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Kolorektal kanserli hastalarda serum gastrin seviyeleri

Serum gastrin levels in patients with colorectal cancer
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OZET: Son yillarda yapilan ¢alismalarda gastrinin kolorektal
kanser biiyiimesini stimiile ettigi ileri siiriilmektedir.

Bu aragtirma, histopatolojik olarak kolorektal kanser tanist
konulan 30 hasta ile dispeptik semptomlart olup organik
patoloji saptanmayan 20 kisilik kontrol grubunda yepild.

Calismaya alinan kolorektal kanserli hastalarin 9'u kadin, 21
erkek olup yas araligi 24-80 (ort. 63.2), kontrol gurubundaki
hastalarin 6’st kadin, 14°i erkek olup yas araligi 38-68 (ort.
59.5) idi. Verilerin degerlendirilmesi sonucunda; kolorektal
kanserli hastalar (ort. 125.81 + 108.9 pg/ml) ile kontrol grubu
(37.86 + 8.4 pg/ml) arasinda gastrin seviyeleri yéniinden cok
anlamli bir fark (p=0.0005) bulunmugtur. Serum gastrin
seviyesi 1.5-2 kat yiiksek olan biitiin olgularin karacigerinde
metastaz vard.

Kolorektal kanserli hastalar 60 yag iistii ve alti geklinde iki
gruba ayrilip degerlendirildiginde; 60 yag iizerindeki grupta
(n=21) bulunan degerler, 60 yag altindaki grupta (n=9) bulu-
nan degerlerden anlamli olarak (p=0.005) daha yiiksekti.

Kadin ve erkek hastalar gastrin seviyeleri yéniinden
karsilagtinlldiginda ise cinsiyet ile gastrin seviyeleri arasinda
anlaml bir iliski bulunmad: (p=0.44). i

Sonug olarak, kanserli hastalardaki gastrin seviyelerinin
anlaml olarak yiiksek oldugunu, yagla bu degerlerin daha da
arttigini ve cinsiyetle iligkisi olmadigini sdyleyebiliriz.

Anahtar soézciikler: Gastrin, kolorektal kanser

Kolorektal kanserler endiistrilegsmis toplumlarda
en sik gorilen malignitelerdir. Akciger kanser-
lerinden sonra ikinci sirada yer alirlar. Tim
malignitelerin  %15’ini olugturur. Birlesik
Devletlerde her yil yaklagik olarak 150.000 yeni
vaka ortaya gitkmakta ve 58.000 kisi bu kanserden
6lmektedir(1).

Kolorektal kanserlerin etiyolojisi kesin olarak bil-
inmiyor. Ancak yiiksek proteinli, yagdan zengin,
az lifli diyetle beslenmenin, ileri yasm, birinci
derece akrabasinda kolon kanseri, inflamatuvar
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SUMMARY: In recent studies it has been suggested that gastrin
has trophic effect on the development of colorectal cancer.

Thirty patients (21 male, nine female) with histopathologicially
canfurmed colorectal cancer and a control group of 20 subjects
(14 male, nine female) with non-organic dyspepsi were includ-
ed in this study. The mean age of patients with colorectal can-
cer was 63.2 years (range 24-80 years) and of control group
patients was 59.5 years (range 38-68 years).

Serum gastrin levels were determined in both the patient and
control groups. Results shawed a significant difference between
the colorectal cancer group (mean 125.81 = 108.9 pg/ml) and
the control group (mean 37.86+8.4 pg/ml)

Liver metastases were found in all patients with a 1.5-2 fold
increase of serum gastrin levels.

When the colorectal cancer patients were subgroped into above
and belav 60 yeears of age. Those over 60 years old (n=21) had
significantly higher gastrin levels than those under the age of
60 (p=0.005). There vas no significant relatiaiship between
male and female patients (p=0.44) with respect to serum gastrin
levels.

To conclude, serum gastrin levels were found to be sigi:tiﬁcantly
high in patients with colorectal cancer. These levels incveased
further with advancing age but were not related to gender.

