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OZET: Bas-boyun bélgesinde malign tiimér saptanan 29 olgunun olusturdugu hasta grubu ile ayni bolgede
benign tiimor veya enfeksiyon tamist konan 15 olgunun olusturdugu kontrol grubunda tii-
mor belirleyicisi olarak serumda ferritin diizeyleri arastirildi ve hasta grubunda ferritin seviyesi kont-
rol grubuna gére istatistiki olarak anlamli derecede yiiksek bulundu. Ayrica hasta grubunda tedavi
oncesi ve sonrasinda elde edilen degerler arasindaki fark istatistiki olarak anlamli bulundu. Ancak
hasta grubunda tiimériin evresi ile ferritin seviyeleri arasinda anlamly bir iligki saptanmad.

Anahtar Sozciikler : Ferritin, bas-boyun tiimorleri

SUMMARY; in this study, serum levels of ferritin are determined in 29 head and neck cancer pati-
ents before and after treatment, and results are compared with 15 control patients. The mean value
of ferritin was significantly higher in head and neck cancer patients than in control patients. Also,
post-therapy mean value of ferritin was significantly lower than pre-treatment mean value. There
was no correlation between tumor stage and serum ferritin levels.
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GIRIS

Malign tiimorli hastalarin  serumlarinda,
diagnostik ve prognostik dnemi olabilecek ce-
sitli maddeleri bulmak amaci ile sayisiz calis-
ma yapimistir (4). Bu hastalarda 6zellikle bazi
belirleyicilerin serum diizeylerinin arttig1 bir-
cok aragtirmaci tarafindan tespit edilmistir (4).
Belirli araliklarla yapilan tiimér belirleyici se-
viyelerinin takibi/ hastaligin tedaviye verdigi ce-
vabin  monitérize  edilmesinde  yardimec1
olmaktadir. Ayrica bu belirleyiciler bugiinkii
teknoloji ve konvansiyonel yoOntemlerle sapta-

Ferritin demir depolanmasi ve metaboliz-
masinda anahtar bir rol {stlenen izometrik bir
proteindir (1). Serum ferritin seviyesinin lenfo-
ma, 16semi, meme kanseri, akciger kanseri, ko-
lorektal kanser, malign melanoma, testis
germinal hiicre timorii ve noroblastomada yiik-
seldigi bilinmektedir (3/5,6).

Kanserli hastalarda serum ferritin seviye-
sinin ylikselmesi non-spesifik doku hasarlari-
na, demir metabolizmasindaki ve/veya
hematopoezdeki  anormalliklere  bagli  ola-

namayan rekiirrens ve/veya metastazlarin erken
ortaya cikarilmasinda ve prognozun belirlenme-
sinde Onceden bilgi verebilmektedir- Ancak bas-
boyun tiimorlerinde tam anlami ile gegerli bir
timor belirleyicisi heniiz bulunamamistir (4).

* Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Kulak-Burun-Bogaz*
Klinik Onkoloji** ve Niikleer Tip* * * Anabilim Dallar

rak meydana gelir. Ayrica baz1 durumlarda dog-
rudan tlimor tarafindan salgilanmasi sonucun-
da da ferritin seviyelerinde yiikselmeler
olusabilir.

Bu c¢alismada bas-boyun malign tiimdrle-
rinde serum ferritin diizeyleri tedavi Oncesi ve
sonrasinda izlenerek, bahsedilen tiimér grubu
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i¢cin yararlanilabilir bir belirleyici olup olmadi-
g1nin saptanmasi amaclandi.

YONTEM VE GERECLER

Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Kulak
Burun Bogaz Anabilim Dali ve Klinik Onkoloji
Bilim Dali'nda bas-boyun bolgesinde malign tii-
mor tanisiyla tedavi edilen 29 olgu hasta gru-
bunu, yine Kulak Burun Bogaz Anabilim Dalina
boyunda kitle 6n tanisi ile yatirilarak tedavi go-
ren ve histopatolojik olarak benign tiimér ve/ve-
ya enfeksiyon tanist konan 15 hasta ise kontrol
grubunu olusturdu.

