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OZET

Bu calismanin amaci, akciger kanserlerinde serumda
total kreatin kinaz (CK) ve kreatin kinaz-MB (CK-MB)
izoenzimi degisimlerini izlemek, bu degisikliklerin
kanserin hucre tipi ve yayginhgi ile iliskisini saptamak
ve taniya katkisini belirlemektir. 1996-1998 yillarinda
akciger kanseri tanisi alan, herhangi bir tedavi
uygulanmamis 58 olguda; serum total CK ve 35 olguda
CK-MB degerleri prospektif olarak incelendi. Kontrol
grubu olarak aktif akciger tlberkilozlu olgular secildi.
Serum total CK ve CK-MB degerleri akciger kanserli
tum olgularda kontrol grubuna gére anlamli olarak
yuksek bulundu. Hastaligin evreleri arasinda veya
kiclk hicreli ve kiguk hucreli disi akciger kanseri
arasinda total CK ve CK-MB degerlerinde anlaml
farklilik yoktu. Adenokanserli hastalarda CK-MB
degerleri, kiictk hiicreli akciger kanserli olgularda hem
total CK hem de CK-MB degerleri kontrol grubuna gére
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anlamli olarak yuksek bulundu. Bu yiiksekligin kreatin
kinazin ektopik uretimine veya timdér dokusunun
nekrozuna bagli olabilecegi diistiiniildi. Kontrol grubunda
da yuksek degerlerin olmasi nedeniyle, total CK ve CK-
MB’nin akciger kanseri icin spesifik tumor belirleyicisi
olamayacag! sonucuna varildi.

Anahtar Sozciikler: akciger kanseri, kreatin kinaz,
kreatin kinaz-MB

SUMMARY

THE EVALUATION OF SERUM CREATIN KINASE
(TOTAL-CK) AND CREATIN KINASE MB (CK-MB)
LEVELS IN LUNG CANCER

The purpose of this study is; to follow the changes of
serum total creatin kinase (CK) and isoenzyme creatin
kinase-MB (CK-MB) in lung cancer, determine their
relation with the type and dissemination of cancer, find
out the addition for diagnosis. Serum total CK levels in
58 and CK-MB levels in 35 cases -diagnosed lung
cancer in 1996-1998 and not having any treatment-
was determined prospectively. Cases with active
pulmonary tuberculosis were choosen as control group.
In all cases with lung cancer, serum total CK and CK-
MB levels were found significantly higher than control
group. There were no significant difference for total CK
and CK-MB between stages of the disease or small
cell and non small cell lung cancer. CK-MB in cases
with adenocancer, both total CK and CK-MB in cases
with small cell lung cancer were found significantly
higher than control group. This increase was thought
to depend on the ectopic production of creatin kinase
or necrosis of tumor tissue. Since there was also higher
levels in control group, it was concluded that total CK
and CK-MB could not be spesific tumor marker for lung
cancer.

Keywords: lung cancer, creatin kinase, creatin kinase-
MB.

GIRIS

Akciger kanserinde klinik bulgu ve semptomlarin gesitli
olmasi tanida guglulkler yaratmakta, hastalarin cogu
ilerlemis hastalik ile basvurmaktadir (1). Malign
neoplastik hiicrelerce genel dolagima salgilanan "timaor
belirleyicileri"nin, kanserli hastalarin serum, doku
drnekleri ve gesitli vicut sivilarinda saptanmasi erken
tani icin yol gdsterici olabilir. Markerler timérin histolojik
tipinin belirlenmesi, tedaviye yanitin izlenmesi, nuks
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ve metastaz tespitinde kullaniimaktadir. ideal bir marker;
semptomsuz hastalikta belirlenebilmeli, tedaviye alinan
cevapla uyumlu olmali ve prognozu gdsterebilmelidir.
Akciger kanserlerinde erken evrede tani koyduracak
6zgullik ve duyarhliga sahip bir timdr belirleyicisi
bulunamamistir (2,3,4). Klinikte kullanilanlar;
karsinoembriyonik antijen, beta-2 mikroglobulin, ferritin,
immunglobulinler, néronspesifik enolaz, CK-BB (beyin)
izoenzimi, kromogranin A ve epidermoid hucreli
karsinomla ilgili antijendir (4).

