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"TISSUE POLYPEPTIDE ANTIGEN ‘IN BAS-BOYUN
BOLGESI EPIDERMOID KANSERLERINDE TESHIS,
PROGNOZ TAYINI VE TEDAVI TAKIBINDEKI DEGERI

THE SIGNIFICANCE OF THE SERUM TISSUE POLYPEPTIDE ANTIGEN LEVELS IN
DIAGNOSIS, TREATMENT AND PROGNOSIS OF EPIDERMOID MALIGNANCIGES
IN HEAD AND NECK
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OZET: Bu calismada bas-boyun bolgesi epidermoid kanseri bulunan 30 olguda, tedavi éncesinde, tedavi sonrast 8. haftada
ve bir yil sonra serum "tissue polypeptide antigen" (TPA) degerleri arastrilmistir, tedavi oncesinde 15 olguda yiiksek serum
TPA degerleri elde edilmistir. Bunlardan tedavi sonrasinda da TPA yiiksekligi devam edenlerde prognozun koti, tedavi on-
cesi ve sonrast normal TPA degerli olgularda prognozun daha iyi oldugu goriilmiistiir. Sonug olarak serum TPA arastirma-
simin erken tam ve tarama aract olarak yetersiz, prognoz tahmini ve tedavi monitorizasyonu amaciyla kullamldiginda fayda-
li olabilecegi kamisina varilmistir.

Anahtar Sozciikler: Tiimér belirteci, Tissue polypeptide antigen, TPA, Epidermoid kanser.

SUMMARY: In this study, the level of serum tissue polypeptide antigen (TPA) of 30 patients with epidermoid cancer in head
and neck region were measured he fore the therapy, and reevaluated 8 weeks and a year after the therapy. In 15 patients, the
TPA levels were found high before therapy. The poor prognosis were observed in patients who had continuation of high TPA
levels after therapy. The prognosis were better in patients with normal serum TPA levels he fore and after therapy. As a re-
sult, we concluded that the investigation of serum TPA levels have no enough value for early cancer secreening and diagno-

sis however, it may offer vuluable Information on prediction of prognosis and in control infollowv-up period after therapy.
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GIRIS

Tissue polypeptide antigen (TPA), B. Bjorklund
ve V. Bjorklund tarafindan ilk kez 1957'de uterus ser-
viksi yass1 hiicreli karsinomundan izole edilmis bir
timor belirtecidir. Sitokeratin 8, 18, 19 iceren mole-
kiiler bir komplekstir. TPA tiim eriskin insanlarda
kanal ve kaviteleri doseyen basit ve stratifiye yassi
epitelin hiicre i¢i bir komponentidir. Hemen hemen tiim
tek ve c¢ok kath saglikli epitelyal dokularda epi-
telin hemen tim katmanlarinda bulunur. Iyi bir epi-
telyal dagilim gosterir ve epitelyal karakterdeki hiic-
relerin tamimlanmasinda kullanigh bir aragtir (13,

17).

Sitokeratin 8, 18 ve 19 kanser hiicrelerinde en
sik rastlanan sitokeratinlerdir. Bu nedenle TPA insan
kanser dokulari, fetus, plasenta gibi hizli biiyliyen do-
kularda ve anaplastik tiimorlerde yiiksek oranlarda
elde edilmistir (11, 17). Hiicre c¢ogalmasini yansitir
ve proliferasyon belirteci olarak da kullanilir. Bu
ozellikleri nedeniyle hem kanser varligmni tespit
etmek icin, hem de tiimor aktivitesini gostermek igin
kullanilabilir.

Saglikli kisilerde normal serum TPA degerleri
8-83 U/L arasinda ve ortalama 45+/-18 U/L dir ve
yikksek TPA degerlerine %2-7 oraninda rastlanmak-
tadir (3. 4, 11, 21). Benign tiimorlerde, kronik infla-

(*) Giilhane Askeri Tip Akademisi Kulak Burun Bogaz
Anabilim Dali ANKARA
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matuvar hastaliklarda ytiksek TPA degerlerine % 15-
36 oraninda rastlanmaktadir (1, 2, 3, 8, 11, 12, 21).

