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OZET

Brons kanserleri tanisinda kullanilan yéntemler erken tani agisindan zaman zaman yetersiz kalmaktadir. Klinik ve rad-
yolojik olarak malignite stiphesi bulunan olgularda benign ve malign hticreleri ayirdetmekte kullanilan timér mar-
kerlerinin brons kanseri erken tanisindaki yeri hala tartismalidir. Biz bu calismamizda timor markerlerinin brons kan-
seri tanisindaki degerini arastirmayr amacladik. Uludag Universitesi Tip Fakliltesi G6gus Hastaliklari ve Tb. Klinigine
basvuran 15 olgunun (10 Malign - 5 Benign) hem serum, hem de brons lavajinda tlimd&r markerlerini (Ferritin, CEA,
AFP, B—HCG, CA 199, CA 15-3, CA 125) karsilastirdik.

Galismamizda malign hasta grubunda CA 125 dtizeyi hem serum, hem brons lavajinda istatistiki acidan anlamli ola-
rak saptanmistir.
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SUMMARY

Position of the Tumour Markers Searched In Bronchial Lavage Fluid for Diagnosis of Bronchial Carcinoma
Methods which are used to diagnosis of bronchial carcinomas are sometimes insufficient for early diagnosis. Tumo-
ur markers are used to distinguish benign and malign cells in those cases suspected for malignancy with regard to
clinical and radiologic data. But its efficiency in the early diagnosis of bronchial carcinomas is controversial. In this
study we purposed analysing the value of tumour markers regarding bronchial carcinomas. We compared the tumo-
ur markers (Ferritin, CEA, AFP, B—HCG, CA 199, CA 15-3, CA 125 ) in serum and bronchial lavage of 15 cases (10
Malign — 5 Benign ) which were attending to Chest Disease and Tuberculosis Clinic of Medical Faculty, Uludag Uni-
versity. In our study the CA 125 level is determined as statistically significant in both serum and bronchial lavage.
Archives of Pulmonary: 2001; 3: 119-122
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Giris

Primer brons kanseri, brons mukozasi bazal htic-
relerinden kaynaklanan, spesifik fizik ve klinik
bulgulari olmayan kétu prognozlu akciger hasta-
ligidir.

Tanida anamnez, fizik muayene, radyolojik tet-
kikler ve balgamin sitolojik incelemesi 6nemli yer
tutmaktadir. Kesin tani ise bronkoskopi esnasin-
da alinan brons lavaji, firca strtintdsu, intrabron-
sial ve transbronsial biyopsi materyallerinin histo-
patolojik incelemesi ile mdmkuin olmaktadir.
Bronkoskopi ile santral yerlesimli tlimdrlerde %
98 oraninda tani konulmakta, periferik yerle-
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simli tmaorlerde ise timdrin buytkldiguine ve
lokalizasyonuna gére degisen oranlarda tani im-
kani azalmaktadir (1). Dolayisiyla gerek fizik ve
klinik bulgularin silik olmasi gerekse periferik
yerlesimli ttimdrlerde bronkoskopi ile dahi tani-
nin gliclesmesi, erken tani amaciyla gelistirilen
yontemlerin arastirilmasini hizlandirmistir.

Bu ydntemlerden biriside dolasimda ve hticrelere
bagl olarak bulunan timér markerlerinin mo-
noklonal antikorlar kullanilarak immunoassay
yontemiyle tespit edilmesidir. Malign transfor-
masyona ugramis htcrelerde mutant genlerce
kodlanan mutant proteinlerin sentezledigi asos-
ye antijenler TUmér Markerleri olarak adlandiril-
maktadir. TUmor asosiye antijen de denilen bu
proteinler timar hticresinde ve diger viicut sivila-
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rinda (idrar, epansiman v.s..) da bulunabilmekte-
dir (2). Akciger kanserlerinde arastirilmis baslica
timor markerleri sunlardir; CEA, Ferritin, AFP,
CA 125, CA 199, CA 153, B-HCG, NSE.
Yapilan bircok calismada CEA dtizeyi ile prognoz
arasinda dogrudan iliski saptanmistir (3).Gropp
ve arkadaslari, yaptiklari arastirmada malign tani-
st olan 114 brons kanserli olgunun % 47" sinde
serum CEA duzeyini yuksek saptamislar (4). Se-
rum CA 125 dtzeyi endoservikal Ca, uterus Ca,
pankreas Ca, kolorektal Ca ve brons Ca'larda %
20-50 oraninda ytiksek saptanmaktadir. CA 199
duizeyinin baslangicta pankreas ve kolorektal
kanserlerde spesifik olarak yukseldigi ddstntilse
de, sonralar safra yollari ve brons kanserlerinde
de yukseldigi tespit edilmistir (5).