CK alt birimleri; B ve M (kas)'dir. izoenzimleri BB (CK1),
MB (CK2), MM (CK3)'dur. BB en fazla beyinde olmak
Uzere prostat, barsaklar, akciger, mesane, uterus ve
tiroidde; MB %25-46 oraninda kalp kasinda ve %5'den
az oranda iskelet kasinda; MM en fazla iskelet ve kalp
kasinda bulunmaktadir. Normalde total CK aktivitesinin
%94-98’ni MM fraksiyonu, %2-6’sin1 da MB fraksiyonu
teskil eder. (5,6,7).

Malignitelerde CK artisi ile ilgili mekanizmalar arasinda;
tumoér dokusunun yikilmasi sonucu CK’nin agiga
cikmasi, ektopik Uretim ve timorin farklilasmasindaki
bozukluk sonucu CK uretimi sayilabilir. CK ile ilgili
malignitelerin cogu prostat, akciger, meme, karaciger,
kolon ve over gibi organlarin adenokanserleridir. ikinci
siklikta ise kiigik hucreli akciger kanseri gelmektedir.
Bu malignitelerin timiinde éncelikle artis gosteren CK
alt tipi, sirasiyla CK-BB, CK-MB ve CK-MM dir (8).
Bu ¢alismanin amaci, akciger kanserlerinde serum total
CK ve CK-MB izoenzimi degisimlerini izlemek, bunlarin
kanserin hucre tipi ve yayginligiyla iliskisini saptamak,
elde edilen verilerin akciger kanserinin tanisina olan
katkisini belirlemektir.

GEREC VE YONTEM

1996-1998 yillari arasinda klinigimizde akciger kanseri
tanisi koyulan, herhangi bir tedavi uygulanmamis ve
bagka organ malignitesi saptanmamis 93 olgu calismaya
alind. Olgularin klinik bulgulari, akciger grafisi ve toraks
bilgisayarli tomografisi (BT) degerlendirmesi sonunda
kesin tani ve histolojik tip belirlenmesi amaciyla;
bronkoskopi, perkitan transtorasik igne aspirasyon
biyopsisi ve plevral biyopsi gibi tanisal girisimler
uygulandi. Tum olgulara histopatolojik tani koyuldu ve
siniflama yapildi. Evreleme TNM siniflamasina gére
yapildi (9,10). Hastaligin yayginhig batin ultrasonografisi,
st batin BT, kemik sintigrafisi ve beyin BT ile arastirildi.
Serum total CK aktivite tayini yapilan 58 olgu (45 erkek,
13 kadin) Grup-1, serum CK-MB izoenzim aktivite tayini
yapilan 35 olgu (30 erkek, 5 kadin) Grup-2 olarak ayrildi.
Kontrol grubu aktif akciger tliberkllozu tanisiyla
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hastanede yatan hastalardan olusturuldu. Ek olarak
kronik obstriktif akciger hastaligi, pnémoni veya astim
bronsiyale tanisi olan olgular ¢calisma disinda birakildi.
Kontrol grubunda total-CK aktivite tayini; 15'i erkek, 25
hastada, CK-MB aktivite tayini ise 12’si erkek, 21
hastada yapildi. Total CK enzim aktivitesi tayini enzimatik
yontemle Olympus marka (CK-NAC activated / optimize
standart metot) U.V.kiti ile Olympus AU600
otoanalizériinde yapildi. Normal referans degerler
37°C'de erkeklerde <172U/L, kadinlarda <149U/L olarak
alindi. CK-MB tayini Olympus marka OSR 6153 U.V.
kiti ile immunoinhibisyon tekniginin kullanildigi enzimatik
yontemle Olympus AUB00 otoanalizériinde yapildi.
Normal referans deger olarak 37°C'de <25U/L alindi.
Numuneler bekletilmeden ayni gun taze serumda
calisildi. Sonuglar PLOT-50-Sigmastat istatistiksel analiz
yontemiyle Mann-Whitney U testi kullanilarak
degerlendirildi. P degeri 0,05’ den klg¢lk oldugunda
istatistiksel olarak anlamli farklilik oldugu kabul edildi.