Pankreas, g6giis, rektum ve prostat gibi bazi or-
ganlarin epitelyal kokenli malign tiimérleride TPA
yiiksekligi daha da sik olarak goriilmektedir. TPA
yiiksekligi meme kanserli olgularda %63, pankreas
kanserlilerde %96, akciger kanserlilerde %85 ve oze-
fagus kanserlilerde %28 olarak goriilmistiir (8, 9, 14,
21). Tedavi oncesi TPA &lgiimlerinin  prognostik
bilgi verdigi ve yiiksek TPA degerlerinin kot prog-
noza isaret ettigi bildirilmistir (4, 6, 9, 20) Meme
kanserli olgularin tedavi monitorizasyonunda niiks
olustugu takdirde klinik belirtiler ortaya ¢ikmadan 3-
4 ay once TPA degerleri yiikselmektedir (14). Akci-
ger kanserlerinde tedavi sonrasinda TPA degerleri
180 U/L iizerinde &lgiilen olgularda %77 oraninda
niiks izlendigi bildirilmistir (21).

Bu arastirmalar 1515inda TPA'nin bag-boyun epi-
dermoid kanserlerinin teshisi, prognaz tahmini ve te-
davi takibindeki degerini ortaya koymaya yonelik
olarak bu aragtirma gergelestirilmistir.

YONTEM VE GEREC

Bu c¢alismada, Eyliil 1994-Mayis 1996 tarihleri
arasinda KBB Anabilim Dalinda basg-boyun bolgesi
epidermoid kanseri tanist alan 30 olguda tedavi once-
si ve sonrast donemlerde ve bu olgularda yas, cinsi-
yet, sigara ve alkol kullanma aligkanliklart agisindan



K.B.B. ve Bas Boyun Cerrahisi Dergisi. 5 : 78 - 84. 1997

uyum gosteren saglikli 18 goniilliide, serum TPA de-
gerleri aragtirllmigtir.

Olgulara epidermoid kanser tanist rutin KBB
muayanesi, panendoskopi, US, BT ve MRI goriintiile-
me yoOntemleri ve nihai olarak biyopsi materyalinin
histopatoloji olarak incelenmesi sonucu konulmustur.
Tiimérin smirlarmm ve yayilimmm degerlendirilebil-
mesi i¢in rutin olarak ultrasound ile boyun taramast,
akciger grafisi ile akciger ve mediasten taramasi ya-
pilmistir. Uzak metastaz riski yiiksek olgularimiza, bu
tetkikten yaninda sintigrafik olarak karaciger dalak ve
kemik taramasi yapilmigtir. Olgular, elde edilen
bulgular 1s1¢inda AJC 1992'ye gére TNM siniflandir-
masina tabii tutulmustur (22).

Olgular, secilen tiimor belirleyicisinin degerini
timorden bagimsiz olarak yiikseltebilen benign lez-
yonlar, karaciger, akciger, pankreas, barsak hastalik-
lar1 ve diger organ ve dokularm kanserleri yoniinden
aragtirilmig ve bu tiir organ hastaliklari bulunan veya
benign lezyonlari, inflamatuar hastaliklar1 olan olgu-
lar ¢aligma digina ¢ikarilmistir.

Kanser olgulan yas, cinsiyet, aligkanliklar yo-
niinden arastirilmistir. Olgular 25" erkek (%83.3),
5'1 (%16,7) kadindir. Yas ortalamalar1 55; en yash
olgu 74 ve en geng¢ olgu 34 yasindadir. Erkek olgula-
rin yaslan 37-74 arasinda ve ortalamalar1 56,2; kadin
olgularin yaslar1 34-70 arasinda ve ortalama 53,4 ola-
rak tesbit edilmistir. Olgularin primer odaklan 17 ol-
guda larenkste, 5 olguda hipofarenkste, 4 olguda
dilde, 2 olguda ciltte, 1 olguda dudakla ve 1 olguda
Ozefagusta idi.

