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OZET

Calismamiz 25 saghkh, 14 malignileli, 44 benigu
hastalikly toplam 83 kisi iizerinde yapumistir. Saglkly
kontrol grubunda ortalama Hb F degeri % 1.10+0.6
bulunmustur. Benign hastalik  grubunda  bulunan
%1.94+0.36 degeri anlamli olarak yiiksektir, malign
%3.19+1.74 degeri ise

her iki grupla kiyaslandiginda anlamh olarak yiiksek

hastalik gurubunda bulunan

bulunmustur. Kolon, Tiroid ve Mide kanserli has-
talarin postoperatif olarak élgiilen Hb F degerlerinde
belirgin bir diisiis goze ¢arpmakladir. Elde edilen
sonuglara goére Fetal Hemoglobin, malign has-
taliklarin 6n tamisinda ve tedavinin takibinde has-
sasiyeti yiiksek ancak spesifik olmayan bir tiimor

belirleyicidir.
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Son yillarda tiimoéral dokular tarafindan
salgilanan bir ¢cok maddenin serumda tespiti yada
bazi hormon ve enzim seviyelerinin yiikselmesi,
erken teshis ve tedavinin planlanmasinda 6nem
kazanmistir. Malignité tasiyan hastalarda herhangi
Fetal
Hemoglobin seviyelerinde yiikselme oldugu bildiril-

mektedir.

bir hematolojik patoloji olmaksizin
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SUMMARY

Our study was applied on 25 healthy patients, 14
patients have Malignancy, 44 paliens who have
Benign disease, over 83 paliens totally. In the healthy
control group, the value of Hb F was found as
% 1.10+0.6. Tlie value of Benign disease group that
was found % 1.94+0.36 is higher significantly. Tlie
value of Malign disease group was found
%3.19 £1.74 when this value was compared whith
the other two, it was found significantly the highest.
Tliere is an obvious decrease seen in the value ofHbF
after the operations of the patients who have Colon,
Tliyroid and Stomach cancer. According to the result
that whe had, Fetal Hemoglobin isn't a spesific but
highly sensitive tumor marker in the early diagnosis
and treatment of the Malignant disease.
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Fetal eritrositlerde bulunan Fetal Hemoglobin
(Hb F) embriyonel hayatin iiciincii ayindan itibaren
mevecut hemoglobinin biiyiik kismini teskil etmek-
tedir. Dogum sirasinda hemoglobinin %655-85'i
Fetal Hemoglobindir. Dogumdan sonra gama zin-
ciri sentezi azaldigindan Hb F yiizdesi siiratle
diismeye baslar. Altinci ayda %]10'un altindadir, bir
yasinda  %l'in diiser.  Yetiskinlerdeki
seviyeside bu diizeyde seyreder. Adult hemoglobini
olan Hb A'dan farki Globin molekiiliindeki f3 zin-
cirinin yerinde 7 zincirinin olmasidir. Fetal
Hemoglobin, en 6nemli 6zelligi olan alkali ortama
direncli olusu nedeni ile alkali denatiirasyon testiile
tayin edilebilmektedir (13,16).
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1970'li yillardan beri Fetal Hemoglobinin
tiimor belirleyici 6zelligi konusunda muhtelif
dokular
tarafindan salgilanan yada daha uzak bir ihtimalle

calismalar  yapilmaktadir. Tiimoéral
tilmor hiicrelerinin humoral uyaris1 sonucu baska
dokular tarafindan saliverilen protein, enzim, veya
hormon niteligindeki maddelerini tiimor belirleyici
olarak tanimlanmasi ilk olarak 1960 yillarinda
yapilmistir. Bu belirleyiciler malign hastaligin
teshisinde, tedavisinin planlanmasi ve takibinde
onemli bir yol gosterici olmustur. Calisamiz Hb F'in
tiimor markeri olarak degerini arastirmaya yonelik-

tir (5,14).