BULGULAR

Grup-1’deki hastalarin yas araligi 24-87, ortalamasi
59.67+10.47, Grup-2’deki hastalarin yas araligi 24-92,
ortalamasi 58.85+13.33 olarak bulundu. Her iki gruptaki
olgularin histopatolojik dagilimi Tablo-I'de 6zetlendi.

Tablo I: Olgularin Histopatolojik Kanser Tiplerine Gore
Dagihmi.

Hucre Tipi GRUP-1 GRUP-2
n % n %

KHAK 9 15.5 9 257
KHDAK 49 84.5 26 74.3
Biiytik Hiicreli 2 3.4 2 57
Adeno-CA. 16 276 12 34.3
Epidermoid. 20 345 8 229
Tip Tayini Yapilamayan " 19 4 1.4
Toplam 58 100 35 100

Grup-1 ve Grup-2’de yer alan olgularin evrelere gére
dagilimi Tablo-II'de, evre IV olgularda saptanan organ
metastazlari ve metastazlarin histopatolojik timor
tiplerine gore dagilimi da Tablo-lll, IV ve V'de
gosterilmigtir.



Tablo II: KHDAK!'li Olgularin Evrelere Gére Dagilimi.

Evre GRUP-1 GRUP-2

n % n %
lave lb 2 41 0 0
lla ve llb 9 18.4 3 1.5
Ila 6 12.2 6 231
Ilb 19 38.8 12 46.2
v 13 26.5 5 19.2
Toplam 49 100.0 26 100.0

Tablo llI: Olgularda Organ Metastazlari.

Organ GRUP-1 GRUP-2

n % n %
Karaciger 8 471 2 20
Sirrenal 2 11.8 1 10
Beyin 3 17.6 5 50
Karsi Akciger 4 23.5 1 10
(radyolojik olarak)
Kemik 0 0 1 10
Toplam 17 100 10 100

Tablo IV: Grup-1 Olgularda Organ Metastazlarinin
Hucre Tipine Gdre Dagilimi.

Organ Metastazi KHDAK KHAK
Epidermoid | Adeno | Biyik Tipi
Ca Ca hicreli | Tanimsiz
Karaciger 1 - - 4 3
Surrenal 1 1 - - -
Beyin - 2 - - 1
Karsi Akciger - 4 - - -

Tablo V: Grup-2 Olgularda Organ Metastazlarinin
Hucre Tipine Gore Dagihmi.

Organ Metastazi KHDAK KHAK
Epidermoid | Adeno | Buyilk Tipi
Ca Ca hicreli |Tanimsiz
Karaciger - - - 4 2
Sirrenal - 1 - - -
Beyin - 2 - - 3
Kars! Akciger - 1 - - -
Kemik 1 - - - -
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Tablo VI: KHAK'li Olgularda Hastaligin Yayginligina
Gore Serum CK ve CK-MB Deger Farkliliklari

Serum CK (p=0.7963) Serum CK - MB (p=0.8065)

Olgu sayisi | Ortalama St. Sapma Olgu sayisi | Ortalama St. Sapma
Sinirli 5 284.22 306.86 5 35.75 33.81

Yaygin 4 203.50 231.24 4 35.20 26.44

Tablo VII: Metastatik Yayilima Goére Serum CK ve CK-
MB Deger Farkliliklari.

Serum CK (p=1974) Serum CK - MB (p=0.2278)

Olgu sayisi | Ortalama | St. Sapma Olgu sayisi | Ortalama | St. Sapma
Metastaz (+) 17 176.88 210.63 10 34.90 23.71

Metaztaz (-) 41 135.73 181.54 25 26.64 22.75

Tablo VIII: Olgularin ve Kontrol Grubunun Serum Total
CK ve CK-MB Degerleri.

Total CK (U/L) CK-MB (U/L)

EDD EYD Ortalama EDD EYD Ortalama

Tim Olgularda 20 924 141.4+186.8 3 86 29+22.9

Epidermoid 20 160 83.5+46.7 5 85  33.7+29.6
Adeno 26 798 198.3+230.5 3 7 27.4+18.7
Blyuk Hucreli 31 52 41.5+14.8 7 22 14.5%10.6
Kiguk Hucreli 31 924  284.2+306.8 7 86  35.4x27.9
Evre |-l 23 159 73.9£54.7 22 46 32.3x12.3

Evre llla-llb-IV 20 798 127.2+161.5 3 85  26.0+22.1
Kontrol 13 198 65.1+44.9 3 36 15+7.99

EDD: En dustiik deger, EYD: En yliksek degder.