Tedavi yaklagimi olarak 6zefagus kanserli hast-
aya radyoterapi, evre IV larenks kanserli bir olguda
cerrahi ve kemoterapi kombinasyonu, 9 olguya cerra-
hi girisim ve sonrasinda radyoterapi ve kalan 19 olgu-
ya da sadece cerrahi girisim uygulanmustir.

Kan o6rneklerinin toplanmasi: Olgulardan te-
daviden hemen Once, tedavileri tamamlandiktan,
ornegin cerrahi tedavide iyilesme siireci bittikten, rad-
yoterapi sonlandiktan 8 hafta sonra bir kez ve tedavi-
nin birinci yilinda bir kez olmak iizere ii¢ kez ve kont-
rol grubundan bir kez sabah a¢ karmma vendz kan
ornekleri alinmistir. Kanlar, serumlarina ayrilmis ve
serumlar, incelenene kadar, -70 santigrad derecede
saklanmistir.

Serum TPA degerlerinin 6lciimii : Olgiimler
icin Prolifigen TPA IRMA Sangtec Medical poliklo-
nal antikor kiti kullanilmistir. Sinir deger 90 {inite/
litre (U/L) olarak alinmis ve bu degerin iizerindeki
TPA degerleri yiiksek olarak kabul edilmistir. Istatis
tiksel analizler Student t testi ve Chi-square testi ile
yapilmustir.
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BULGULAR

Olgularm 6zellikler ile tedavi oncesi, tedavi son-
ras1 erken donemde (8. hafta'da) ve bir yildan fazla
takip edilebilen onbir olgunun 1. yilda 6lgiilen serum
TPA degerleri tablo halinde sunulmustur (Tablo-I).
Tedavi sonrasi donemde tiimore ait hi¢ bir bulguya
rastlanmayan olgular semptomsuz olarak nitelenmis-
tir.

Serum TPA degerleri tedavi 6ncesinde 30 olgu-
dan 15'inde yiiksek izlenmistir. TPA'nin sensitivitesi
%50,0 olarak tespit edilmistir. Kontrol grubunu olus-
turan saglikli bireylerde ise normal sinirlarda bulun-
mustur.

Tedavi oncesi TPA degeri yiiksek bulunan 15
olgudan 7 tanesinde tedavi sonrast erken donemde (8.
haftada) yapilan 6lciimlerde TPA degerleri yine yiik-
sek bulunmus ve bu grupta malign tiimdre bagl ola-
rak 4 hasta kaybedilmistir. Tedavi sonras1 8 haftada
TPA yiiksekligini koruyan 3 olgudan ikisinde 1. yil
takipleride TPA normale donmiis, diger olguda ise
yiiksekligini siirdiirmiistiir. Bu {i¢ olgu halen semp-
tomsuzdur. Sekiz olguda ise tedavi sonrasi da TPA
normale inmistir ve bu grupta malign tiimore baglh
bir hasta kaybedilmistir.

Tedavi oncesi de TPA degerleri normal smuirlar-
da olan 15 olgudan 13'linde tedavi sonrasinda erken
donemde TPA degerleri normal sinirlarda bulunmus,
iki olguda ise yiiksek TPA degerlerine rastlanmustir.
Bu 13 olgudan bir tanesi takip edilememis, bir olguda
ise 523. olgu) takibin 3. ayinda bolgesel lenf nodla-
rinda niiks gelismistir. Bu olguya kurtarma tedavisi
uygulanmistir ve halen semptomsuzdur (Tablo -I).
Tedavi sonrast TPA degerleri yiikselen iki olgudan
bir tanesinde (16. olgu) takip doneminin 6. aymda
lokal odakta niiks izlenmis ve kurtarma tedavisi basa-
ril1 olamamustir. Diger olgu tedavi sonrast 4. aydadir
ve halen semptomsuzdur.

