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PANKREAS ADENOKARSINOMLU HASTALARDA SERUM TRANSFORME EDICi
BUYUME FAKTOR BETA 1 (TGF-B1) DUZEYLERI

SERUM TRANSFORMING GROWTH FACTOR BETA I (TGF-BI) LEVELS IN
PANCREATIC ADENOCARCINOMA PATIENTS

Senem KARABULUT*, Mehmet KARABULUT**, Cigdem USUL AFSAR***, Halil ALIS**,
Nergiz DAGOGLU**** Cevher AKARSU**, Kayhan ERTURK?, Elif BILGIN*##%%,
Faruk TAS*

OZET

Amagc: Transforme edici biylme faktoér beta 1 (TGF-B1) bircok timor tipinde regulatér bir sitokindir. Bu ¢alismada,
pankreas adenokarsinomlu (PA) hastalarda serum TGF-B1 diizeylerinin klinik 6nemininin belirlenmesi amaglanmustir.
Gere¢ ve YoOntem: Caligmamiza histopatolojik olarak tanisi dogrulanmis 33 PA’ll hasta ile yas-cinsiyet olarak
eslestirilmis 30 saglikli kontrol alindi. Serum TGF-f1 dlizeyleri, ELISA ydntemiyle belirlendi.

Bulgular: Ortanca teshis yas1 59 (aralik, 32-84) idi. Hastalarin %61'1 erkek, %70’inin performans durumu iyi ve
%68’inde tiimoér lokalizasyonu pankreas basi bolgesindeydi. Cerrahi uygulanan 9 (%27) hastanin; 5 (%15)’ine
pankreatikoduodenektomi operasyonu, 4 (%12)’lne ise palyatif cerrahi uygulandi. Serum TGF-Blduzeyleri, hasta
grubunda kontrol grubuna gére anlamli olarak yiiksek bulundu (p<0.001). Serum TGF-B1 diizeyleri ile yas, cinsiyet,
performans durumu, tiimor lokalizasyonu, timor biyiikligii, metastaz varligi, kemoterapi cevabi ve laboratuvar
parametrelerini de igeren klinikopatolojik parametreler arasinda anlamli bir korelasyon saptanmadi (p>0.05). Yiiksek
serum TGF-B1 dizeyleri, iyi prognozu predikte edebilir ancak istatistiksel anlamlilik bulunmamustir (p=0.09).
Sonuglar: Serum TGF-B1, PA’ll hastalarda tanisal biyobelirtegtir. Fakat, prediktif ve prognostik degeri mevcut
degildir.

Anahtar kelimeler: Pankreas adenokanser; TGF-p1; tam

ABSTRACT

Objective: The transforming growth factor beta 1 (TGF-B1) is a regulatory cytokine in many tumors. In this study, we
aimed to determine the clinical significance of serum TGF- B1 levels in patients with pancreatic adenocarcinoma (PA).
Materials and Methods: Thirty-three patients with a histopathologically confirmed PA diagnosis and sex- and age-
matched 30 healthy controls were included into the current study. Serum TGF-B1 levels were measured using the
ELISA method.

Results: Median age was 59 (range, 32-84). Of the patients, 61% were male, 70% had good performance status, and
68% had tumors localized at the head of the pancreas. Pancreaticoduodenectomy and palliative surgery were performed
in 5 (15%) and 4 (12%) of the 9 (27%) patients who underwent surgical procedure. Serum TGF-f1 levels were found to
be significantly higher in patients compared with the control group (p<0.001). A significant correlation between serum
TGF-B1 levels and clinico-pathological parameters including age, gender, performance status, tumor locatization, tumor
size, metastasis, chemotherapy response, and laboratory parameters was not detected (p>0.05). High

TGF-B1 levels seems to predict better survival (p=0.09) although it was not found significant.

