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ÖZET

Gastrin ve insülin benzeri büyüme faktörü-1 (IGF-1) memelilerde hücre proliferasyonunda önemli bir rol oynamak-
tadır. Bu çalışmada özofagus ve mide kanserli hastalarda serum gastrin ve IGF-1 düzeylerinin incelenmesi
amaçlanmıştır. Mide kanserli 40 özofagus kanserli 28 olmak üzere toplam 68 hasta ve 30 sağlıklı bireyde serum gas-
trin, IGF-1, karsinoembriyonik antijen (CEA), CA 19-9, CA 125 ve büyüme hormonu düzeyleri tayin edilmiştir. Her
iki kanser (mide ve özofagus) grubunda da, bu parametrelerin tümünün kontrol grubuna göre arttığı ve serum gastrin,
CEA, CA 125 ve büyüme hormonu düzeyleri için bu artışın istatistiksel olarak anlamlı olduğu tespit edilmiştir
(p<0.05). Sonuç olarak, özofagus ve mide kanserli hastalarda serum gastrin seviyesinin arttığı ve gastrin seviyesinde-
ki bu artışın özofagus ve mideden kaynaklanan tümörlerin gelişiminde önemli bir rol oynayabileceği sonucuna
varılmıştır.
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ABSTRACT

Serum Levels of Gastrin, and Insulin-like Growth Factor (IGF-1) in Patients with Gastro-Esophageal Cancer
Gastrin and insulin-like growth factor (IGF-1) seem to play a significant role in cell proliferation of mammalian. In
this study, we were aimed at investigating the serum levels of gastrin and IGF-1 in patients with gastric cancer and
esophagus cancer. In 68 patients with gastric (40 patients) and esophagus (28 patients) cancer and 30 healthy adults
were measured serum levels of gastrin, IGF-1, CEA, CA 19-9, CA 125 and growth hormone. All these parameters
have been increased in both cancer groups (gastric and esophagus) than those of control group and these increase were
significantly for serum levels of gastrin, CEA, CA 125 and growth hormone (p<0.05). It is concluded that in patients
with gastric and esophagus cancer a significant increase of serum gastrin can be found and increased gastrin levels
play a role in gastric and esophageal carcinogenesis. 
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GİRİŞ
Özofagus, mide, barsaklar, karaciğer, biliyer sistem
ve pankreastan oluşan gastrointestinal sistemden
birçok kanser köken almakta, dolayısıyla vücudun
diğer herhangi bir sistemine göre daha fazla kanser-
den ölümlere neden olmaktadır (1-3). Özofagus
kanseri dünyada en yaygın görülen 9. malign hasta-
lıktır (4). Mide kanseri, ülkeler ve bölgeler arasında
insidansı önemli oranda değişkenlik gösteren kan-
serlerden biridir. Son yıllarda prevalansında belirgin
azalma olmasına rağmen, halen dünyada kanserden
ölümlerin ikinci en yaygın nedenidir (5). 

Gastrointestinal hormonlar hücrenin proliferasyo-
nunu, diferansiyasyonunu, apoptozis ve gen eksp-
resyonunu etkileyerek, gatrointestinal homeostazisi
düzenlerler. Bu biyolojik sürecin kontrolündeki bo-
zukluklar gastrointestinal neoplazmaların oluşu-
munda önemli bir rol oynamaktadır. Mide antru-
mundaki G hücreleri tarafından üretilen gastrin, pa-
rietal hücrelerden asit sekresyonunu uyaran bir hor-
mon olarak dolaşımda bulunur (6,7). Gastrin ayrıca
potent bir büyüme faktörü olarak mide mukozasının
devamlılığı, enterokromaffin benzeri (ECL) hücre
proliferasyonu ve neoplastik dönüşüm gibi normal
ve anormal biyolojik olaylarda rol oynar. Ayrıca
yüksek plazma gastrin konsantrasyonları, parietal
hücre artışı ve histamin üreten ECL hücrelerinin hi-
perplazisi ile ilişkilidir (6,8). Diğer yandan insülin
benzeri büyüme faktörü (IGF-1) de insan karsino-
genezisi ile ilişkilidir. Bazı araştırmacılar IGF-1 ve
onun reseptörü (IGF-1R)’ nün mitoz ve tümör olu-
şumunun anahtar düzenleyicileri olarak rol oyna-
dıklarını ileri sürmüşlerdir (9,10). Biz de bu çalış-
mada, özofagus ve mide kanserli hastalarda serum
gastrin ve IGF-1 düzeylerini incelemeyi amaçladık.

GEREÇ VE YÖNTEM
Hastalar
Çalışma Araştırma Hastanesine müracaat eden mi-
de kanseri ve özofagus kanseri teşhisi konulmuş
hastalarda gerçekleştirilmiştir. Klinik ve patolojik
olarak mide kanseri tanısı konmuş olan 40, özofa-
gus kanseri tanısı konmuş 28 birey olmak üzere top-
lam 68 birey çalışmaya dahil edilmiştir. Ayrıca bu
hasta gruplarıyla karşılaştırmak amacıyla 30 adet
sağlıklı bireyden oluşan kontrol grubu oluşturul-
muştur. 