Olgularin tedavi oncesi ve tedavi sonrasi TPA
degerleri ortalamalart ile kontrol grubunun TPA de-
gerleri ortalamalari bir tablo halinde Ozetlenmistir
(Tablo-1I). Kanser olgularimin TPA degerleri ortala-
malari, her ii¢ 6lgiimde de kontrol grubunun ortalam-
alarmlarmdan yiiksek olarak izlenmistir. Tedavi 6ncesinde
olgu grubunun TPA ortalamasmin kontrol grubundan
anlamli olarak yiiksek oldugu bulunmustur (p <
0,001). Tedavi sonras1 8. haftada TPA degerlerinin
tedavi Oncesine gore istatistiksel olarak anlamli dere-
cede diismiistiir (p < 0.05). Tedavi takibinin 1. yilinda
Olciilen TPA degerlerinin de ayni olgularin tedavi 6n-
cesi TPA degerlerine gore (75,68 (+/-) 24,16 U/L) is-
tatistiksel olarak anlamli derecede diisiik oldugu (p <
0,05), ancak ayni olgularin 8. hafta da tespit edilen
TPA degerlerinden istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik gostermedigi bulunmustur (P > 0,05).
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Tablo -I: Olgularin 6zellikleri ve siniflandirmalar ile tedavi dncesi, tedavi sonrasi 8. haftadaki ve 1. yilda-

ki serum TPA degerleri.
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Olgularin Karekteristikleri TPA Degerleri (U/L)
No Yas | Cins Yer T N M Tedavi Evre Ted. énvesi 8, haftada 1. yilda
| 66 E Larenks 2 0 0 (el 11 111 625 25
2 | 46 K Hipofarenks 0 0 0 C I 132.5 107.5 Eks
3170 E Larenks 4 2 i) C+Kt v 102.5 196 Eks
4 ol E Larenks 3 0 0 C 111 116.5 50 26
5 o1 E Larenks 3 1 0 (655 11} 184 132 37.5
6 60 E Larenks 1 0 0 (& I 57 50 59
T 6l E Larenks 2 0 0 [0 11 83 68 59
8 | 40 E Ozefagus 4 2 0 Rt v 223 148 Eks
9 34 K Hipofarenks 3 I 0 € 111 61.5 75.5 40.5
10 67 E Hipofarenks 2 1 0 C+ Rt 11 83 58.5 *
I 59 E Larenks 1 0 (& I 101 5 445
12 56 K Dil 1 0 c I 97 98.5 75.5
13 65 E Larenks 2 0 0 L 11 54 57.5 78.5
14 56 E Larenks 1 0 0 L5 I 50 72.5 85.5
15 69 E Larenks 2 0 0 & I 92 89 Eks
16 37 E Larenks 3 0 0 C+Ry 11 84.5 107.5 Niiks
17 37 E Dil I 0 0 C+Rit I 58 72 sy
18 | 44 E Dudak | 2 0 C+Rs v 100.5 91.5 92.5
19 70 K Kulak 2 0 0 c 1l €0 67 i
20 42 E f.arenks 2 0 0 [ 1I 50 50 L
21 50 E Larenks 3 | 0 C+ Rt il 136 68.5 e
22 | 41 E Hipofarenks 3 3 0 o1 v 36 76.5 b
23 61 K Dil 2 L] 0 C i1 735 60 Niiks
24 74 E Larenks 2 0 0 C+Rt I 1215 73.5 i
25 65 |. E Larenks 2 0 0 (3 1 48 49.5 ol
26 50 E Larenks 2 0 0 C | 60 31 b
27 66 E Lurenks 3 IJ 0 C+Ri 1 153 78.5 5
28 67 E Cilt 4 0 0 C+ Ry v 104 60 —
29 43 E ._Iﬂl | 0 0 C I 65.5 109 5
0 153 E Hipofarenks 3 1 0 C+Rt 11 192.5 93 Eks

Not: 1-)*%: Takip digi

2-)** Halen hastahiksiz ancak, takipte 1. yih doldurmamig veya takip kam alinamams olgulardir,

Uygulanan Tedavi Modelitesi: C. Cerrahi, Rt. Radyoterapi, Kt. Kemoterapi

Tablo -II: Olgu grubunun tedavi Oncesi ve sonrasi
TPA degerleri ortalamalar1 ile kontrol
grubunun ortalamalari.