Conclusions: Serum TGF-B1 level is a diagnostic biomarker for patients with PA. However, it has neither predictive
nor prognostic value in this group of patients.
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Pankreas adenokarsinomu ve serum TGF-g1 dizeyleri
GIiRiS

Pankreas adenokarsinomu (PA), toplumdaki siklig1 ~%2
olan ve 5 yillik sag kalimlarin % 5 civarinda oldugu bir
timordiir. Bu kotii gidis, basta tiimor heterojenitesi
olmak {izere birgok faktorle iligkilidir (1).

Transforme edici biylme faktori beta; 1, 2 ve 3 olmak
lizere U¢ izoformdan olusur. Bu izoformlardan
transforme edici blylme faktori beta 1 (TGF-p1)
insanda en fazla bulunan formdur. TGF-B1, hemostaz,
embriyogenez, immunsiipresyon, inflamasyon,
proliferasyon, diferansiasyon, motilite, apoptozis,
anjiogenez, mikrogevre ve ekstaselliler matriksin
yeniden  yapilandirilmast  gibi  ¢esitli  hiicresel
proceslerde yer alan ve polipeptid yapida biiyiime
faktoridir. Bu etkiler konsantrasyona, hicre tipine,
hiicre diferansiasyona ve tiimor mikro c¢evresine bagl
olarak  degismektedir. TGF-B1, epitelyal hiicre
proliferasyonunu, karsinogenezin erken evresinde
inhibe ederken ileri evresinde aktive eder. Birgok biiyik
tiimorde hiicre aktivitesini artirmanin  yani sira
anjiogeneziste gelisimde etkili oldugu ve immiin
fonksiyonlarin regiilasyonunu inhibe ettigi bildirilmistir
(2). Giiniimiizde diger tiimorlerde yapilmis olan
klinik calismalarda serum TGF-p1 diizeylerinin

meme, kolorektal, mide, prostat kanser ve
melanomlu  hastalarda  klinik 6nemi oldugu
bildirilmistir (3-7). Preklinik  ve serum
caligmalarinda TGF-B1’in  etkin  bir  belirteg

oldugunu gosteren calismalar mevcuttur. Ancak,
calismalarda benzer ve farkh sonuglar bildirilmistir
(8-16). Ayrica, onkolojide yeni hedefe yonelik tedaviler
ve immuno-onkolojideki gelismeler diger timor
gruplarinin  aksine bu tiimorde olduk¢a sinirhidir.
Caligmamizda kotii prognoza sahip bu tiimoérde serum
TGF-B1 diizeylerinin diagnostik, prediktif ve prognostik
roliinii degerlendirmeyi amagladik.

HASTALAR VE YONTEM

Calismamiza, Subat 2010 ile Temmuz 2013 tarihleri
arasinda, Istanbul Universitesi Onkoloji Enstitiisi’ne
basvuran, histolojik olarak PA tanis1 almis 33 hasta ile
yas ve cinsiyet olarak eslestirilmis 30 saghkli kontrol
ahndi. Calisma &ncesi Istanbul Universitesi Onkoloji
Enstitlisii’'nden etik kurulu onay1 alindi. Hastalarin yas,
cinsiyet, ECOG (Eastern Cooperative Oncology Group)
performans durumu, kilo kaybi, sarilik, timor
bliylikligii, timor lokalizasyonu, metastaz varligi ve
kemoterapi cevabina ait bilgiler hasta dosyalarindan
kayit edildi. Timor lokalizasyonu, cerrahi, endoskopik
veya radyolojik  olarak  belirlendi.  Patolojik
degerlendirme, cerrahi rezeksiyon ve/veya ince igne
aspirasyon biyopsi materyalinden yapildi. Metastatik
PA’li  hastalarda  goriintileme yOntemi olarak
bilgisayarl1 tomografi (BT), manyetik rezonans
gorintuleme (MRG) ve/veya pozitif emisyon tomografi
(PET/CT) kullanildi. Hastalik  Evrelemesi, the
International Union  Against  Cancer TNM
simiflandirmasina gore yapildi.

