleri biyokimya laboratuarinda sonucuna gore derlendirildi. T; ve T, olgularin
“nefelometrik” yontemle Behring firmasinin “ne- sayisi az oldgundan, T, T, ve T; olgulardan elde
felometri” aleti ile 6l¢ulda. edilen serumlardaki timor belirleyicileri seviyaler

Calsmanin ilk gamasinda, caima ile kontrol T4 'ol'gl'JIardan quIe edilgqlerle klastirldi.
gruplar arasinda tamér belirleyicilerinin seviygle [Statistiki degerlendirmeler icin, student T-test,

arasinda fark olup olmagdna bakildi. ikinci paired T-test ve varyans analizi testleri kullanild
asamada, tomor Dbelirleyicilerinin  ortalama

degerleri ile primer timorin evresi, boyun evresi Bulgular

ve tumorin diferansiyasyonu arasindakiliolup Calsma ve kontrol gruplarindan elde edilen

olmadgl argtinldi. Son gamada ise, tumdr ortalama tumor belirleyicileri derleri Tablo 3'de
belirleyicilerinin preoperatif ve po 6. ay ghkrleri gorulmektedir. Kontrol grubu ile kafastinldigin-
arasinda bir d#siklik olup olmadgl gozlemlendi.  da, bu belirleyiciler arasinda sadece AAG ve AAT
Tumor diferansiyasyonu, primer timor ile boyun seviyelerinin ¢calma grubunda istatistiki olarak

18 TKlin KB B 2003, 3
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Tablo 2. Kontrol ve ¢calgma grubuyla ilgili veriler.

Calisma grubu (n: 25) Kontrol grubu (n: 25)

Veri n % n %
Yas

Ortalamat SD 58+4.1 55+ 3.3

Aralik 40 - 80 40-72
Cinsiyet

Erkek 23 92 22 88

Kadin 2 8 3 12
Sigara akkanlig

Var 22 88 20 80

Yok 3 12 5 20
Tumor yerlgimi

Larenks 16 64

Oral kavite 4 16

Hipofarenks 3 12

Orofarenks 2 8
Primer timor evresi

T 1 4

T, 1 4

T3 6 24

Ty 17 68
Lenf nodu tutulumu

\N 11 44

N- 14 56
Differansiyasyon

Iyi 7 28

Orta 15 60

Kot 3 12

SD - Standart deviyasyon

anlamli derecede agdt| istatistiki olarak anlamli  kullaniimasina r@gmen, ygun calsmalara kagin
olmasa da KEA, Fr ve HG seviyelerinde de bazi bas-boyun kanserlerinde heniiz ideal bir timor
artglarin -~ oldygu saptandi. Alb ve Palb belirleyicisi bulunamangtir (10).

degerlerinde ise dfme gorulmesine —gmen, Kontrol grubu ile bgboyun kanserli
sadece Palb seviyesindekisdftin anlamh oldgu  pagtalann wmoer  belirleyicileri  seviyelerini

bulundu. karsilastiran calgmalarin sonuclari arasinda fikir
Primer tmor diferansiyasyonu ve evresi g0z birligi yoktur. Lenfoma ve l6semi gibi bazi
ondne alindiinda, herhangi bir timor belirleyici-  hematolojik malignitelerde yiiksek serum seviyesi
sinde anlamli bir fark olmagh saptandi (Tablo 4  saptanan Frnin, BBYEHK&'li hastalarda da kontrol
ve 5). Bununla birlikte boyun evresi dikkate alin- grubuna gore yilksek seviyede aidou gosteren
diginda, KEA seviyelerinin Nhastalarda Nolan- bazi calmalar mevcuttur (7,11-13). Bununla
lara g6re anlamli derecede ylksek @diulundu  pirlikte diger bir calsmada ise, bu farkin iki grup
(Tablo 6). Tumor belirleyicilerinin preoperatif ve zrasinda anlamii olmagl vurgulanmgtir (14). Bu
po 6. ay dgerleri arasinda anlamli bir fark bulu- calsmada da, caima grubundaki hastalarda Fr
namadi (Tablo 7). seviyelerinin kontrol grubu ile katastirldiginda
yuksek oldgu, fakat aradaki farkin anlamh

Tartisma 3
Vicudun dger bolumlerindeki kanserlerin olmadgi bulunmugtur.
bazilari icin  etkinlgi ispatlanmg  tGmor Fr ile ilgili bu belirsizlige kagin, AAT, AAG

belirleyicileri olmasina ve bunlarin rutin olarak ve KEA ile ilgili calismalarin hemen timiinde bu

TKlinJ ENT 2003, 3 19
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Tablo 3. Calsma ve kontrol grubunda ortalama
tumor belirticileri seviyeleri.