Amacg

Klinik, radyolojik ve diger tetkiklerle brons kan-
seri dustintlen olgularda, erken tani amaciyla
kullanilan yardimci tani metodlarindan timor
markerlerinin brons lavajl dlizeylerinin tani de-
Jerini arastirmayl amacladik.

Materyal ve Metod

Calismamiza Uludag Universitesi Tip Fakdiltesi
Go6gus Hastaliklarr ve Tuberkdloz Kliniginde tet-
kik edilen yaslar 32 ila 76 arasinda degisen ta-

Tablo 1

mami erkek 10 malign hastalik tanisi olan ( 8
Yassi epitel hticreli Ca, 1 Kuigtik Hticreli Akciger
Kanseri (KHAK) ve 1 Adenokanser (Adeno Ca))
ve yaslari 34 ila 67 arasinda degisen 4" U erkek
1" i kadin 5 benign akciger hastali§gi tanisi olan
( 4 Kronik bronsit, 1 Bronsektazi ) toplam 15
hasta alinmistir.Etik olmayacagi endisesiyle sag-
likl kontrol grubu alinmamustir.

Tum vakalardan anamnez ve fizik muayeneleri
sonrasi es zamanli olarak PA ve lateral akciger
grafileri, bilgisayarli toraks tomografisi, bronkos-
kopi ve bu esnada alinan brons lavaj sivisinda si-
toloji ve timor markerleri ( Ferritin, CEA, AFP, B-
HCG, CA 199, CA 153, CA 125 ) calisildi. Se-
rumda ve brons lavaj sivisinda arastirilan timor
markerleri, Uludag Universitesi Tip Fakdiltesi Far-
makoloji laboratuvarinda Enzim Immunometrik
Assay (EIA) yontemiyle élclildd. Farmakoloji la-
boratuvarinin kabul ettigi aralik degerleri séyley-
di; Ferritin (10-240 ng/ml), CEA (0-5 ng/ml),
AFP (0,5-5,5 1U/ml), B-HCG (0-10 U/ml), CA 19-
9 (0-33 U/ml), CA 15-3 (7,5-53 U/ml) ve CA 125
(0-21 U/ml). Istatistiki degerlendirme Uludag
Universitesi Tip Fakdiltesi Biyoistatistik boltimuin-
de yapildi ve gruplar arasi karsilastirma amaciyla
Mann Whitney U testi kullanildi.

Bulgular

Calismaya alinan benign hasta grubundaki 5
hastanin 4’ linde brons lavajinda CA 125 dlize-

SERUM BENIGN MALIGN
Ferritin 164.60 + 56.9 230.80 + 131.8
CEA 3.85+42 6.66 + 7.5
AFP 1.39 + 0.63 1.58 + 0.32
B-HCG 425+ 6.74 1.05 + 0.41
CA 199 7.92 +3.74 14.45 + 16.4
CA 153 26.14 + 19.3 33.11 £ 21
CA 125 10.68 + 4.9 4590 + 77.9
BRONS LAVAIJI
Ferritin 57.70 + 24.8 213.68 + 317.8
CEA 54.73 + 77.7 76.74 + 47.1
AFP 0.76 + 0.86 0.83 +1.25
B-HCG 730+ 13.5 1.51 + 1.66
CA 199 276.30 + 503 30388.34 + 52657
CA 15-3 23.10 + 15.6 12.55 + 18.8
CA 125 22222 +194.6 964.43 + 604.1
Serum-CA 125 10.68 + 4.9 4590 + 77.9
Brons lavaji-CA 125 222.22 + 194.6 964.43 + 604.1
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yi normal degerin Uzerinde olup, ortalama de-
ger ( 222.22 + 604.19) olarak élctldd. Mann
Whitney U testine gére brons lavajinda CA 125
diizeyi malign hasta grubunda benign hasta
grubuna oranla istatistiksel olarak anlamli bir se-
kilde yuksek saptanmistir (p<0.05) (Tablol) .

Malign hasta grubunda benign hasta grubuna
oranla serumda Ferritin, CEA, CA 199 ve CA
125 dtzeyleri normal degerin tzerinde 6lcuil-
mus olup, Mann Whitney U testine gdre istatis-
tiki agidan anlamli  fark saptanmamistir

(p>0.05)(Sekil 1)
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Sekil I: Benign ve Malign hastalarda serumdaki tu-
mor markerlerinin karsilastirlmasi (Logaritmik Grafik)

Malign hasta grubunda benign hasta grubuna
oranla brons lavajinda Ferritin, CEA ve CA 199
diizeyi normal serum degerinin tzerinde &lcuil-
mus olup, Mann Whitney U testine gdre istatis-
tiki agidan anlamli farklihk saptanmamistir
(p>0.05)(Sekil 11).
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Sekil 1I: Malign ve Benign hastalarin brons lavajinda-
ki timor markerlerinin karsilastirilmasi (Logaritmik
grafik)

Yine malign hasta grubunda benign hasta gru-
buna gére hem serum hem de brons lavajinda
CA 125 duizeyi normal serum degerlerinin tze-
rinde saptanmistir. Ancak Mann Whitney U tes-
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tine gbre sadece brons lavajindaki CA 125 dtze-
yi malign hasta grubunda benign hasta grubu-
na oranla istatistiki agidan anlamli bir sekilde
yuksek tespit edilmistir( p<0.05) (Sekil I11).