Hasta grubunda bulunan 29 hastanin 25"
erkek (%86), 4'ti kadin (%14) olup yaslar 31 ile
87 arasinda (ortalama yas: 55,7, SD: + 11,76) de-
gismekte idi. Bu hastalarin 20'sinde (%068,5) la-
rinks, 2'sinde (%7) aurikula, 2'sinde (%7)
parotis, 2'sinde (%7) sert damak, l'inde (%3,5)

Dr. Ozhan Tiireli ve

dudak, l'inde (%3,5) yanak mukozasi ve l'inde
(%3,5) nazofarinks malign timdérii mevcut idi.
Hastalarin 12'si (%41,5) evre 111, 8'1 (%27,5) ev-
re IV, 6's1 (%20,5) evre II ve 3'i (%10.5) evre 1
olarak degerlendirildi. Histopatolojik olarak tii-
morlerin 251 (%86) epidermoid karsinoma, di-
gerleri ise birer vaka ile (%3,5) adenokistik
karsinoma, malign lenfoma, malign mikst tii-
mor ve malign schwannoma idi. Bu grupta 29
hastanin 25'ine radikal cerrahi miidahale uygu-
landi. Operasyonu kabul etmeyen 3 hastaya
neo-adjuvant kemoterapi, lezyonu cerrahi eksiz-
yon sinirlarinin diginda tasan 1 hastaya da rad-
yoterapi ve kemoterapi kombine olarak
uygulandi (Tablo 1).

Kontrol grubunda bulunan 15 hastanin 8'i
(%53) erkek, 7'si (%47) kadin olup, yaslar1 16
ile 60 (ortalama yas 43.93, SD: + 14.73) arasin-
da degismekte idi.

Tablo 1: Hasta Grubundaki Vakalarin Dagilimi ve FERRITIN sonuglar :

No. Yas Cins Lokalizasyon TNM Stage Tedavi Histopatoloji _ Fer {ng/ml) TO FER {ng/ml) TS|
. 60 E  Larinks T4 N1 MO v KT. Epidermoid CA 520 275
2. 44 E  Larinks T4N2MO IV KT. Epidermoid CA 450 235
3. 59 E  Larinks T3 NO MO i TL.BD Epidermoid CA 350 65
4. 65 E  Larinks T4 NO MO v TL.BD Epidermoid CA 445 380
5. 55 E  Larinks T3 NO MO m TL. Epidermoid CA 145 40
6. 62 E  Parotis T3 NO MO m TP, MMikst Tiimoér 200 215
2 40 K Nazofarinks T2 N2 MO v RT-KT Epidermoid CA 33 35
8. 66 E  Sert Damak T2 NO MO I PM. Adenokistik CA 95 50
9 57 E  Larinks T3 N2 MO v TL.BD. Epidermoid CA 470 350

10 68 E  Larinks T3 N1 MO m TL.BD. Epidermoid CA 275 100

11 50 E  Larinks T3 NO MO m TL.BD. Epidermoid CA 19 5

12 41 E  Aurikula T1 NO MO I TE.SHD. Epidermoid CA 100 100
13 31 E  Parotis TINOMO IO TE. M. Lenfoma 39 30

14 38 E  Larinks T3 N1 M0 il TL.BD. Epidermoid CA 35 69
15. 50 E  Larinks T4NIMO IV TL.BD. Epidermoid CA 45 45

16. 57 E  Dudak T2 NO MO I TE.SHD. Epidermoid CA 275 300

17. 54 E  Larinks T1 NO MO 1 PL. Epidermoid CA 400 210
18 46 E  Larinks T3 N0 MO I TL.BD. Epidermoid CA 200 120