TPA degerleri ortalama standart p degeri

sapma (Tedavi oncesi ile
kargilagtirma)

Tedavi dncesi 97,45 +=) | meeeeee-
45,32

Tedavi sonrast 81,05 (/=) 1,036

(8. hafta) 33,45

Tedavi sonrasi 58.41 (+/-) 0,048

(1. yil) 22,97

Kontrol Grubu 41,33 (+-) 0,0000
19,40
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Otuz olgudan 5 tanesi tiimor sebebi ile kaybedi-
lirken iki olguda niiks gelismistir eksi olan 5 olgudan
dordiinde (2, 3, 8 ve 30. olgular) TPA degerleri teda-
vi Oncesinde ve sonrasinda yiiksek bulunmustur. Be-
sinci olguda (olgu no 23) tedavi dncesinde TPA yiik-
sek iken tedavi sonrasi erken donemde diisme
gosterilmistir (Tablo -1, IV).

Niiks izlenen iki olguda TPA degerleri tedavi
oncesi de diisiik iken bunlardan 16. olguda TPA dege-
ri tedavi sonrasi erken dénemde yiikselmis ve niikse
isaret ettigi diisiinlilmiis ancak, niiks izlenen ikinci ol-
guda ise (23. olgu) tedavi sonrasinda da TPA normal
smirlarda izlenmistir.

Eks olan olgularin TPA ortalamalar1 hem tedavi
oncesinde, hem de tedavi sonrasi erken donemde,
semptomsuz olgularin TPA ortalamalarindan anlaml
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derecede yiiksek bulunmustur (p < 0,05). Semptom-
suz olgularm tedavi Oncesi ve sonrast TPA ortalama-
lart niiks olan olgularm tedavi oncesi ve sonrast TPA
ortalamalarina yakindir, aralarmda anlamli bir farkh-
lik yoktur (Tablo -III).

Tablo III: Tedavi oncesi ve tedavi sonrasi ortala-
malarina gore hastali@in seyri

niiks eden
olgular

Hastalifin seyri | semptomsuz | eks olan p degeri

TPA ortalamas: | olgular olgular

(UL

Tedavi oncesi | 88,06 +/— | 148 +/=57 {79+ /=77 1 *0,029
38,48 *%() 92

Tedavi sonras1 | 71,29 +/— 1267 +/— 83,7 +/— |*0,004
22,11 45,2 336 **(), 64

* p degeri semtomsuz olgularla eks olan olgularin karsilas-
tirilmasina aittir.

** p degeri semptomsuz olgularla niikkseden olgularin karsi-
lastirilmasima aittir.

Tablo-1V: Tedavi oncesi ve sonrasindaki TPA de-
gerlerine gore hastahi@in seyri

TPA degerleri semptomsuz | eks olan | niiks eden | p deferi
olgular olgular | olgular

Tedavi dncesi <90U)/L 12 = 2 0,027+

=90 U/L 10 5 -

Tedavi sonrast < 90 U/L 18 1 1 0,02*

>90 U/L 4 4 1

* =p degeri eks olan olgularla semptomsuz olgularin kar-
stlagtirlmasina aittir.

Tedavi Oncesinde serum TPA degeri erkek ol-
gularda 98,6 +/- 45,48 U/L ve kadin, olgularda ise
90,1 +/-27,1 U/L olarak bulunmustur. Aradaki farkin
istatistiksel dnemi yoktur (p > 0,05).

Tedavi oncesi ve tedavi sonrast TPA degerleri
evre ile karsilastirilmistir. Evre 1 ve II olgularin
%33'"i, evre III olgularin %601 ve evre IV olgularin
% 8011 yliksek TPA degerleri gostermistir. Klinik evre
yiikseldikge TPA degerleri yiikselmektedir. Olgu da-
gilimmda rakamlar kiiciik oldugu igin p degeri alin-
manugtir.