Tartisma

Brons kanserleri 20.ytizyilin baslarindan itiba-
ren artis géstermis ve bu nedenle erken tani
amaciyla yeni tani yontemleri gelistiriimeye cal-
silmistir.

Yapilan arastirmalarda timor belirleyicilerinden
CEA, AFP, CA 15-3, CA 199, ve CA 125'in ytik-
sek serum dtizeylerinin malignite stipheli olgu-
larda taniyr destekleyecegini gGsteren bulgular
elde edilmis, ancak bu bulgular timaértin tiplen-
dirilmesinde katki saglamamistir (6)
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Sekil Ill: Malign ve Benign hastalarin serum ve
brons lavajindaki CA 125 dlizeyinin karsilastiriimasi
(Logaritmik Grafik)

Calismamizda malign hastalarin % 40" inda se-
rum CEA dlzeyi yuksek saptanirken, benign
hastalarin ise ancak % 20" sinde serum CEA du-
zeyi normal degerin Uzerinde saptanmistir.
Brons lavaj sivisindaki CEA dtzeyi ise malign
hastalarin % 90" inda normal serum dUizeyinden
yuksek saptanirken, benign hastalarin % 80" in-
de normal serum duzeyinden ytksek saptanmis-
tir. Tdm hastalarimizda brons lavaj sivisindaki
CEA duzeyleri serumdaki degerlerinden yuksek
tespit edilmistir.

Calismamizda Ferritin, AFP, B-HCG ve CA 15-3
dtizeyleri agisindan gerek serumda gerek brons
lavajinda, malign ve benign hasta gruplari ara-
sinda anlamli olabilecek bir farkllik saptanma-
migstir.

Oztlirk ve arkadaslarinin yapmis oldugu bir ca-
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lismada akciger kanserlerinde serumda ve
brons lavajinda Cyfra21-1 timor belirleyicisinin
tanisal degeri arastirilmis ve bu calismada, son
4 hafta icinde solunum yolu enfeksiyonu gecir-
memis, spirometrik dlctiimleri normal olan 7 ki-
si kontrol grubu olarak degerlendirilmistir (7).
Akciger kanserlilerde ve KOAH'lilarda hem se-
rumda hemde brons lavajinda saglkl kontrol
grubundan ytiksek degerler elde edilmistir. An-
cak bu kontrol grubunda Cyfra21-1 dtzeyinin
brons lavajinda serumdan daha ytksek bulun-
mas! dikkat cekici bulunmus ve calismamizda
tdmor belirleyicilerinin beklenen normal serum
diizeyleri brons lavajlar icin bir kriter olarak
alinmamistir.

Kimura ve arkadaslari, akciger kanserli olgular-
da normal insanlara gére CA 125 dtizeyinin se-
rumda anlamli olarak yukseldigini saptamislar.
CA 125 ile evre ve hticre tipi arasinda iliski ol-
dugunu tespit etmislerdir (8).

Karnak ve arkadaslari, bir timor belirleyicisi
olan Néron Spesifik Enolazin serum ve bronko-
alveoler lavaj sivisindaki dtzeylerinin énemini
arastirdiklari calismada, timoér kuskusunda yal-
niz S-NSE degerini saptamanin yeterli olabilece-
gi dustincesine ulasmislar ve artmis S-NSE dtize-
yinin her zaman maligniteyi dustinddrmedigi an-
cak olasi malignite agisindan takip gerektirdigi
kanisina varmislardir (9).

Calismamizda malign hasta grubunda hem
brons lavajinda hem serumda CA 125 dtizeyleri
normal serum degerlerinin Uzerinde saptanmis
olup, benign hasta grubundakilere oranla brons
lavajindaki CA 125 duizeyleri istatistiki acidan
anlamli olarak yuksek bulunmustur. Ancak olgu-
larimizin sayisinin az olmasi nedeniyle anlamlili-
g1 tartisilabilir.

Sonucta timor markerlerinin, akciger kanserle-
rinin erken tanisinda bizim bulgularimiza gdre
katkilarinin sinirli oldugu dustintlmus olup, da-
ha anlamli sonuglar elde edebilmek igin daha
fazla sayida vaka ile daha spesifik markerlerin
arastirilmasi gerektigi sonucuna varildi.
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