19 58 E  Larinks T3 N2 MO v TLRD. Epidermoid CA 310 200

20 62 E  Larinks TINOMO O TL. Epidermoid CA 950 500

21 60 E  Larinks T2 NO MO I TL.BD. Epidermoid CA 100 250

22 63 E  Larinks T3 N1 MO il TL.BD. Epidermoid CA 300 200

23 45 E-  Larinks T3 NO MO 11 i I8 Epidermoid CA 350 450

24 62 K Yanak T2 N1 MO it KT. Epidermoid CA 410 77

25. 53 K  Larinks T4 N1 MO v TL.BD. Epidermoid CA 175 35

26. 56 E  Larinks T1 NO MO I PL. Epidermoid CA 1490 200

27: 87 E  Aurikula T2 NO MO il TE.BD. Epidermoid CA 50 86

28. 51 E  Larinks T3 NO MO I TL.BD. Epidermoid CA 500 300

29. 78 K Sert Damak T2 NO M0 I PM. M.Schwannoma 285 300

KT: Kemoterapi

BD: Boyun disseksiyonu
PL: Parsiyel larenjektomi
TE: Total eksizyon

TP: Total paratidektomi
TO: Tedaviden énce

FER: Ferritin

RT: Radyoterapi

TL: Total larenjektomi
M: Malign
TS: Tedaviden Sonra

PM: Parsiyel maksillektomi
SHD: Supra hiyoid diseksiyon
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Ferritin Ol¢glimii i¢in ilk basvuruda rutin
tetkiklerden ayri olarak tiim hastalardan kan or-
nekleri tedavi Oncesinde alindi. Cerrahi tedavi
goren hastalardan postoperatif 10'uncu giinde,
radyoterapi ve/veya kemoterapi goéren hastalar-
dan ise, tam doz tedavilerinin bitiminde yeni-
den kan numuneleri alindi.

Kanlar steril kosullarda, vakumlu 5 cc'lik
cam tiiplere kondu. Santifiije edilerek ayrilan
serumlar yine steril sartlarda ayr1 bil cam tiipe
alind1 ve bu toplanan serumlar daha sonra cali-
silmak T{izere-70 derecede derin dondurucuda
sakland1.

Toplanan serum Orneklerinde ferritin sevi-
yeleri, Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi
Niikleer Tip Anabilim Dalinda, OMNIA FER-
RITIN IRMA (kod no:A-51F1) kitleri kullanila-
rak Radioimmunoassay yontemi ile saptandi.

Bu calismada sirasiyla;

1. Hasta grubu ile kontrol grubu arasinda,

2. Hasta grubunda tedavi Oncesi ile son-
rasinda,
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3. Hasta grubunda tiimoriin evrelerine
gore,

serum ferritin seviyeleri Olgilildii ve istatistik-
sel degerlendirme i¢in t-testi kullanildi.

BULGULAR

Tablo I'de hasta grubunda tedavi Oncesi ve
sonrasinda elde edilen sonuglar, Tablo 2'de ise
kontrol grubunda elde edilen degerler goriil
mektedir.

Hasta grubu ile kontrol grubunda elde edi-
len Ferritin ortalama degerleri arasindaki fark
istatistiki olarak anlamli bulundu (p<0,014)
(Tablo 3).

Hasta grubunda tedavi Oncesi ve sonrasin-
da elde edilen ferritin sonuc¢larinin ortalama de-
gerleri Tablo 4'de goriilmektedir ve aradaki fark
istatistiki olarak anlamlhidir (p<0,002). Ayni tab-
loda hastalarin evrelerine gore elde edilen fer-
ritin ortalama degerleri de goriilmektedir ve
sonuglar istatistiki olarak anlamsiz bulunmus-
tur (p<0,05).

Tablo 2 : Kontrol Grubunda Hastalarin Dagilimi ve FERRITIN Sonuglar::

No. Yas Cins Lokalizasyon Histopatoloji FER ng/ml
1 51 E Parotis Pleomorfik Adenoma 450
% 35 K Burun inverted Papillom 23
3. 41 E Maksilla Mid-Line Graniiloma 290
4, 55 K Boyun Kemodektoma 80
5. 60 E Larinks TBC 62
6. 35 E Parotis Pleomorfik Adenoma 105
7. 58 E Boyun Histiositosis 365
8. 55 K Boyun Lipom 78
9. 48 E Larinks Papillom 200

10. 16 K Burun Anjiomatoz Polip 63

11. 45 K Larinks Papiliom 20

12. 19 E Nazofarinks Anjiofibrom 9

13. 60 K Boyun Lipom 68

14, 55 K Sub. Man. GL. Siyaloadenit 87

15. 26 E Sub. Man. GL. Siyaloadenit 65

Tablo 3 : Hasta Grubu fle Kontrol Grubunun Karsilastinlmasi
Vaka Sayis1 Ortalama Standart P
Deger ng/ml Deviyasyon Degeri

FERRITIN

Hasta Grubu : 29 364.3448 206,893 <0,014

Kontrol Grubu : 15 131,0000 133,940

136




K.B.B. ve Bas Boyun Cerrahisi Dergisi, Cilt: I Say1:3, 1993

Dr. Ozhan Tiireli ve ark.