Tim olgularda serum total-CK diizeyleri, kontrol grubuna
gore anlaml olarak yuksekti (Tablo-VIII). Adenokanserli
16 olgu ve kontrol grubu arasinda serum total-CK
duzeyleri anlamli farklilik géstermedi. KHAK'li 9 olguda
serum total-CK dizeyleri kontrol grubuna gére anlamli
olarak yuksekti. Epidermoid, buytk hticreli karsinomlu
ve tip tayini yapilamayan olgularda kontrol grubuna
gore istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu (Tablo-
IX). KHAK’li ve KHDAK’li hastalar arasinda da
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi. Organ
metastazi olup olmamasi (p=0.1974) ve KHAK'li
olgularda hastaligin evresine gére (p=0.7963) total CK
duzeyi istatistiksel farklilik gdstermedi (Tablo-VI ve VII).
Evre |, Il olgularla Evre llla, llib, IV olgular arasinda
serum total-CK degerlerinde istatistiksel olarak anlamli
farklihk yoktu. Evre |, Il olgularla kontrol grubu arasinda
serum total-CK aktivitesinde anlamli farklilik yokken,
Evre llla, lllb, IV olgularla kontrol grubu arasinda serum
total-CK aktivitesinde anlaml farklilik saptandi.
Tum olgularin serum CK-MB dlizeyleri kontrol grubuna



E M HARIKCI ve ark.

gobre anlaml olarak yiksekti. KHDAK'li hastalar arasinda
adenokarsinomlu olgularda serum CK-MB dizeyi
ortalama degeri 27.4+18.7U/L olup kontrol grubuna
gbre anlamli olarak yuksekti. Epidermoid hucreli, buytk
hucreli ve tip tayini yapilamayan KHDAK’li hastalar ve
kontrol grubu arasinda serum CK-MB duzeyleri farklilk
gostermedi. KHAK'li olgularda ise serum CK-MB diizeyi
ortalama degeri 35,44 =+ 27.90U/L olup kontrol grubuna
g6re anlamli olarak yuksekti (Tablo-X). KHDAK’li ve
KHAK'li olgular karsilastirildiginda ise serum CK-MB
degerlerinde anlamh farkhhk yoktu.

Olgular evrelerine ve organ metastazi yapmalarina
g6re degerlendirildiginde; CK MB dizeyi agisindan
organ metastazi saptanan olgularla saptanmayan olgular
arasinda anlamh farklilik yoktu (Tablo-VII). Evre I, 1l
olgularla Evre llla, Illb, IV olgular arasinda da serum
CK-MB degerlerinde anlaml farklilik saptanmadi. Evre
I, Il olgular ve Evre llla, lllb, IV olgular kontrol grubuyla
karsilastirnidiginda serum CK-MB duzeyleri anlamh
olarak yuksek bulundu. Sinirli ve yaygin evredeki
KHAK'li olgular arasinda serum CK-MB dlizeyleri farkl
bulunmadi (p=0.8065) (Tablo-VI).

Tablo IX: Akciger Kanseri Tipleri ve Kontrol Grubu
Arasinda Serum CK Duzeylerinin Karsilastiriimasi (*tip
tayini yapilamayan KHDAK’li olgular).

Grup 1 olgular | Kontrol grubu | istatistiksel

anlamhilik (p)
Kuguk htcreli 284.2+306.8 0.014
Adenokanser 198.3+250.5 0.080
Epidermoid Ca 83.5+46.7 65.1+44.9 0.109
Buyuk hicreli 41.5+14.8 0.400
* Diger 65.5+35.4 0.740

* tip tayini yapilamayan KHDAK'li olgular.

Tablo X: Akciger Kanseri Tipleri ve Kontrol Grubu
Arasinda Serum CK-MB Diizeylerinin Karsilagtiriimasi
(*tip tayini yapilamayan KHDAK:’li olgular).