Metastatik hastaligi olan 23 PA’li hastanin %87’sine
(n=20) kemoterapi, tek ajan ya da kombinasyon
seklinde uygulandi. Tek ajan veya kombinasyonasyon
kemoterapisi karari, hastanin performans durumuna

ve/veya hastalik yayginligina gore verildi. Hastalarin
5’ine gemsitabin—platin, 1’ine gemsitabin-kapesitabin,
1’ine kapesitabin—oksaliplatin kombinasyonu ve 13’ine
tek ajan gemsitabin  tedavisi verildi. Cevap
degerlendirmesi 2-3 sikliis kemoterapi sonrast RECIST
(Response Evaluation Criteria in  Solid Tumors)
kriterleri versiyon 1.1°e gore radyolojik olarak yapildu.
Parsiyel cevap (PC), hedef lezyonlarin c¢aplarinin
toplaminda en az %30’luk azalma; progresif hastalik
(PH), hedef lezyonlarin ¢aplarinin toplaminda %20 ve
daha fazla artis olmas1 veya yeni lezyon ortaya ¢ikmast;
stabil hastalik (SH), ne kismi yanit kadar azalan ne de
progresif hastalik kadar artma gosteren hastalari
tanimlamak icin kullanildi. PC veya SH cevabi alinan
hastalar tedaviye cevapli olarak kabul edildi. Metastatik
PA’l1 hastalarin takipleri klinik, laboratuvar, BT veya
MRG ile yapildi.

Hasta ve saglikli kontrollerden tedavi Oncesi, sabah
08.00-10.00 saatleri arasinda, antekubital bolgeden 10
ml, 1/9 sitrat kan oraninda kan Ornegi ve 5 ml
antikoagiilansiz kan ornekleri alindi. 10 dakika santrifiij
edilerek plazma ve serum Ornekleri ayrildi. Her
ornekten 0,5 ml’lik plazma ve serum d&rnekleri
eppendorf tliplere konularak gerekli test sayisi
tamamlanincaya kadar -80°C’de saklandi. Hastalarin
serum TGF-B1 enzyme-linked immunosorbent assay
(ELISA) (Invitrogen Corporation, ABD), yontemiyle
belirlendi. Standartlar, hasta ve kontrol grubuna ait
ornekler, duplike olarak caligildi. Tim antikor kapl
kuyucuklara serum &rnekleri standartlar ve biyotin
konjugat otomatik pipet yardimiyla uyguland.
Mikrokuyucuklar, oda sicakliginda 3 saat boyunca
inkiibasyona birakildi. Yikama soliisyonu ile 4 defa
yikama yapilip, iyice kurutulduktan sonra Streptavidin-
HRP isaretleyicisi eklendi ve antikor-antijen-antikor
kompleksinin olusmasi i¢in oda sicakliginda, 30 dakika
stiresince inkiibasyona birakildi. Baglanmayan antikor 4
defa tekrarlanan yikama iglemi ile uzaklastirildiktan
sonra kromojen eklenerek, 30 dakika inkibasyona
birakildi. Olusan renk reaksiyonu durdurma soliisyonu
ilavesiyle durduruldu. 450 nm’de ELISA okuyucuda
(ChroMate 4300 Microplate Reader; Palm City, FL,
USA) orneklerin absorbanslar1 ve konsantrasyonlart ayri
ayr1 okundu. Absorbanslart okunan ve degerleri bilinen
standartlar ~ yardimiyla g¢izilen standart egriden
hesaplanan konsantrasyon degerleri otomatik olarak
okunan konsantrasyonlarla karsilastirildi.  TGF-B1
dizeylerinin birimi pg/ml’dir.

Istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler SPSS versiyon 21.0 yazilimi
kullanilarak yapildi. Degiskenlerin normal dagilima
uygunlugu, analitik  yontemlerle (Kolmogorov-
Smirnov/Shapiro-Wilk testleri) incelendi. Tammlayici
analizler normal dagilmayan degiskenler i¢in, medyan
ve aralik olarak verildi. Degiskenler gruplar arasinda
Mann-Whitney U testi, Student-T testi ve X° testi
kullanilarak karsilastirildi. Genel sagkalim (GS) siiresi
tedavi baslangig tarihinden son kontrol tarihi veya 6lim
tarihine kadar gecen siire olarak belirlendi. Sagkalim
analizi ve sagkalim ile histopatolojik bulgularin
karsilagtirilmasi i¢in Kaplan-Meier yontemi kullanild.
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Sagkalim farklar1 log-rank testi ile analiz edildi. P
degeri < 0,05 oldugu durumlar, istatistiksel olarak

anlamli sonuclar olarak degerlendirildi.

BULGULAR

Bu caligmada yer alan hastalarin klinikopatolojik ve
laboratuvar ozellikleri Tablo 1’de 6zetlendi. Ortalama
yas 59 (aralik, 32-84)’du. Hastalarim %61'i erkek,
%70’inin performans durumu iyi (0-1) ve %68’inde
timor pankreas bast bolgesinde lokalizeydi. Cerrahi

Tablo-1: Hasta ve hastalik ozellikleri
Degiskenler
Hasta sayis1

Yas, yil

Ortanca (aralik)
Cinsiyet
Erkek/kadin
Performans durumu
0/1/2/3

Kilo kayb1

Var/yok

Sarilik

Var/yok

Timor boyutu

Kiigiik (<40 mm)/biiytik (>40 mm)
Lokalizasyon

Bas/korpus-kuyruk

Kemoterapiye cevap

Var (PC veya SH)/yok (PH)
Metastaz

Var/yok

Beyaz kan hiicresi (WBC)

Normal (<10.000/mm®)/yiiksek (>10.000/mm?)

Hemoglobin (Hb)
Diisiik (<12 g/dl)/normal (>12g/dl)
Platelet sayis1 (PLT)

Diisiik (<150.000/mm?®)/normal (>150.000/mm?)

Laktat dehidrogenaz (LDH)

Normal (<450 1U/ml)/yliksek(>450 IU/ml)

Albumin

Diisiik (<4 gr/dl)/normal (>4 gr/dl)
Karsinoembryonik antijen(CEA)
Normal (<5 ng/ml)/yiksek (>5 ng/ml)
Karbonhidrate antijen (CA 19-9)
Normal (<38 U/ml)/yiiksek(>38 U/ml)

uygulanan 9(%27) hastanin, 5(%15)’ine
pankreatikoduodenektomi operasyonu ve 4 (%12)’lne
palyatif cerrahi uygulandi. Metastaz bolgesi dagilimi su
sekildeydi: karaciger, n=19 (%83); periton, n=5 (%22);
batin i¢i lenfadenopati, n=4 (%17); kemik n=2 (%9),
akciger n=2 (%9), siirrenal n=1 (%4) ve cilt/ciltalt1 n=1
(%4). Metastatik hastaliga sahip (n=23, %70) hastalarin
biyilkk bir kismma (n=20, %87) kemoterapi verildi.
Kemoterapi alan hastalarin %45’inde tedaviye cevap
alind1.

n
33

59 (32-84)
20/13
419/5/5
26/4

9/22

14/14
21/10
9/11
23/10
19/11
9/22
5/26
21/8
10/17
19/10

7122

PC: parsiyel yanit, SH: stabil hastalik, PH: progresif hastalik

Tablo 2: Serum TGF-B1 duzeylerinin hasta ve kontrol grubunda karsilagtirilmasi

Hasta grubu
(n=33)

Belirteg Ortanca

TGF-p1 (pg/ml) 101.23

PA olan hastalarin serum TGF-Blduzeyleri kontrol
grubundan anlamli olarak daha yiiksek bulundu. PA’l1
hastalarda serum TGF-B1 dizeyi 101,23 (24,70-874,50)
iken, kontrol grubunda 19,90 (8,30-104,60) pg/ml