Key words: Gastrin; colorectal cancer

bagirsak hastaligi, ailesel poliposis sendromu
bulunan kigilerde kolon kanser riskinin arttifi
kabul edilmektedir. Son yillarda gastrinin kolon
kanserlerinde artmis oldugu bildirilmektedir.
Gastrin, midenin antrumundaki G hiicreleri
tarafindan salinan bir gastrointestinal sistem
(GIS) hormonudur. Bilindigi gibi gastrinin primer
fizyolojik etkisi, midenin paryetal hiicrelerinden
sektere edilen asit salgisimi stiimiile etmektedir
(2). Ayrica GIS’in mukozal hiicreleri lizerine de
trofik etkisi vardir (3).

Son zamanlarda, gastrinin hem insan kolon
kanser hiicre kiiltiir lerinde, hem de farelerde
kolorektal kanser biiyiimesini stiimiile ettigi gos-
terilmigtir (4-6). Smith ve arkadaslar1 45 kolorek-
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kolorektal kanserli hastanin serum gastrin
seviyelerinde, 28 vakalik kolonoskopisi normal
kontrol grubuna oranla anlamli bir yikseklik
tespit etmiglerdir (7).

Seitz ve arkadaglar ise 190 vakalik bir seride
bunu destekler sonular yayinlagmiglar (8). Ote
yandan bir Japon grubu, 44 kolorektal kanserli,
36 kontrol grubu iceren aragtirmalarinda kanser-
li grupta kontrol grubuna gére serum gastrin
seviyelerinde anlamli bir yiikseklik tespit etme-
miglerdir. Kolorektal kanser ile hipergastrinemi
arasindaki bu farklihigin, belkide bélgesel 6zellik-
ler ve farkli beslenmeden kaynaklanmig ola-
bilecegi digtiniilmektedir (9).

Kolorektal kanserli bazi hastalarda, serum gas-
trin seviyelerinin yiikselmis oldugu ve bu yiiksek-
ligin kolorektal kanser insidansinda bir artigla
iligkili oldugu rapor edilmesine ragmen, bu
malign hiicrelerin biiyiimesini stimiile eden
mekanizma hala ag¢ik degildir (10). Biz bu
calismada kolon ve rektumda malignite tespit
edilmeyen bireyler ile kolorektal kanserli hasta-
larin serum gastrin seviyelerini aragtirdik

MATERYAL VE METOD

Bu aragtirma Subat 1993 - Mart 1996 tarihleri
arasinda GATA Gastroenteroloji ve Genel Cerrahi
Kliniklerine basvuran ve histopatolojik olarak
kolorektal kanser tanisi konulan 36 hasta ile dis-
peptik semptomlar: olup organik patoloji saptan-
mayan 20 kigilik kontrol grubunda yapildi. Hasta
grubunda peptik iilser hastalign bulunan 2, H2
reseptor blokeri alan 2, jivenil polip tespit edilen
1, gastrik cerrahi gegiren 1, toplam 6 hasta
calismadan gikarildi.

Her iki grubunda serum gastrin seviyelerini tespit
etmek i¢in 5 ml diiz kan alindi. Alinan kanlar aym
giin radioimmunoassay yéntemle “DPC, Los
Angeles” kiti kullanilarak (n<90 pg/ml) G.A.T.A.
Niikleer Tip A.B.D. Laboratuvarlarinda calisilda.
Gastrin seviyeleri arasinda iligkiyi arastirmak
icin hastalar 60 yas istii ve alti, kadin ve erkek
seklinde gruplara ayrild.

Sonugclarin istatistiksel degerlendirilmesi iki orta-
lama arasindaki farkin énemlilik testi ve Fisher’in
kesin ki-kare testi ile yapilda.

BULGULAR

Caligma grubumuzdaki kolorektal kanserli olgu-
larin 9u kadin, 21'i erkek olup yas aralign 24-80
(ort. 63.2), kontrol grubundaki hastalarin 6’s1
kadin, 14’1 erkek olup yas arahig 38-68 (ort.59.5)
idi. Hasta ve kontrol grubunun serum gastrin
seviyeleri Tablo I'de verilmistir.

Kanserli 30 olgunun 14’tinde serum gastrin

UYGUN ve ark.