Tablo 4 : Hasta Grubunda Tedavi Once ve Sonras: ile Hastaligin Evrelerine
Gire Ferritin Seviyelerinin Karsilagtirilmasi
Tedavi Oncesi Hasta Ortalama Standart P
Sayis1 ng/ml Deviasyon
Tedavi Oncesi 264,3448 206,893
/! )/ <

Tedavi Sonrasi a8 180,0690 136,141 0,002

Evre I 3 213,333 162,89

Evre 11 6 2925 336,90

Evre ITI 12 235,25 156,305 >0,05

TARTISMA

19601 yillarda alpha-feto protein ve karsi-
noembriyonik antijenin bulunmasi ile ilgi oda-
g1 haline gelen timoér  belirleyicileri,
glinimiizde giderek daha yaygin olarak kulla-
nilmaktadir(4). Halen kullanilmakta olan belir-
leyicilerin, viicudun diger bolgelerindeki farkl
tip tiimorlerde tespit edilmis olmasi ve bu tii-
morlere spesifik olmalar1 nedeniyle, bas-boyun
kanserlerinde timor belirleyicileri, diger tii-
morlere oranla daha az bilgi ¢ekmis ve daha az
arastirilmistir.

Maxim ve Veltri bag-boyun malign timor-
li 113 vakalik serilerinde serum ferritin sevi-
yelerinin  arttigim  gostermislerdir(6). Aym
yazarlar sigara tiryakilerinde de ferritin seviye-
lerinin, sigara igmeyen normal popiilasyona go-
re arttigim1 fakat malign tiimorli hastalarin
seviyelerine ¢ikmadigimi saptamistir.  Ferritin
diizeyinin ozellikle Evre m ve IV'deki hastalar-
da, Evre I ve II'deki hastalara oranla daha fazla
arttigi, tedavi sonrasinda klinik olarak diizelen
hastalarda ferritin seviyelerinin normale indi-
gi, prognozu kotii seyreden hastalarda ise yiik-
sek diizeylerde kaldigmi gostermislerdir (6).
Demireller ve ark. ise, bas-boyun kanseri olan
31 vakanim sadece 4'linde normal degerlerin {ize-
rinde ferritin seviyesi saptamiglar ve ferritinin
bas-boyun kanserlerinde spesifik bir tiimor be-
lirleyicisi olmadigr sonucuna varmiglardir. An-
cak bu calismada, hastalarin tedavi sonrasin-
daki ferritin degerleri arastirilmamigtir (2).

Bizim c¢aligmamizda da bag-boyun malign
timorlii 29 hastada kontrol grubuna oranla se-
rum ferritin seviyelerinin 6nemli Olciide yiik-

sek oldugu (p<0,01) ve tedavi sonrasinda 29 has-
tanin 18'inde ferritinin distigi tespit edilmis-
tir (p<0,002). Buna karsilik 2 hastada ferritin
aym diizeyde kalirken, 9 hastada ise tedaviden
sonra serum ferritin diizeyinde artma saptanmistir.

Ferritin diizeyinin tedavi Oncesine gore
diismesi tiimor kitlesinin azaldigimi diger bir de-
yimle remisyonu telkin edebilir. Ancak ferritin
diizeyindeki dislisiin hastalar arasinda farkh
oranlarda olmasi dikkati ¢ekmistir. Bunun ne-
deni ferritinin normal insan metabolizmasinda
bir¢ok faktérden etkilenmesi veya bir bagka de-
yisle timor dist nedenlerle ferritin degisiklik-
lerinin bu olgularda ekarte edilememesidir.
Ayrica kontrol grubunda 3 hastada elde edilen
degerlerin hasta grubu ortalamasindan yiiksek
olmasi, ferritin degerlerinde yiikselmenin sade-
ce malign tlimorlere spesifik olmadigini goster-
mektedir.