Arahk

24.70-874.50

Kontrol grubu

(n=30)
Ortanca Arahk P degeri
19.90 8.30-104.60 <0.001

oldugu gorildi (p<0,001) (Tablo 2). Serum TGF-B1
diizeyleri ile klinikopatolojik degiskenler arasinda
anlamli bir iliski tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 3).
Ortalama takip siiresi 26 (aralik, 1-184) haftaydi. Takip
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stiresinin sonunda, tiim hastalar hastalik nedeniyle cevapsizligiin GS siiresi iizerine olumsuz etkisi oldugu
yasamini yitirdi. Medyan GS’1n, 42 (%95 Giiven Aralig1 belirlendi (sirasiyla, p=0,008, p=0,002, p=0,008 ve
(GA): 26-58) hafta, 1 yillik GS oraninin %24 (%95 GA: p=0,03) (Tablo 4). Serum TGF-B1 dlzeyi ile GS
10-39) oldugu tespit edildi. ileri yas, performans arasinda anlamli iliski saptanmadi (p=0,09) (Sekil 1).

durumu disiikliigii, metastatik hastalik ve kemoterapi

Tablo-3: Serum TGF-B1 dizeylerinin klinikopatolojik degiskenlere gore degerlendirilmesi
Degiskenler TGF-p1 P degeri
Ortanca (aralik) (pg/ml)

Yas, yil
Geng (<60) 126.73 (58.79-451.20) 0.19
Yash (>60) 89.78 (24.70-874.50)
Cinsiyet (p)
Erkek 99.73 (36.78-874.50) 0.60
Kadin 124.57 (24.70-451.20)
Performans durumu
Iyi (0-1) 124.57 (36.78-874.50) 0.62
Koti (2-3) 98.23 (24.70-451.20)
Kilo kayb1
Var 94.01 (24.70-874.50) 0.33
Yok 125.64 (101.23-421.56)
Sarilik
Var 89.78 (58.46-874.50) 0.85
Yok 112.90 (24.70-421.56)
Lokalizasyon
Bag 89.78 (24.70-874.50) 0.72
Govde-kuyruk 125.71 (58.79-250.25)
Tiimér biyiikligi
Kiiguk 137.69 (58.46-874.50) 0.08
Buyiik 81.36 (24.70-314.20)
Metastaz
Var 98.23 (24.70-451.20) 0.11
Yok 166.78 (58.46-874.50)
Karaciger metastazi
Var 98.23 (24.70-451.20) 0.79
Yok 95.51 (69.78-250.25)
Hemoglobin diizeyi
Diisiik 72.38 (24.70-421.56) 0.32
Normal 99.78 (36.78-367.45)
Lokosit diizeyi
Yuksek 114.05 (58.79-451.20) 0.46
Normal 101.23 (24.70-874.50)
Platelet diizeyi
Diisiik 124.57 (24.70-367.45) 0.92
Normal 95.51 (36.78-874.50)
Albumin diizeyi
Diisiik 126.75 (36.78-451.20) 0.58
Normal 100.51 (24.70-874.50)
Laktat dehidrogenaz duzeyi
Y iiksek 202.53 (24.70-874.50) 0.26
Normal 99.78 (36.78-421.56)
CEA diizeyi
Y iiksek 94.00 (36.78-451.20) 0.68
Normal 101.23 (24.70-874.50)
CA 19-9 dlzeyi
Yuksek 128.31 (36.78-421.56) 0.10
Normal 81.26 (24.70-314.20)
Kemoterapiye cevap
Var 85.62 (24.70-367.45) 0.22
Yok 101.23 (65.36-421.56)
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Tablo-4: Serum TGF-p1 diizeylerinin genel sagkalim iizerine etkileri
1-yillik sagkalim