Grup 1 olgular | Kontrol grubu | istatistiksel

anlamhlik (p)
Kiguk htcreli 35.4£27.9 0.018
Adenokanser 27.4+18.7 0.032
Epidermoid Ca 33.7+29.6 15.0+7.9 0.392
Buyuk hucreli 14.5+10.6 1.000
* Diger 17.0+2.4 0.435

* tip tayini yapilamayan KHDAK'li olgular.
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TARTISMA

ilk kez 1980 yilinda Roy.L. Alexander ve ark. (11); Evre-
D prostat kanserli bir hastada kalp ve beyin hasarina
ait klinik bulgular olmadigi halde, serum CK-MB ve CK-
BB degerlerinde artis oldugunu, bu artisin CK-MB ve
BB izoenzimlerinin timoér dokusundan salgilanmasina
bagli olabilecegini vurguladilar.

CK-MB ylksekligi bitin adenokarsinom tiplerinde
tanimlanmistir. Bazi olgularda ektopik CK-MB Uretimi
elektroforetik olarak belirlenmekte ancak immunolojik
ybntemlerle saptanamamaktadir. Buradaki MB
fraksiyonunun immunglobulin veya lipoproteinlerle
kompleks olusturan kreatin kinaz alt tipi (makro-CK)
oldugu dusinulmektedir (12,13). Ancak McGing ve
arkadaglari, kiicik hucreli akciger kanserli bir olguda
serumda CK-MB yiksekliginin makro-CK gibi atipik
kreatin kinazlara bagh olmadigini, malignitelerde gercek
CK-MB artiglarinin géraldiguni bildirmislerdir (14).
Metastatik kolon kanserli bir hastanin serumunda CK-
MB’nin 1srarli ve fizyolojik olmayan yukseklikleri
bildirilmis, serum total CK ve CK-MB degeri ylksek
bulunmus, CK-MB yuksekliginin makro CK’dan
kaynaklanmadig, ektopik CK-MB Uretimine bagli olarak
arttigi gosterilmistir (15). Goffman ve arkadaslari (16);
mikst tip (blylk—kucuk hicreli) akciger kanserli bir
olguda serum total CK, CK-MB ve BB dizeylerinin
yUksek bulundugunu bildirmiglerdir. Joseph ve ark. (17);
adenokanserli ve epidermoid kanserli olgularda normal
akciger dokusu orneklerine gore CK aktivitesini diislk,
karsinoid tiumdrlerde ise yuksek bulmusglardir.
Kuglk hucreli akciger kanserinde doku érneklerinde
CK-BB seviyelerinin ylksekligine dikkat cekilmistir (18).
Usui (19); bu olgularda timor doku 6rneklerinde CK-
BB izoenzim degerlerini KHDAK’li olgulara ve normal
akciger dokusuna gore 20 kat ylksek, yine akciger
kanserinin batin tiplerinde, doku 6rneklerinde CK-MB
ve CK-MM duzeylerini normal akciger dokusuna gore
daha disik degerlerde bulmuslardir. Yine ayni
calismada serum CK-BB degeri biitin histolojik tipteki
akciger kanserlerinde yuksek bulunmakla birlikte kiiguk
hucreli akciger kanserindeki degeri kiiguk hticreli dist,
aktif akciger tiberkulozlu ve saglikh yetiskinlerdekinden
oldukca yuksek olup, adenokanserli ve epidermoid
hiicreli akciger kanserli olgularda da saglkli yetigkin
grubuna goére anlamli olarak yuksek bulunmustur
(p=0,01). Kiiguk hticreli disi akciger kanserli olgularda
tumor doku 6rneklerinde enzim aktivitesinin disuk
bulunmasina ragmen serumda yiiksek bulunmasi, timér
dokusu nekrozundan enzim salinimi oldugunu
distindurtmustir.