Normal insandaki  ferritin  diizeyinin
(17-300 ng/ml} oldukca degisken olmasi ve yu-
karida bahsedilen nedenlerle, bag-boyun malign
timorlii bir olguda tek basina ferritin diizeyi-
nin timdr tanist koydurucu ve/veya ekarte et-
tirici olamayacagi kanisina varildi. Ancak aym
hastada tedavi Oncesi ve sonrasmin kiyaslanma-
sinda seviyenin diismesi timoér voliimiiniin
azalmasima baglh olabilir. Nitekim bizim calis-
mamizda elde edilen sonuglar buna uymakta-
dir. Diger taraftan remisyon i¢in kesin bir sinir
yoktur. Bu nedenle pratik uygulamada ancak te-
davi sonrasinda ferritin degeri indeks olarak ali-
narak  takipte bu  diizeyin  yiikselmesi,
radyolojik yontemlerle saptanamayacak kadar
kiigiik timor Kkitlelerinde tedaviye erken bas-
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lanmasia olanak saglayabilir ki, bu nokta ke-
moterapi ve/veya radyoterapi agisindan son de-
rece Onemlidir. Bilindigi gibi kiiglik tiimorler
metabolik yonden daha aktif, siklus zamam ki-
sa ve nispeten homojen hiicre populasyonlari
icerdiginden ve kanlanmasi daha iyi oldugun-
dan gerek kemoterapi gerekse radyoterapi bu
grupta enffektiftir.

Hastalar1 evrelere gore degerlendirdigimiz-
de, evre I ile IV arasinda belirgin bir fark olma-
smna ragmen, vakalarin evrelere gore diizensiz
dagilimi ve azlig1 nedeniyle istatistiksel olarak
bir anlamli bir iligki saptanamadi (p>0,05). Da-
ha biiyiilk hasta gruplarinda ayni parametrele-
rin ¢alisilmasinin daha objektif sonuglar1 ortaya
koyacagi kanisina varilmistir. Diger taraftan
Bilgisayarli Tomografi gibi ince ayrintili deger-
lendirmelere ragmen bazi tiimorlerin evrelen-
dirilmesinde zaman zaman hatalar goriilebile-
cegi, ayrica ayni evre olarak kabul edilen olgu-
larin tiimoér voliimiiniin farkli olabilecegi bilin-
mektedir. Bu faktorler de elde edilen sonuglarin
irregiilerligine katkida bulunabilir.

SONUC

1. Hasta grubu ile kontrol grubu karsilas-
tirlldiginda, ferritin seviyelerinin malign bas-
boyun tiimorlerinde istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek oldugu saptanmustir.

2. Yine bas-boyun malign tiimérlerinde te-
davi Oncesi ve sonrasi karsilastirildiginda, ferritin
seviyelerinde tedavi sonrasinda istatistiksel olarak
anlaml bir azalma goriilmiistiir.

3. Aymi grupta, hastaligin evresi ile ferritin
seviyeleri arasinda anlaml1 bir korelasyon
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bulunamamigtir. Ancak bu hasta sayisiin az-
1181 nedeniyle olabilir.

4. Ferritin serum diizeylerinin benign has-
taliklarda da artabildigi, ayrica bas-boyun ma-
lign timdrii olan hastalarda da her zaman
yiikselmedigi saptanmustir.

Ferritin seviyelerinin, bag-boyun malign tii-
morii saptanan bazi hastalarda ilk tamda yiik-
sek olarak seyrettigi ve tedaviden sonra azaldigi
goriilmektedir. Ferritin bu hastalarda tanmi kri-
teri olarak yetersiz kalsa da, tedavinin cesitli
agsamalarinda bu belirleyiciyi saptayarak hasta-
larin  monitorize etmede, erken niikks ve/veya
metastazi yakalamada, bodylece prognozu belir-
lemede bize faydalar saglayabilir.
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