Degiskenler Sagkalim P degeri
Ortanca (£SD) (hafta) (8) (G0

Yas, yil

Geng (<60) 58.3 (13.1) 38.9 (11.5) 0.008
Yasli (>60) 21.8 (6.6) NR
Cinsiyet

Erkek 49.9 (12.6) 30.0 (10.2) 0.21
Kadm 29.0 (7.5) NR

Performans durumu

Iyi (0-1) 53.6 (10.9) 34.8(9.9) 0.002
Kotu (2-3) 15.6 (3.6) NR
Kilo kayb1

Var 36.7 (6.6) 23.1(8.3) 0.34
Yok 74.5 (41.5) NR

Sarilik

Var 41.6 (18.8) 22.2 (13.9) 0.46
Yok 41.9(7.8) 27.3(9.5)

Lokalizasyon

Bas 48.3 (11.8) 28.6 (9.9) 0.54
Govde-kuyruk 34.4 (10.4) NR

Timor blyiikligii

Kuguk 42.1(9.4) 21.4 (11.0) 0.37
Biyuk 36.4 (8.9) NR

Metastaz

Var 26.5(5.9) NR 0.008
Yok 76.7 (20.3) 50.0 (15.8)

Karaciger metastazi

Var 30.0 (6.8) NR 0.02
Yok 9.5 (4.6) NR

Hemoglobin diizeyi

Diisiik 41.1 (11.5) NR 0.66
Normal 32.1(7.0) NR

Lokosit diizeyi

Yilksek 38.2(12.2) NR 0.67
Normal 34.5(7.2) 22.7 (8.9)

Trombosit diizeyi

Diisiik 27.5(9.0) NR 0.59
Normal 37.2(7.1) 23.1(8.3)

Albumin diizeyi

Diisiik 30.9(8.8) NR 0.79
Normal 32.8 (8.7) NR

Laktat dehidrogenaz duzeyi

Yilksek 24.5(12.2) NR 0.06
Normal 38.3 (6.8) 23.8(9.3)

CEA dizeyi

Yilksek 30.1(9.4) NR 0.66
Normal 36.8 (7.7) 26.3(10.1)

CA 19-9 dlzeyi

Y iiksek 32.5(6.0) NR 0.63
Normal 40.8 (16.0) NR

Kemoterapiye cevap

Var 48.1 (11.4) NR 0.03
Yok 23.1(8.9) NR

TGF-B1

<Ortanca 28.2 (7.3) NR 0.09
>Ortanca 51.9 (12.5) 31.3(11.6)
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Survival Functions

Genel sagkalim

TGF-1
duzeyleri
(pg/mi)

= 1=0rtanca
= o ==0rtanca

T T T
0 12 24

Sure (hafta)

36 43

Sekil-1: Serum TGF-B1 diizeylerinin genel sagkalim iizerine etkileri (p=0,09)

TARTISMA

TGF-B1’in, normal dokularda blyumeyi inhibe edici
etkisi bulunurken; kanserde bu inhibitér etkinin ortadan
kalkip protonkojenik ozellik kazanabilecegi
bildirilmistir (2,8). TGF-B1’in protonkojenik etkisini,
esas olarak epitelyal mezenkimal donisiimi (EMT)
tesvik ederek olusturdugu ortaya konmustur. Bu etki
mekanizmasi, ayrica PA’nin  progresyonundan,
invazyonundan ve gemsitabin bazli kemoterapilere

direncinden sorumlu tutulmustur. TGF-B1
inhibitorlerinin ~ kullannominn ~ PA’da hastaligin
invazyonunu ve metastazini  azalttigt  preklinik

calismalarda gosterilmistir (2,9). Bir diger calismada ise
TGF-B1’in yilksek ekspresyonunun PA’de invazyonu ve
akciger metastazim artirdig1 tespit edilmistir (10). Tlk
olarak 1999°da preklinik c¢alismayla kinaz aktivitesi
olan proteinlerin [mothers against decapentaplegic
homolog transcription factor (SMAD)] rol oynadig
efektor sinyal yolagi ile TGF-B1 arasinda iliski ortaya
konmustur. SMAD grubu proteinlerin  pankreas
kanserinde yaklasik %50 oraninda kayboldugu
gosterilmistir. Bu  kayiplarla beraber TGF-B1’in
aksesuar yolaktan uyarildigi ve bilylimenin inhibe
edilerek timor siipresér etkinin ortaya ¢iktig
bildirilmistir (2,11). TGF-B1’in protonkogen veya timor
stipresor gibi davranabilme 6zelligi, tiimoriin evresine
ve hiicresel iliskiye gore degismekte ve erken evrede
timor supresor etki, ileri evrede protonkojenik etki
olusturdugu kabul edilmektedir (11).