Yöntem
Çalışmaya alınan hastalardan ve kontrol grubundan
herhangi bir tedaviye başlamadan önce sabah aç
karına 5 ml venöz kan alındı. Venöz kanlar düz tüp-
lere boşaltılıp, oda ısısında 20 dakika pıhtılaşması
beklendi. Pıhtılaşan kan 5 dakika süreyle 900 xg’de
santrifüj edilip serumları ayrıldı. Elde edilen serum-
lar çalışma günününe kadar -700C’lik derin dondu-
rucuda saklandı. Her üç gruba ait serumlarda serum
gastrin, IGF-1, karsinoembriyonik antijen (CEA),
CA 19-9, CA 125 ve insan büyüme hormonu
(hGH) düzeyleri ölçüldü. Serum gastrin, IGF-1,
CEA, CA 19-9, CA 125 ve hGH düzeyleri, Immu-
lite marka ticari kitler kullanılarak, kemilüminesans
immünometrik yöntemle Immulite 2000 marka
hormon analizöründe ölçüldü.

İstatiksel Analizler
İstatiksel analizler için önce grupların dağılımının
normal olup olmadığını incelemek amacıyla One-
Sample Kolmogorov-Smirnov testi yapıldı ve dağı-
lımın normal olmadığı görüldü. Daha sonra non-pa-
rametrik varyans analizi olan Mann-Whitney U tes-
ti kullanıldı. Veriler, ortalama ± standart hata ortala-
ması (Ort ± SHO) şeklinde ifade edildi. 

BULGULAR
Özofagus ve mide kanserli hastalardan oluşan
gruplar ile sağlıklı bireylerden oluşan kontrol gru-
bunun yaş ve cinsiyet dağılımları Tablo 1’de görül-
mektedir. Gruplardaki bireylerin yaş ve cinsiyet da-
ğılımlarının birbiriyle uyumlu olduğu, sadece daha
fazla birey içeren mide kanseri grubunda erkek has-
ta sayısının daha fazla olduğu izlenmektedir.

Tablo 2’de Özofagus ve mide kanserli hasta grupla-
rına ve sağlıklı bireylerden oluşan kontrol grubuna
ait serum gastrin, IGF-1, CEA, CA 19-9, CA 125
ve hGH düzeylerinin ortalama ve standart hataları
verilmiştir. Görüldüğü gibi, gerek mide kanseri ge-
rekse özofagus kanserli hasta gruplarında serum
gastrin düzeylerinin kontrol grubundan anlamlı ola-
rak yüksek olduğu tespit edilmiştir (p<0.01).

Bunun yanında serum hGH seviyelerindeki artışın
her iki grupta da istatistiksel olarak anlamlı olduğu
(p<0.001) görülmüştür. Diğer tümör belirteçlerin-
den CEA ve CA 125’in mide kanserli hasta grubun-
da anlamlı düzeyde (p<0.001) artış gösterdiği, keza
özofagus kanserli hasta grubunda da anlamlı artış
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gösterdiği (sırasıyla p<0.05, p<0.01) tespit edilmiş-
tir. Özofagus ve mide kanserli hasta grupları birbir-
leri ile karşılaştırıldığında ise CEA’nın mide kanser-
li hastalarda anlamlı olarak arttığı bulunmuştur
(p<0.05).

Diğer yandan, IGF-1 ve CA 19-9 değerleri gerek
mide kanserli, gerekse özofagus kanserli hastalarda
kontrol grubuna göre artmış olmasına rağmen ista-
tistiksel olarak anlamlılık bulunamamıştır (p>0.05).

TARTIŞMA
Gastrin mide mukozasının büyümesini kontrol eder
ve histamin üreten ECL hücrelerini, asit salgılayan
parietal hücreleri, santral sinir sistemi nöronlarını,
bazı tümör hücrelerini ve bazı düz kas hücrelerini
etkiler (6,12,13). Gastrin üreten tümörlü hastalarda
ve gastrin infüzyonu yapılan ratların mide mukoza-
sında hipertrofi gözlenir (6,14). 

Diğer yandan, büyüme hormonunun birçok meme-
li hücre tiplerinin metabolizmasını ve farklılaşması-
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Tablo 1. Özofagus ve Mide Kanserli Hastaların ve Sağlıklı Bireylerin Yaş ve Cinsiyet Dağılımları.

Kontrol (n: 30) Mide kanseri (n: 40) Özofagus kanseri (n: 28)

Yaş 49.9 (36 - 64) 56.3 (25 - 83) 52.5 (28 - 72)

Cinsiyet

Erkek 14 28 14

Kadın 16 12 14

Tablo 2. Özofagus ve Mide Kanserli Hastalarda ve Sağlıklı Bireylerde Serum Gastrin, IGF-1, Büyüme hor-
monu ve Bazı Tümör Belirteçleri Düzeyleri (Ort. ± SH).