Hastalarin yas ortalamast 55,7 + /- 11,7 olarak
bulunmustur. Serum TPA degerleri diigiik olanlarin
yas ortalamasi 58,1 + /-10 ve yiiksek olanlarin yas
ortalamalar1 53,6 +/- 12,8 bulunmus, aradaki fark
anlaml bulunmamistir (p > 0,5). Olgular tedavi once-
sinde sigara ve alkol aliskanlhiklarma gore smiflandi-
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rilmglardir, sigara ve alkol aliskanliklari ile TPA de-
gerleri arasinda anlamli bir farklihk bulunamamistir
(p > 0,05). Olgular tiimdriin kaynaklandigi yere gore
larenks kanserliler ve digerleri olmak tizere iki gruba
ayrilmiglar ve TPA degerleri ile tiimorin yeri
arasinda iligki aragtirilmustir. Larenks kanserliler gru-
bunda tedavi O6ncesi ortalama 94,4 +/ - 39,8 ve tedavi
sonrasi ortalama 77, 12 + / - 37,8 iken, diger grupta
sirast ile 101,26 + /-53 ve 85,92 + /-25 bulunmustur.
iki grup arasmndaki fark, anlamlh bulunmamustir (p >
0,05).

TARTISMA

Bu calismada TPA'nin sensitivitesi %50,0 ola-
rak tespit edilmistir. Bu sensitivite orani literatiirde
belirtilen %28-85 smurlart igerisindedir (4, 5, 9, 12,
16). Becciolini ve ark. larenks kanserlerinde smir de-
geri 85 U/L almuslar ve sensitiviteyi %65 olarak bul-
muslardir (4). Menendez-Botet ve ark. degisik organ-
larm kanserlerinde smur deger olarak 90 U/L almuslar
ve sensitiviteyi %74, Niccolini ve ark. gogiis kanser-
lerinde %63 ve Panucci ve ark. pankreas kanserlerinde
%96 olarak bulmuglardir /8, 11, 14). Gion ve ark,
ozefagus kanserlerinde smir degeri 120 U/L olarak al-
miglar ve sensitiviteyi %28 olarak tespit etmislerdir
(9). Volpino ve ark. ise smir degeri 130 U/L olarak
aldiklarinda sensitiviteyi %34, smr degeri 95 U/L
olarak aldiklarinda sensitiviteyi %85 olarak bulun-
muslardir (21).

Saglikli kisilerin %2-7'sinde yiiksek serum TPA
degerlerine rastlanabilmektedir (3, 4, 11, 21). Benign
timorlii hastalarda, kronik inflamatuvar barsak hasta-
liklari, akciger ve karacigerin noneoplastik hastaliklart
olanlarda %15-36 arasinda yiiksek serum TPA de-
gerlerine rastlanabilmektedir (11, 21). Tarama ve
erken tam amaciyla kullanilabilmesi igin timor belir-
tecinin sensitivite ve spesifitesinin yiiksek olmasi ge-
rekir. TPA, sensitivitesi yeterince yiiksek olmadig1i ve
spesifitesi diisiik oldugu i¢in tarama ve teshis amacty-
la kullanim i¢in yeterli bulunmanustir.

TPA degerlerine bakarak bir prognoz tayini ya-
pabilmek ve buna gore tedaviyi yonlendirebilmek
icin TPA'nin tedavi Oncesi degerlerinin 6nemli bilgi-
ler saglamasi gereklidir. Bu calismada tedavi Oncesin-
de TPA degeri yiiksek bulunan olgularda prognoz di-
gerlerinden belirgin olarak kotii seyretmistir (p <
0,05). Tedavi oncesinde TPA degerleri yiiksek olan
olgularda timére bagh oliim oran1 5/15 (%33,3) iken,
diisiik TPA degerleri gosterenlerde 0/15 (%0) olarak
izlenmistir (Tablo -IV). Tedavi 6ncesi TPA degerle-
rindeki yilikseklik kotii prognoza isareti sayilarak bu
olgularin tedavisinde daha dikkatli ve agresif bir yak-
lagim diigiiniilmelidir.
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Literatiirde yiiksek TPA degerlerinin kotii prog-
noza isaret ettigine dair yayinlar vardir. Becciolini ve
ark. bas-boyun bdlgesi epidermoid kanserlerinde, Gino
ve ark. Ozefagus kanserlerinde, Buccheri ve ark. ise
akciger kanserlerinde yiliksek TPA degerlerinin kotii
prognoza isaret ettigini bidirmislerdir (4, 6, 9). stahl ve
ark. ise kolorektal kanserlerde tedavi Oncesi TPA
Olciimlerinin prognostik bilgi verecegini bildirmekte-
dirler (20). Cosimelli ve ark. Stahl ve arkadaslarina
katilmamaktadirlar (7).