Usui’nin galismasinda bitiin olgularda serum CK-MM



ve serum CK-MB degerlerinde saglikli kontrol grubu
ve aktif akciger tiberkllozlu hastalara gére anlamh
farkhilik yoktu. Calismamizda ise elde ettigimiz verilerde,
serum total CK enzim ve CK-MB izoenzim degerleri
kontrol grubuna gére anlamli olarak yliksekti (sirasiyla
p=0,04 p=0,01). Ozellikle adenokanserli ve kiictik hiicreli
akciger kanserli olgularda kontrol grubuna gére anlamli
yuksek CK-MB enzim degerleri mevcuttu (sirasiyla
p=0.03, p=0.01). Total CK aktivitesi ise sadece kiigiik
hicreli olgularda kontrol grubuna gére anlamli olarak
ylksekti (p=0,01). Ancak Usui ve arkadaglari CK
izoenzim degerlerini radyoimmiinoanaliz (RiA)
yontemiyle calismiglardi. RIA yéntemi ise
immunoinhibisyon ydntemine gbére daha duyarli bir
ydntemdir. immiinoinhibisyon yénteminde anti CK-M
antikorlari ile baskilanamayan makro-CK, CK-mit gibi
atipik CK formlari ve CK-BB izoenzimi bizim elde
ettigimiz yiksek CK-MB degerlerinden sorumlu olabilir.
Coolen ve arkadaslari; malign hastaliga sahip 39 hasta
icinde, primer akciger kanserli 13 ve prostat
adenokarsinomlu 3 olguda serum CK-BB degerlerini
yluksek olarak saptamiglar, ancak bu 16 olgunun
hicbirinde total CK aktivitesini yuksek bulmamislardir
(20). Calismamizda ise Grup-1 olgularda kontrol
grubuna goére total CK degerleri anlamli olarak ylksek
bulunmustur (p=0,04). Coolen, CK-BB ylksekligini
artmis hicre turnoveri ve enzimin ektopik Uretimine
baglamistir. CK-BB duzeyi yiksek olarak saptanan
olgularin 12 tanesi kii¢lk hticreli 1’i adenokanserli olup,
bizim grup-2 olgularimizda da kiglik hucreli ve
adenokanserli olgularda CK-MB degerleri anlamli olarak
yuksekti (p=0,01 p=003). Yine grup-1 kiguk hicreli
akciger kanserli olgularimizda da kontrol grubuna gére
anlamli yliksek degerler elde edildi (p=0,01).
Usui (19); evre-IV akciger kanserli olgularin % 61’de,
evre | ve Il olgularin ise % 34’linde CK-BB degerlerini
yuksek olarak saptamis olup, evre IV olgularda serum
CK-BB degerlerini Evre | ve Il olgulara gére anlamli
olarak yuksek bulmuslardir (p=0.01). Calismamizda
ise, evre llla, lllb, IV hastalarla evre | ve Il hastalar
arasinda serum total CK ve CK-MB degerlerinde anlamli
farklilik saptanmadi (sirasiyla p=0,11 p=0,33). Bu
sonuglar evre-l ve Il olgularimizin azligina bagli olabilir.
Usui’nin ¢calismasinda kontrol grubu olarak normal
saglikli bireylerin yanisira aktif akciger tuberkilozlu 42
olguda da CK-BB dizeyleri bakilmistir. Akciger
tiberkilozlu olgularda da birkag¢ tane yiksek CK-BB
degerleri elde edilmis olup bizim 21 hastadan olusan
kontrol grubumuzda 3 olguda yiksek CK-MB degerleri
saptanmistir.