Tablo 1. Hasta ve kontrol grubu serum gastrin
dizeyleri

Serum gastrin seviyeleri (n= <90 pg/mL)

No Hasta grubu Kontrol grubu
1 27.9 32.3
2 69.6 394
3 27. 35.6
4 145.9 38.5
5 75.7 57.1
6 94.6 38.9
7 104.6 40.3
8 82.6 475
9 478.3 35.6
10 329.4 36.3
11 34.2 42.5
12 67.9 48.8
13 129.4 20.1
14 849 27.4
15 105.1 35.3
16 23.9 38.7
17 37.6 35.4
18 51.6 40.8
19 268.5 44.9
20 76.3 23.7
21 122.5

22 351.2

23 70

24 160.9

25 22

26 240

27 87.4

28 183.3

29 61.6

30 160.5

seviyesi normal seviyenin {izerinde idi. Verilerin
degerlendirilmesi sonucunda; kolorektal kanserli
hastalar (ort. . 125.810108.9 pg/ml) ile kontrol
grubu (37.8608.4 pg/ml) arasinda serum gastrin
seviyeleri yotniinden ¢ok anlamli bir fark
(p=0.0005) bulunmusgtur.

Hastalar 60 yag sinir alinarak iki gruba ayrilip
degerlendirildiginde; 60 yasin tizerindeki (n=21)
grupta bulunan degerler,60 yas ve altindaki (n=9)
grupdaki degerlerden anlamli olarak (p=0.005)
daha yiiksekti. Kadin (n=9) ve erkek (n=21) hasta-
lar kargilagtinldiginda cinsiyet ile gastrin
seviyeleri arasinda anlamh bir iligki bulunmad:
(p=0.44).

Histopatalojik olarak hastalarin timi ade-
nokarsinoma olarak rapor edildi. Olgularin 13’
rektum, 81 rektosigmoid ve sigmoid kolon, 5’1 inen
kolon, 4’ti cekum bélgesinden orijin almakta idi.
14 olguda karaciger metastazi tespit edildi. Bu 14
olgunun 10’unda serum gastrin seviyeleri norma-
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larin hepsinde karaciger metastaz: vardi.

TARTISMA VE SONUC

Son yillarda, hayvan deneyleri ve hiicre kiiltiirii
calismalarinda gastrinin kolorektal kanser
hiicreleri tizerinde trofik etkisi oldugu ileri
sliriilmiigtiir (3-5,15-17). Ancak serum gastrininin
kolorektal kanserli hastalarda yiksekligi
konusunda tartigmalar siirmektedir.

Cesitli aragtirma gruplann bu kanserlerde gas-
trinin yiiksek oldugunu ileri siirmelerine ragmen
(7-8,10-13), bazilar1 ise tersine iddialar ileri
stirmektedir (9-14).

Biz ¢aligmamizda kolorektal kanserli hastalarda
kontrol grubuna gire serum gastrin seviyelerinde
anlamli bir yiikseklik tespit ettik. Ilave olarak,
bizim hasta grubumuz yag simr1 goézoniine
alindiginda, 60 yagin iistiindekilerde altindakilere
oranla serum gastrin seviyelerinde anlamh yiik-
seklik vardi. Ayrica gastrin seviyesi yiiksek olan
14 olgunun 10unda karaciger metastazi vardi.
Charnley ve ark. yaptig1 arastirmada (11), gastrin
seviyeleri yiiksek bulunan. hasta yiizdeleri
yaklasik olarak bizimki ile benzer idi. Fakat yash
ve metastazl hastalarda bizim buldugumuz gas-
trin yiiksekligini tespit etmemiglerdir. Aym grup,
kolorektal kanserli hastalarda timor
cikanldiktan sonra gastrin seviyelerinde anlaml
bir diigme oldugunu bulmusglar. Fakat Haosein ve
arkadaslan tiimériin ¢ikarilmadan 6nceki serum
gastrin seviyelerindeki yiiksekligin c¢ikarildiktan
sonra da devam ettigini gozlemiglerdir. Yazarlar
bunu hasta seciminin iyi yapilmadigina
baglamaktadirlar. Ciinkii, 'secilen hastalar
arasinda akloridi, pernisiéz anemi, atrofik gastrit
gibi olgularin oldugunu ve bu hastalarin gastrik
kanser gibi kolorektal kanser gelisimi i¢inde pre-
dispozan olabilecegini ileri siirmektedirler. Suzuki
ve ark. ise, calismalarinda tespit ettikleri anlamh
olmayan ufak yiiksekligin kolon mukozasinin
hiicre proliferasyonuna trofik etki eden gastrinin
disinda bagka fizyolojik faktorlerin rol oynaya-
bilecegini ileri siirmektedirler (9). Wong ve ark. bu
sonug farkliliginin beslenme ve iklimsel farklar-
dan kaynaklandigim ileri siirmektedirler (12).
Kikendall grubu (14), farkh sonuglar alinmasinda
bashca 3 faktériin etken oldugunu bildirmekte-
dirler. Birincisi yastir. Bu grubun hasta populasy-
onunun yas ortalamasi 60.8, Smith ve grubunda
66.4 (7), Seitz ve grubunda 70.2 (8), Charnley ve
grubunda ise 69 (11), diger farkh sonug bildiren
Suzuki ve grubunun yag ortalamasi 54.1'dir (9).
Bizim olgularimizin yas ortalamas: 63.2 idi.Ikin-
cisi hasta secimidir. Kikendall ve Suzuki
grubunun hiperplastik ve adenomotéz polipleri