Tedavi monitorizasyonu amaciyla tedavi sonrasi
yapilan olgiimlerde yiiksek TPA degerlerine rastlanan
olgularda hastalik kotii bir seyir izlemektedir. Bu ol-
gularda loko-rejyonel niikks ve uzak metastazlara
bagl olarak 6liim yiiksek bulunmustur (p < 0,05).
TPA degerleri tedavi sonrasinda yiiksek bulunanlarin
4/9'unda malign tiimdre bagl 6liim izlenmistir. Teda-
vi sonrast TPA degerleri normal sinirlarda izlenen 20
olgunun ise | tanesinde niiks ve bir tanesinde de tii-
more bagl 6lim izlenmistir. Geri kalan 18 olgu ise
tedavi sonrast yasamlarini semptomsuz olarak siirdiir-
mektedirler. Olen olgularin tedavi oncesi ve sonrasi-
na ait TPA ortalamalar1 da semptomsuz olgularin or-
talamalarindan daha yiiksek izlenmis ve aradaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p < 0,05).

Olen olgular ile semptomsuz olgularin TPA dii-
zeyleri arasindaki farkliliga, niiks eden olgularla
semptomsuz olgular arasinda rastlanamamustir. Kay-
bedilen olgular 6ncelikle niiks olarak ortaya ¢iktiklari
one siiriilse de TPA degerleri normal olan olgularda
ilerleyen aylarda gelisen beklenmedik niiksler daha
onemlidir. Bu sekilde ortaya c¢ikan iki niiks olgusu-
nun TPA degerleri tedavi oncesi ve sonrasinda semp-
tomsuz gruptan anlamli bir farklilik gdstermemistir.
Olgulardan birinde tedavi Oncesi normal simirlarda
olan TPA degerinin, tedaviden sonra pozitiflesmesi
niiks i¢in ipucu vermis, ancak diger niiks olgusunda
boyunda 5 cm ¢apli metastatik lenf noduna ragmen
TPA degerleri sonrasinda da normal sinirlarda iz-
lenmistir. Burada TPA'nin normal degerinin degil,
ancak yiikselmesinin anlam ifade edebildigi gozlen-
mistir.

TPA degerlerinin metastoz ve ikinci primer tii-
morlerin tespitindeki degerini belirlemek i¢in tedavi
sonrasi ilk 2 yilda hastaligin seyrinin takip edilmesi
gerekmektedir. TPA'nin bu alandaki onemini sensiti-
vite ve sepsiviteden yararlanarak degerlendirdigimiz-
de TPA degerlerine tam olarak giivenilemeyecegi dii-
stinlilmektedir. Tedavi Oncesinde yiiksek TPA de-
gerleri izlenen olgulardan, tedavi sonrast TPA yiik-
sekligini koruyanlarda TPA degerleri ¢ok daha an-
lamhdir. Yinede tedavi takibindeki degerinin tam ola-
rak ortaya konabilmesi i¢in hastalarin takiplerinin
tamamlanmasini beklemek gerekmektedir.
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Literatiirde Bucheri ve ark. TPA degerlerinin
akciger kanserlerinde tiimoriin evresini ve tedavinin
seyrini yansittigini bildirmektedir (6). Nicolini gogiis
kanserli hastalarda rekiirrens klinik belirti vermeden
3-4 ay once TPA'nin pozitiflestigini bildirmistir (14).
Volpino ve ark. ise TPA'nin 180 U/L iizerinde oldugu
olgularda %77 oraninda rekkiirens bildirmislerdir
1.