MATERYAL VE METOD

Calisma 25 saghkl, 58 hastaligi meycut olan 83
Saghkh
olusturulan ilk grup kontrol grubu olarak kabul edil-

kisi iizerinde yapilmistir. kisilerden
mistir. Bu gruptaki Kisiler hastanemiz Saghk
Kurulu'na saghk raporu almak iizere miiracaat eden
sthhatli kisiler arasindan rastgele secilmislerdir.
ikinci

44'ii  benign

gruptaki 58 klinik hastasinin 14'ii malign,
hastalik
Hemoglobin alkali denatiirasyon teknigi ile tayin

tasimakta idi. Fetal

edilerek total hemoglobinin yiizdesi olarak belirtil-
di.

BULGULAR

Gruplarda tespit edilen Hb F ortalama deger-
leri Tablo I'de belirtilmistir.

25 saghkh kisiden olusan kontrol grubunda
bulunan Hb F degerleri %00.50-1.70 arasinda
degisiyordu. Buna dayanarak %1.70 degerini nor-
malin iist sinir1 olarak kabul ettik. Benign hastalik

grubundaki hastalarin  %S51', malign hastahk

Tablo 1. Kontrol, Benign Hastallk, Malign Has-
talik Gruplarinda Ortalama %Hb F Degerleri

grubundaki hastalarin %93'ii normalin iist siniri
olan bu degeri asiyordu.

Benign hastalik grubunda bulunan Hb F deger-
leri %0.58-3.75 arasinda degisiyordu. Benign has-
talik grubundaki hastalik cinsleri ile alt gruplar-
daki ortalama Hb F degerleri Tablo 2'de belirtil-
mistir.

Benign hastalik alt gruplarinda bulunan or-
talama Hb F degerleri arasinda istatistiki olarak an-
lamh farkliik olmamasina ragmen kontrol grubu ile
kiyaslandiginda degerlerdeki yiiksekliklerin anlamh
oldugusaptandi.

Maligin hastalik grubunda bulunan Hb F deger-
leri %1.61-6.90 arasinda degisiyordu. Malignité
gurubunda hastaliklarin Hb F ortalama degerleri
Tablo 3'de belirtilmistir.

Malign hastaliklarin Hb F degerleri arasinda is-
tatistiki olarak anlamli farkhihik bulunamamasina
karsin saghkh kontrol ve malign hastalik gruplari ile
karsilastirildiginda bulunan degerler anlamh olarak
yiiksek bulundu.

Malignité grubundaki hastalarin 3'iinde pos-
toperatif Hb F degerleri dlciilebilmistir. Bu has-
talarin ameliyat 6ncesi ve ameliyattan 1 ay sonra
olciilen Hb F degerleri Tablo 4'de belirtilmisir.

Tablo 2. Benign Hastaliklarda Hb F Ortalama
Degerleri

Gruplar
(Benign Hastaliklar) n Ortalama Hb F (%)
Modiiler Guatr 30 190
Toksik Modiiler Guatr 6 183
Tash Kolesistit 4 1.79
KCKistHidatigi 2 2.85
Hasimato Tiroiditi 1 2.10

Tablo 3. Malign Hastaliklarda Hb F Ortalama
Degerleri

Ortalama istatistik

Gruplar n Hb F (%) Anlamhihik
1.  %|hkli(Kontrol) 25 1.100.50
ft fteulikh
1 i) Benign 44 194 +0.36 *  anlamh

b) Malign 14 319 +1.74 ** anlamh
* , Kontrol grubuna gore p< 0.0001
* e Kontrol grubuna gore p< 0.0001

tfenifn hastalik grubuna gore p<0.01

Gruplar
(Malign Hastaliklar) n Ortalama Hb F (%)
Mide Kanseri 5 2.60
Kolon Kanseri 4 4.63
Tiroid Kanseri 3 2.58
Safra Kesesi Kanseri 1 2.88
Pankreas Kanseri 1 , 250
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Tablo 4. Preoperatif ve Postoperatif Hb F Deger-
leri (%).

Hasta Preop. Preop.