Standart

Tamor belirticileri  Ortalama  deviyasyon p

AAG (g/L)
Kontrol 1.01 0.31 <0.01
Calsma 1.30 0.37

AAT (g/L)
Kontrol 1.48 0.27 <0.001
Calsma 1.80 0.39

Albumin (g/dL)
Kontrol 4.36 0.33 > 0.05
Calsma 4.19 0.60

KEA (ng/mL)
Kontrol 2.02 1.08 > 0.05
Calsma 2.56 1.85

Ferritin (ng/mL)
Kontrol 82.96 61.91 >0.05
Calsma 143.51 79.13

Haptoglobin (g/L)
Kontrol 1.63 0.75 > 0.05
Calsma 2.07 0.92

Prealbumin

(mg/dL) 22.86 5.53 <0.05
Kontrol 19.45 5.39
Calsma

AAG: a-1 asit glikoprotein, AAT-1 antitripsin,
KEA: Karsinoembriyojenik antijen.

belirleyicilerin serum seviyeleri BBYEHKa'll hasta-
larda kontrol grubuna gore yiksek bulurgton
(8,12,13,15,16). Bizim ¢gimamizdaki bulgularda,
bu literatir bilgilerini desteklemektedir. Ancaksba
boyun kanserli hastalardaki KEA seviyesi yiksek-
ligi istatistiki olarak anlamli bulunmagtir.

Hg, Alb ve Palb ile ilgili cagmalar, kanserli
olgularda Hg'in anlamh oranda yuksek, Alb ve
Palb’in ise dgik olduzunu gostermektedir (14,16-
18). Bizim olgularimizda da kontrol grubuna goére
Hg yuksek bulunmg) ancak aradaki fark anlamli
olarak saptanmasgtir. Alb ve PAIb ise yine
calisma grubunda kontrol grubuna gore sdki
bulunmy ve sadece PAIb'deki dUstin istatistiki
olarak anlamli oldgu gorGimitar.

Bu bulgular, AAT, AAG ve PAIb’in
BBYEHKa'li olgularda timor belirleyicisi olarak
kullanilabilec&ini destekler niteliktedir.

Tumor belirleyicileri ile ilgili olarak yapilan
bazi calgmalarin amaci ise, tumoér belirleyicileri

20
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seviyesi ile tumdrun patolojik dzellikleri arasikila
iliskiyi arastirmak ve hastagin prognozu hakkinda
bilgi edinmektir. AAT, KEA, Alb ve PAlb ile
yapilan cakmalarda, tumoér belirleyicileri ile
timoérin  diferansiyasyonu  arasinda skl
bulunamamtir (7,8,11-17,19). er bir patolojik
kriter olarak primer tumér evresi dikkate
alindginda, tUmor evresine paralel olarak timor
belirleyicilerinin seviyelerinin artg bildirilmi stir
(7,8,12,15,16). Boyun lenf nodu metastazi
degerlendirildiginde ise, KEA, AAT, AAG ve Fr
seviyeleri ile lenf nodu tutulumu arasindaskli
olmadg literatirde vurgulanmiir (12,16,20,21).
Bu calsmada da timor belirleyicileri seviyeleri ile
primer tumor diferansiyasyonu ve evresi arasinda
anlamh bir ilgki saptanamargtir. Sadece KEA

Tablo 4. Tumoér differansiyasyonuna gére ortala-
ma timar belirticileri seviyeleri.

Standart
Tamor belirticileri Ortalama deviasyon p
AAG (g/L)
Tyi 1.20 0.25 > 0.05
Orta 1.36 0.44
Kotl 1.24 0.23
AAT (g/L)
Tyi 1.85 0.31 > 0.05
Orta 1.80 0.46
Kotl 1.72 0.29
Albumin (g/dL)
Iyi 4.06 0.40 >0.05
Orta 4.24 0.71
Kotl 4.23 0.32
KEA (ng/mL)
Tyi 2.08 1.66 >0.05
Orta 2.91 2.06
Kotl 1.86 0.68
Ferritin (ng/mL)
Tyi 110.36 70.19 > 0.05
Orta 170.15 24.26
Kotl 87.67 22.66
Haptoglobin (g/L)
Tyi 1.97 0.91 > 0.05
Orta 2.16 0.99
Kotl 1.86 0.83
Prealbumin (mg/dL)
Iyi 18.40 5.46 >0.05
Orta 19.41 5.51
Kotl 22.10 5.60