TPA degerlerinin tiimdriin yeri, evresi ve hasta-
nin aligkanliklan ile iligkisi de arastirilmigtir. Larenks
kanserlilerde TPA ortalamalarinin tedavi 6ncesinde
ve sonrasinda diger gruptan daha diisiik oldugu goz-
lenmistir, ancak farklilik istatistiksel olarak anlamli
bulunmamugtir (p > 0.05). Menendez-Bolet ve ark. da
timoriin yeri ve evresi ile TPA degerleri arasinda
baglanti olmadigim bildirmektedir (11). Tedavi 6nce-
si ve sonrasinda TPA ortalamalar1 evre ile uyumlu
bulunmustur. Evre yiikseldikge TPA degerleri yiiksel-
mektedir. Yiiksek evre olgularn TPA ortalamalart 90
U/L iizerinde izlenmistir, literatirde TPA degerleri-
nin akciger ve 6zefagus kanserlerinde evreyi yansitti-
g1 bildiren ¢aligmalar vardir (4, 6, 9). Buna karsilik
pankreas ve akciger kanserlerinde evreyi yansitmadi-
gin1 iddia eden arastirmalar da vardir (8, 21). Cinsi-
yet, sigara ve alkol aligkanliklar1 ile tedavi Oncesi
TPA degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik bulunamamustir.

Serum TPA degerlerinin Glglimiinde otoriteler
tarafindan bildirilen farkli sonuglarm sebeplerinden bi-
risi TPA'nin hassas oldugu sitokeratinlerin degisik or-
ganlarm kanserlerindeki yogunluklarmm farkli olma-
s1, digeri ise farkli yerlerde iiretilen TPA poliklonal
antikor killerinin birbirinden farki ile hastanin evresi,
kan ornekleri alim1 gibi uygulamalarda bir standardi-
zasyonun miimkiin olmamasidir. Timor belirtecleri
arasindaki biyolojik varyasyonlar yaninda igki, sigara
ve diger cevresel faktorlerin de bu farkliliklarin orta-
ya c¢ikmasinda rolleri olabilir, kisilerin biyolojik de-
giskenliklerinden kaynaklanan bu farkliliklarin en aza
indirilmesi i¢in timor belirteclerinin seri 6lgiimleri-
nin yapilmas: ve seviyelerindeki %10-25'lik degisik-
liklerin 6nemsenmesi 6nerilmektedir (18).

TPA'nin diger tiimdr belirtegleri ile kombinas-
yonlar1 seklinde yapilan caligmalarda sensitivite art-
makla birlikte spesifite diismektedir ve tatminkar
sonu¢ almamamakladir (6, 12, 19). Timoér belirtegleri
kombinasyonu iyi olusturuldugu takdirde basarili so-
nuclar alinabilecegini bildiren ¢aligmalar da vardir,
ancak pratik ve ekonomik degildir (10).

Bu caligmalar gozden gecirildiginde su kanaatle-
re vartlmistir. Bag-boyun bolgesi epidermoid kanser-
lerinin tarama ve erken tanisinda tissue polypeptide
antigen yeterli degildir, tedavi uygulanmadan 6nce
Olgiilen serum TPA degerleri prognoz hakkinda ya-
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rarl bilgiler saglamaktadir. Tedavinin monitrizasyo-
nunda TPA'nin degerli oldugu goriilmistiir. Tedavi
oncesinde TPA degerleri yiiksek olan olgulardan, te-
davi senasinda da TPA degerleri yiiksekligini koru-
yanlarda kotii bir prognoz izlenmektedir. Tedavi 6n-
cesi ve / veya sonrasinda TPA degerlerinin normal
seviyede olmasi ise iyi prognoza isaret etmektedir.
Tedavi sonrasi donemde serum TPA degerlerindeki
degisikliklerin dikkate alinarak hastalarin daha dik-
katli tetkik edilmelerinin uygun olacag: diisiiniilmek-
tedir. Olgularin en az iki yillik takiplerinden sonra ya-
pilacak degerlendirmeler daha fazla bilgi saglayabile-
cektir.
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