189

arastirmaya dahil ettikleri goriilmektedir.
Halbuki bizim tim olgularimiz histopatolojik
olarak adenokarsinoma idi. Seitz ve Smith
grubunda bu tir poliplerin aragtirma dig1
birakildigy goriilmektedir. Bilindigi gibi kolorektal
kanserlerin biyolojisinde cevresel faktérlerin ve
genetik delasyonlarin duyarh alana etkisi ile
anormal fenotip, takiben displazik adenoma,
karsinoma insitu, invaziv karsinoma ve metaz-
tastik karsinoma meydana gelmektedir. Iste bu
farklh sonug bildiren grupdaki hasta populasyon-
larinin displazik adenoma, hiperplastik poliplerin
sayisinin  yaklagitk tim olgularin yarisim
olusturdugu goérilmektedir. Biz de bu farklhihigin
hasta seciminden kaynaklandigim diigiinmektey-
iz. Uclinciisi hastaligin evresidir. Kikendall
grubundaki hastalarinin Dukes evrelemesine gire
%311 B,C,D evresindedir. Halbuki bizim sadece
%30 olgumuz evre D’dir. Daha 6nce yapilan
aragtirmalarda olgularin %557 (7), %61’ (8) evre
C ve D’dir. Karacigerin metastaztik tiimorlerinin
2/31 kolorektal kokenlidir(18). Bizim
caligmamizda bunu destekler nitelikte idi, gastrin
seviyesi yiiksek 14 vakanin 10unda karacigere
metastazi vardi. Gastrin seviyesi 1.5-2 kat yiiksek
olan olgularin hepsinde karacifer metastazinin
olmasi, bize gastrin seviyesi ile karaciger
metastaz1 arasinda dogru bir orantimin oldugunu
diistindiirdii. Kameyama grubu 102 olgunun 38'de
karaciger metastazi ve metastazli olgularin
anlamh hipergastrinemi tespit etmiglerdir (13).
Bu nedenle hipergastrinemide metastazin ve
kanserin evresinin 6nemli rol oynadigimi ve
farkliligin bundan kaynaklandigim digiinmekte -
yiz.

Ulkemizde kolorektal tiimérlii olgularin lokaliza-
syonu ile ilgili 1106 vakalik retrospectrif bir
calisma Sivri ve ark. tarafindan yayinlanmsgtir
(19). Bu makaleye gore kolorektal kanserlerin
lokalizasyonu daha c¢ok proksimal yerlegimli
tespit edilmigtir. Ancak bizim calismamizda olgu-
lar daha cok distal yerlesimli idi. Biz bu farklhilifin
vaka sayimizin az olmasindan kaynaklanabile-
cegini diigiindik.

Sonug olarak, kolorektal kanserli hastalarda gas-
trin seviyesinin anlaml olarak yiiksek oldugunu,
vasla yiiksekligin daha da arttigmi, cinsiyetle
iligkisinin olmadigimi, kanserin' evresinin hiper-
gastrinemide 6énemli oldugunu, serum gastrin
seviyelerindeki yiiksekligin karacifer metastaz
icin prediktor olarak kullanilabilecegini sdyleye-
biliriz.
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