TKlin KB B 2003, 3
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Tablo 5. Primer tumor evresine gore ortalama Tablo 6. Lenf nodu tutulumuna gére ortalama

tumar belirticileri seviyeleri. tumar belirticileri seviyeleri.
Standart Standart
Tumor belirticileri Ortalama deviasyon p Tamér belirticileri Ortalama  deviasyon p
AAG (g/L) AAG (g/L)
Ty, T, Ts, 1.18 0.20 >0.05 N 1.37 0.42 >0.05
T4 1.36 0.42 N, 1.22 0.28
AAT (g/L) AAT (g/L)
Ty, T, Ta, 1.67 0.36 > 0.05 N 1.82 0.46 >0.05
T4 1.86 0.40 N, 1.78 0.30
Albumin (g/dL) Albumin (g/dL)
T, T, Ts, 4.25 0.46 >0.05 N 4.31 0.42 >0.05
T4 4.16 0.67 N, 4.03 0.76
KEA (ng/mL) KEA (ng/mL)
T, To, Ts, 241 1.74 >0.05 N 1.75 0.53 <0.05
T4 2.62 1.94 N, 3.19 2.25
Ferritin (ng/mL) Ferritin (ng/mL)
T, Ty, Ta, 148.12 48.12 > 0.05 N 105.30 58.96 >0.05
T4 141.36 41.33 N, 192.14 60.47
Haptoglobin (g/L) Haptoglobin (g/L)
Ty, T, Ts, 1.65 0.65 >0.05 N 2.16 0.94 >0.05
T4 2.27 0.72 N, 1.96 0.92
Prealbumin (mg/dL) Prealbumin (mg/dL)
T, To Ts, 19.84 5.84 >0.05 N 19.69 5.85 >0.05
T4 19.26 5.26 N 19.14 4.99
AAG: a-1 asit glikoprotein, AAT:a-1 antitripsin, KEA: AAG: o-1 asit glikoprotein, AAT:a-1 antitripsin, KEA:
Karsinoembriyojenik antijen. Karsinoembriyojenik antijen,

N.: Lenf nodu tutulumu yok, N Lenf nodu tutulumu var.

seviyeleri, lenf nodu tutulumu olan olgularda Tablo 7. Preoperatif ve postoperatif 6. ay timor
olmayanlara gore istatistiki olarak anlaml dereced belirticileri seviyeleri.
yuksek bulunmgtur. Bu bulgularin siginda, KEA

seviye-lerinin boyun metastaziningadeendiriime- S Standart
sinde dikkate alinabilegmi, fakat dier belirleyici- Z“A'go(fg?g"““'e” Ortalama__deviasyon __p
lerin bu agidan dgerinin olmadgl soylenebilir. Preop. 1.30 0.37 >0.05

Tumor belirleyicileri ile yapilan caimalardaki AATPC(’;}S" 6. ay 1.21 0.41
en Oonemli beklentilerden biri de; tedavi sonrasi  preop. 1.80 0.39 >0.05
rezidlel timord, rekirrensleri ve ikinci primerleri AleOS_tOF-/gL)ay 1.68 0.30

. L - umin (g
tanimada bu belirleyicileri agarmanin klinik Preop. 3.41 0.70 >0.05
Onemi olup olmaginin saptanmasidir. Bazi Postop. 6. ay 4.36 0.42
inidi KEA (ng/mL)

calismalar bl{ konuda. E:esargt "VeI‘ICIdII‘. Bu Preop. )56 185 ~0.05
calsmalara gore, tedavi oncesi yuksek bulunan  pgstop. 6. ay 251 1.85

timor belirleyicileri seviyeleri tedaviden sonra Ferritin (ng/mL)

.. .. e . Preop. 216.04 64.45 >0.05
dismekte ve ger rekirrens gorilirse tekrar tedavi Postop. 6. ay 162.92 43.75

oncesi seviyelerine yikselmektedir (13,15). Ancak Haptoglobin (g/L)

bizim sonuglarimiz bu bulgulan destekleme- ~ Preop. 2.07 0.92 >0.05
. e A . Postop. 6. ay 2.04 0.93

mektedir. Cunkiy bu c¢amada cerrahi oncesi  preaibumin (mg/dL)

degerler ile po 6. ayda saptanangdder arasinda Preop. 19.45 5.39 >0.05

anlamli bir fark bulunamarntir. Ayrica, tedavi Postop. 6. ay _20.17 536
AAG: a-1 asit glikoprotein, AATn-1 antitripsin, KEA:

sonrasi takip suremiz kisa ofgindan ve bu  arsinoembriyojenik antijen.
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Levent ERSEN ve Ark.

surede rekurrens gorilen olgumuz olngaablan
bu konuda da yorum yapilamagtmr.

Sonuglar
1. Bu calsmanin sonuclarina dayanilaraksba

boyun kanserlerinde klinik Gnemi olan herhangi bir
tumor belirleyicisinden kesin olarak bahsetmek

olanaksizdir.
2. AAG ve AATnin kanserli olgularda
derecede ylksek, PAIb’in ise stk

anlamli

bulunmasi, bu konuda cesaret vericidir.

3. Lenf nodu metastazlarinin @glendirilme-

sinde KEA yardimci olabilir.

teki calsmalar igin Umit vericidir ve bu konuda 15
daha kesin bulgulari elde etmek icin daha fazla

4. Bu calsmadan elde edilen veriler gelecek-

calismaya gereksinim oldiw kesindir.
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