No. Maligr1 Hastahik HbF (%) Hb F (%)

1 (N.K.)) Kolon Kanseri 690 320

2 (C.T. Mide Kanseri 240 0.80

3 (G.S) Tiroid Kanseri 183 1.63
TARTISMA

Saghkh eriskinlerde Hb F degeri Zipursky'e
gore %?2'nin altindadir (16). Miiderrisoglu'nun 20
saghkh iizerindeki calismasinda Hb F ortalama
degeri 099 £0.08 olarak bulunmustur (10). Kellen
ve ¢alisma grubuna gore 41 normal kiside ortalama
Hb F degeri %0.65 +0.22'dir, bu Kisilerin %95'inde
Hb F %1.0"'in altindadir (8). Daniac'in calismasinda
saghiklh tip talebelerinin %90'inda Hb F al.O'mm
altinda bulunmustur, %15'den yiiksek olan
degerler ise anormal olarak kabul edilmistir (4).
Calismamizda 25 saghklh kisiden olusan kontrol
grubunda ortalama Hb F degeri % 1.1+0.5 bulun-
mustur, %1.7'den yiiksek olan degerler anormal
olarak kabul edilmistir.

Hemoglobin F'in hematolojik hastaliklarin
bazilarinda yiikseldigi bilinmektedir. Wood 1975'de
Pernisiy6z anemi, Orak hiicreli anemi ve Thalas-
semiada, 1973'de Ali ve Walker Akut ve Juvenil
Myeloid l6semide Hb F seviyelerinin yiikseldigini
rapor etmislerdir (1). Hb F yiikselmelerinin solit
tumoral gelisimlerde histolojik yapiya bagh ol-
maksizin hastaligin stage'i ve aktivitesi ile alakalh
oldugu bildirilmektedir (Kellen 1980, Daniak ve
Hoffman 1980, Chudwin 1977). 1983'de Miider-
risoglu ve arrkadaslar: Prostat kanseri.vakalarinda
anlamli Hb F yiiksekligi tespit etmislerdir, bu
calismada Mesane ve Testis kanserlerindeki Hb F
yiikselmeleri anlamli bulunmamistir (10). Akdas 39
testikiiler tiimorlii hastada 6zellikle nonseminoma
tipinde anlamhi Hb F yiikselmeleri tespit etmistir
(2). Yazarlar Fetal Hemoglobindeki yiikselmenin
tiimor belirleyici bir test olabilecegi iizerinde
durmuslardir (7).

Hb F tasiyan eritrositlere ""F hiicresi' ismi veril-
mektedir. 1980 yilinda Nicholas hamileligin 8-12 haf-
talan Hb F
kaydedilen bir yiikselme ile birlikte F hiicresi
sayisinda da belirgin bir artis tespit etmislerdir, bu

arasindaki siirecinde seviyesinde
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degerlerin yiikselmesine paralel olarak HCG
seviyesinde de belirgin bir yiikselme dikkati
¢ekmistir. Bu durum Hb F yiiksekligini HCG
seviyesindeki yiikselmenin aktive ettigi goriisiinii
destekler testikiiler
malignitelerde Hb F seviyesinin arttigin1 saptamistir
(4). JC Lee Mol Hidatiform'da vakalarin %94'iinde
HCG-HDb F arasindaki iliskiyi tespit etmistir (9).
Wood'un calismasinda ise bu iki degerin yiikseklik-

niteliktedir, aymi1 yazar

leri arasinda bir paralellik izlenememistir.
Cahismamizda "F hiicresi" sayis1i ve HCG tayini

yapilmamistir.

Fetal Hemoglobin'in tirotoksikozlu bazi has-
talarda yiikseldigi bildirilmektedir,
calismasinda 13 tirotoksikozlu hastanin 3'iinde kar-

tnjoluan'in

bon uk anhidraz enzimi diisiikliigiiyle birlikte belir-
gin Hb F yiiksekligi saptanmistir (6). Bizim
calismamizda Nodiiler Guatr teshisiyle
edilen 30 vakanin Hb F ortalamasi % 190 olup, nor-

opere

mal kontrol grubu ile karsilastirildiginda yiikseklik
anlamhi bulundu. Bu hastalarin disinda daha 6nce
tirotoksikoz sebebi ile tibbi tedavi gormiis ve
eutiroid hale getirilmis, 6 hastanin ortalama Hb F
degeri %183 olup, diger N. Guatr hastalarindan
farkh bulunmadi.