Kontrol (n=30) Mide kanseri (n=40) Özofagus kanseri (n=28)

Gastrin (pg/ml) 60.02 ± 3.73 116.09 ± 14.43a** 139.02 ± 25.78a**

IGF-1 (µg/ml) 62.64 ± 3.64 65.35 ± 5.51 72.81 ± 5.81

hGH (ng/ml) 0.98 ± 0.26 2.29 ± 0.35a*** 2.89 ± 0.70a***

CEA (ng/ml) 1.84 ± 0.24 12.89 ± 2.91a*** 2.99 ± 0.52a* b*

CA 19-9 (U/ml) 8.41 ± 0.87 54.55 ± 13.50 43.06 ± 25.70

CA 125 (U/ml) 7.06 ± 1.45 53.85 ± 13.35a*** 20.18 ± 5.43a**

a. Kontrol grubu ile karşılaştırıldığında, 
b. Mide Kanseri ile karşılaştırıldığında
* p<0.05; ** p<0.01; ***p<0.001



nı çeşitli mRNA türlerinin sentezini düzenleyerek
etkilediği ve parakrin ya da otokrin mekanizmayla
büyümenin uyarılmasında ve kontrolünde önemli
bir rol oynadığı bilinmektedir (15). 

Triantafillidis ve ark. (16) yaptıkları çalışmada mi-
de ve kolorektal kanserli hastalarda serum gastrin
ve büyüme hormonu seviyelerinin arttığını ve bu ar-
tışın da mide ve kolorektal karsinogenezde rol oy-
nayabileceğini belirtmişlerdir. Bizim çalışmamızda
da, Triantafillidis ve ark. (16)’nın çalışmasına ben-
zer şekilde özofagus ve mide kanserli hastalarda se-
rum gastrin ve büyüme hormonu seviyelerinin
kontrol grubuna göre anlamlı olarak arttığı (p<0.01)
tespit edilmiştir. Bu artış özofagus kanserli hasta-
larda daha çok olmasına rağmen mide kanserli
grupla özofagus kanserli grup arasında anlamlı bir
farklılık bulunmamıştır.

Zhao ve ark. (9), 56 mide kanserli hastayı içeren bir
başka çalışmada, IGF-1/IGF-1R ve gastrin / kole-
sistokinin B reseptörü (CCK-BR)’nin ekspresyonu-
nun arttığını ve bunun da mide mukoza epitelinin
proliferasyonunun bozukluğuna yol açarak mide
kanserinin gelişiminde önemli bir rolünün olduğu-
nu bildirmişlerdir. Ancak, bizim çalışmamızda se-
rum IGF-1 seviyelerinde, gerek mide gerekse özo-
fagus kanserli hastalarda bir artış olmasına rağmen,
bu artışın anlamlı olmadığı (p>0.05) tespit edilmiş-
tir. Çalışmaya dahil edilen hasta sayısının artırılması
durumunda bu artışın anlamlı bulunabileceği düşü-
nülebilir. Keza Triantafillidis ve ark. (16)’nın mide
kanserli 16 hastayı içeren çalışmasında da, bizim
sonuçlarımızı destekler şekilde IGF-1 seviyelerinin
mide ve kolorektal kanserli hastalarda arttığı, ancak
bu artışın istatistisel olarak anlamlı olmadığı belirtil-
miştir. 

Gastrointestinal kanserli hastalarda CEA, CA19-9
ve CA125 gibi bazı tümör belirteçlerinin serum dü-
zeyleri yükselir. Tümör belirteçleri spesifite ve sen-
sitivitelerinin düşüklüğü nedeniyle tanı ya da tara-
ma amaçlı kullanılmaz. Bununla birlikte ileri evre
mide tümörlü hastalarda bir prognostik faktör ola-
rak tümör belirteçlerinin değeri bilinmektedir. Yük-
sek CEA, CA19-9 ve CA125 seviyelerinin ileri ev-
re mide kanserli hastalarda %30-60 oranında tespit
edildiği bildirilmiştir (17,18). Bizim çalışmamızda
da, serum CEA, CA19-9, CA125 seviyelerinin ge-
rek mide gerekse özofagus kanserli hastalarda kont-
rol grubuna göre arttığı, ancak bu artışın sadece

CEA ve CA125 seviyelerinde anlamlı olduğu gö-
rülmüştür. Diğer yandan söz konusu üç belirtecin
mide kanserli hastalarda özofagus kanserli hastalar-
daki değerlerden daha yüksek olduğu ve bu yüksek-
liğin serum CEA düzeylerinde anlamlı olduğu tes-
pit edilmiştir (p<0.05). 

Sonuç olarak, özofagus ve mide kanserli hastalarda
serum gastrin ve IGF-1 düzeylerinin arttığı ve bu ar-
tışın gastrin için anlamlı olduğu bulunmuştur. Gast-
rin seviyesindeki bu artışın özofagus ve mide kan-
serlerinin gelişiminde önemli bir rol oynayabilece-
ği sonucuna varılmıştır.
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