Literatlirdeki TGF-B1’in PA’daki preklinik ve serum
caligmalar1 ile klinik Onemini arastiran c¢aligmalara
bakacak olursak; bir ¢alismada yiksek TGF-B1
ekspresyonun PA’da bagimsiz prognostik faktor olarak
uzun sagkalimla iliskili oldugu tespit edilmistir (12).
Benzer sonuglar, diger bir c¢alismada da konfirme
edilmistir (13). Fakat, baz1 ¢aligmalarda bu bilgi
konfirme edilememistir (14,15). Japonya’da yapilan 85
PA’nin incelendigi bir g¢aligmada, serum TGF-B1
diizeylerinin diagnostik degerinin oldugu ve diger etkili
faktor ayarlandiktan sonra goreceli riskin 2,5 kat yiliksek
oldugu gosterilmistir (16). MD Anderson Kanser
Merkezinin yiikksek hasta katilimiyla yaptigi bir
calismada, 91 PA’li hastasinin immiinhistokimyasal
teknikle TGF-B1 ekspresyon diizeyleri ve 644 PA’l
hastanin serum TGF-B1 diizeyleri degerlendirilmistir.
Asirt ekspresyonun sagkalimla iligkisi bulunmamus;
ancak ileri evre hastalikta ve yiiksek serum diizeylerinin
sagkalim flizerine olumsuz etkisi oldugu bildirilmigtir
(8).

Sonug olarak, literatiirdeki celiskili sonuclar géz dniine
almdigimda calismamiz literatiirdeki cogu calismayla
uyumlu olarak serumda TGF-B1 diizeylerinin diagnostik
degeri oldugunu (p<0,001) ve yiksek dizeylerin daha
iyi genel sagkalimi predikte etmekte anlamliliktan ¢ok
uzak olmadigini tespit ettik (p=0,09).

Aragtirma sonuglarimizdan yola ¢ikarak, gelecekte
PA’ln hastalardan sistemik tedavi Oncesi, ortasi ve
sonunda elde edilen serumlarda olgiilen TGF-BI
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Pancreatic adenocarcinoma and serum TGF-p1 levels

diizeylerindeki degisimin tespiti ile kanser tedavisi
sonucu elde edilen voliimetrik kiiclilmenin yaninda,
biyokimyasal degisimlerin de erken tedavi cevabini

degerlendirmede

kullanilip kullanilamayacagini

arastiran, daha genis hasta katilimlarinin saglandig
calismalarin gerekli oldugu gorulmektedir.
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	Pankreas adenokarsinomu (PA), toplumdaki sıklığı ~%2 olan ve 5 yıllık sağ kalımların % 5 civarında olduğu bir tümördür. Bu kötü gidiş, başta tümör heterojenitesi olmak üzere birçok faktörle ilişkilidir (1).
	Transforme edici büyüme faktörü beta; 1, 2 ve 3 olmak üzere üç izoformdan oluşur. Bu izoformlardan transforme edici büyüme faktörü beta 1 (TGF-β1) insanda en fazla bulunan formdur. TGF-β1, hemostaz, embriyogenez, immünsüpresyon, inflamasyon, prolifera...
	HASTALAR VE YÖNTEM
	Çalışmamıza, Şubat 2010 ile Temmuz 2013 tarihleri arasında, İstanbul Üniversitesi Onkoloji Enstitüsü’ne başvuran, histolojik olarak PA tanısı almış 33 hasta ile yaş ve cinsiyet olarak eşleştirilmiş 30 sağlıklı kontrol alındı. Çalışma öncesi İstanbul Ü...