Son yillarda iilkemizde tumoral gelisimlerde
Hb F seviyeleri iizerinde ¢calismalar yapilmaktadir.
S. Ozkaraoglu 1988'de Mide, Kolon, Rektum, Over,
Meme, Primer KC've Urogenital kanserlilerde an-
lamhi Hb F yiikselmeleri tespit etmistir. Ayni
arastiric1 Urogenital ve Primer KC kanserlerinde
cerrahi oncesi Hb F degerlerindeki yiikselmelerin
cerrahi tedavi sonrasinda anlamhl olarak diisiis
gosterdigi sonucuna varmistir (11,12).

Calismamizda 14 maligniteli hastanin Fetal
Hemoglobin degerleri ortalamasi1 %3.04'diir. En
yiiksek deger %690 ile bir Kolon CA, en diisiik
deger ise %00 ile bir Mide CA vakasina aitti.
Malignite gurubunda yer alan hasta adedi az
olmasina ragmen bu vakalarin 13'iinde (%93 Hb F
degerleri normalin iist sinir1 kabul edilen %1.70
degerini asmaktadir. Fetal Hemoglobin degeri
%2.00 ve daha yiiksek olan (malign-benign her iki
grup birlikte degerlendirildiginde) vakalarin %48'i
%2.00'den
malignite oran1 %6'ya diismektedir. Caliyjmamizda
ortaya ¢cikan %200 Hb F degeri kritik bir rakam

maliganitelidir. Deger diisiik  ise
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teskil etmekte olup, bu rakam malignitcler icin
%6857 oraninda hassas bulunmustur.

Bizce 6nemli ve iizerinde durulmasi gereken
bir bulgu da benign hastalik grubunda bulunan or-
talama degerin malignité grubuna goére anlamh
olarak diisiis olusudur (Tablo 1). Bu kiymetli bulgu
malign ve benign hastahklarin aymricr teshisinde
onem kazanmaktadir.

Ayrica malign hastalarda cerrahi tedavi son-
rasinda 1. aydan itibaren Hb F deki anlamh
diisiisler takip edilebilen ii¢ hastanin tamaminda
tespit edilmis olup, S. Ozkaraoglunun bulgularim
destekler niteliktedir (Tablo 4) (11,12).

Calismamizda tespit edilen ve daha 6nce bil-
dirilmemis bir bulgu da benign hastahk tasiyan
vakalarda saghkh kontrol grubuna gére anlamh Hb
F yiiksekligi tespit etmis olmamizdir. N. Guatr,
Tash Kolesistit, KC Kist Hidatigi, Hasimato
Tiroiditi ve degerlerindeki yiikselmelerin muhtemel
bir immuno-kimyasal procesle iliskili olabilecegi
goriisiinii tasimaktayiz (13,15).

SONUCLAR

Hematolojik ve herediter bir hastalik s6z
konusu olmaksizin Fetal Hemoglobindeki yiiksel-
melerin patolojik olaylarin teshisinde bir yol
gosterici olabilecegi goriisiinden hareket edilmistir.
Saghkl, benign hastalikh, malign hastahikh toplam 83
kisi iizerinde yapilan calismada elde edilen bul-
gularr 6zetle sunlardir:

1. Hb Fin diizeyi bir¢cok benign hastalikta
yiikselmektedir.

2. Malign hastahklarda Hb F yiiksekligi,
benign hastahiklara nazaran anlamh olarak daha
yiiksektir.

3. Hb F diizeyi malign hastaliklarda basarih
bir cerrahi girisim sonrasinda normale diismek-
tedir veya belirgin bir diisiis gostermektedir.

4. Fetal Hemoglobin tayini malign has-
talhiklarin 6n tanisinda spesifitesi olmamakla bir-
likte hassasiyeti yiiksek bir belirleyicidir.

10.

11
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15.
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