Carney ve arkadaslari, 105 kugUk hiicreli akciger kanserli
olguyu, metastaz sayisina gore alt gruplara
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ayirdiklarinda metastatik odak sayisi ile dogrusal olarak
artan oranlarda CK-BB degerlerinde yukseklik oldugunu
gorduler (21). 4 ayn metastatik odak saptanan 8 vakanin
8'inde de CK-BB degerlerini yiksek dlizeylerde buldular.
Calismamizda ise total CK ve CK-MB aktivitesinde
metastaz saptanan olgularla saptanmayan olgular
arasinda anlamli farklilik yoktu. (sirastyla p=0,20 p=0,22)
Carney ve ark. 1 organ metastazi bulunan kii¢iik hiicreli
akciger kanserli 31 olgunun 6’sinda (% 19) CK-BB
degerlerini artmis olarak bulmuslardir. Calismamizda
ise grup-1'de organ metastazi saptanan 17 olgunun
4’inde (% 23,5) serum total CK degerleri, grup-2'de
10 organ metastazli olgunun 5’inde (%50) serum CK-
MB degerleri ylUksek olarak bulunmustur.
Carney ve arkadagslari; yuksek CK-BB degerlerinin,
kiicUk hucreli akciger kanserlerinde tedaviye yanitin,
prognozun ve hastaligin yayginlik derecesinin
degerlendiriimesinde anlamli oldugunu vurgulamiglardir
(21). Calismamizda hastaligin yayginlik derecesi ile
yliksek CK-MB degerleri arasinda korelasyon
saptanmadi. Bu metastaz saptamadigimiz olgularda
da ylksek CK-MB degerlerinin bulunmasi ile agiklanabilir.
Malign hiicreler tarafindan CK izoenzimleri Giretiimesinin
mekanizmasi henliz aydinlatilamamigtir. izoenzim
paterninin aktivite ve konsantrasyonu dokunun gelisme
ve farklilasma derecesi ile degisim gdstermektedir.
Neoplazinin gen ekspresyonundaki bir degisimi icerdigi
disunalecek olursa timér dokusundaki CK-MB ve BB
varligi, neoplastik hiicrelerde izoenzim Uretiminin daha
ilkel bir forma déniisimunin bir géstergesi olabilir. Fare
hepatoma modellerinde daha ilkel bir forma déniisim
alfa-fetoprotein varligiyla gosteriimistir. Normalde sadece
CK-BB Ureten akciger ve beyin dokularinin deneysel
timorlerinde hem CK-MM hemde CK-BB’nin Uretildigi
Shatton ve arkadaslari tarafindan gosterilmistir (22).
Ancak CK-MM ve CK-BB’nin yeniden dimerik hale
gecerek CK-MB hibriti olusturup olusturmadiklari
cevaplandiriimasi gereken bir sorudur. Ayrica timor
dokusunda, gen ekspresyonundaki degisikliklere bagli
olarak asiri CK-BB ve CK-MB hibriti olustugu ileri
sUrtimastar (23).

Bugline kadar CK-BB ile ilgili yapilan ¢alismalarda, CK-
BB yuksekligi ileri evre hastalikla ve muhtemelen de
kisa survi ile iligkili gibi gérinmektedir. Calismamizda
metastaz saptanan olgularla saptanmayan olgular
arasinda total CK ve CK-MB degerlerinde farklilik
bulamadik. Ancak yaygin metastazlarin daha cok CK
Uretip Uretmedigi belli degildir. Benzer bicimde timariin
CK lretme egiliminin koétl prognozu gosterip
gostermedigi de kesin degildir. Bununla beraber agressif
timor histolojisi ile CK degerleri arasinda bir iligki
oldugundan suphe edilmektedir (8).
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Calismamizda hem total CK aktivitesi hem de CK-MB
degerleri kontrol grubuna gére anlamli olarak yiuksek
bulundu. Ancak akciger tliberkilozlu hastalardan olusan
kontrol grubumuzda sinirli sayida da olsa ylksek
degerlerin saptanmasi nedeniyle, total CK ve CK-MB’nin
de akciger kanseri stiphe edilen olgularda spesifik timor
belirleyicisi olamayacagini tespit ettik.

Malignitelerde total CK, CK-MB ve diger CK
izoenzimlerinin roliinl aydinlatmak i¢cin daha ¢ok hasta
tzerinde ileriye dénuk arastirma gerekmektedir. Bu
calismalarda; akciger kanserli olgularda duyarl
yéntemlerle CK-BB, CK-MB, CK-MM, makro-CK, CK-
mit gibi CK alt tiplerinin daha dogru olarak
degerlendirilmesi ve bunlarin farkli histolojideki akciger
kanserleriyle, tumorin evresiyle, hastaligin prognozuyla
iliskisinin belirlenmesi gerekmektedir. Tumorden koken
alan CK ile benign dokudan koéken alan CK’nin DNA
ve RNA diizeyinde ayni olup olmadigini ya da timérden
kaynaklanan CK'nin bir onkojen Griini mi oldugunu
anlamak icin molekuler diizeyde biyolojik ¢calismalara
ihtiyac vardir. Bu veriler sayesinde cesitli malignitelerin
erken evrede belirlenebilmesi umit edilmektedir.
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