GEBELIK DISPROTEINEMISININ KOLLUM KANSERINE ETKiSt

Dr. Suat K1yan(x)

OZET

Kollum Kanserlerinin bagslangig¢ dénemlerinde bir dis-
proteinemi saptanmigtir. Bununla beraber gebelik esnasinda
reversibl bir disproteinemi bulunur. Multiparlarda daha
¢ok kollum kanseri gériildigu i¢in g¢ok dogurma sonucu ola-
rak devamli bir disproteineminin varligini ve bu disprote-
ineminin hastalik iizerindeki sebep veya hazirlayici fak-

tor olarak etkisini aragtirmak istedik.

Caligmalarimiz 30 adet 4 veya daha fazla dodum yap-
mig saglikli kadinla 20 adet hi¢ dodum yapmamig saglikli
~kadini igermektedir. Bunlarin kan protein fraksiyonlarinin
elektroforetik kargilagtirmasi yapilmig ve sadece ¢ok do-
guranlarda, alfa 2 fraksiyonunda agiklanamayan anlamli (sig-

nifikant) bir azalma saptanmigtir.
SUMMARY

A Dysproteinemia is confirmed during initial phase
of cervical carcinoma, However, the occurance of a reversibl
dysproteinemia is expected during pregnancy. Because of
observing more cervical carcinomas in multiparous women,
we wanted to investigate the existence of a persistent dys-
proteinemia due to multiple pregnancies and the role of the
dysproteinemia as the cause or as a predisposing factor on
the process. The sutdy comprises 30 healthy multiparous

(x) Bursa niversitesi, Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklari
ve Dogum Klinigi Ogretim Uyesi.
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women (at last para 4) and 20 healthy nulliparous womell.
Blood protein fractions have been compared by electropho-

resis and an unexplainable decrease in alpha 2 fraction

has been noted.

Kollum kanseri kadinlarda rastlanan kanserler ara-
sinda 6nemli bir grubu olugturur. Diger taraftan anatomik
yeri dolayisiyle erken tani gok daha kolay olabilir. Kol-
lum kanseri etyolojisinde.rol oyniyan faktdrler {izerinde
bugiine kadar pek gok galigma yapilmigtir. Bu arada mul-
tiparlarda, dogurmayan ve abort yapmiyan kadinlara gore
agagl yukari 10 kat fazla kanser gtriilmesi esasina dayana-

rak; portioc yaralanmalari kanserin husuliinde bir rol oynar

1) 2) 3,

denilmigtir ve Teilhaber e gore sik do-

Burger
gumlar ve kronik tahrigler kanser olusumunu kolaylastirir-
lar. Towmesd) 574 cervix karsinomlu hastanin 7% 83.4'lniin

gok dugurmuglar oldufunu saptamistir. Keza kansere tutulma

gansinin her gebelikte biraz daha arttig: bildirilmi@tir(s)

(6)

Novak' “, erken kollum kanserlerinin g¢ogunda kronik

inflamasyon ve irritasyon bulamadiklarini yazmistir.

Gag-
(7)

nion Kanada'da 13.000 rahibe {izerinde yaptipi1 arastir-

mada hig¢ bir kollum kanseri tespit edememigtir.

(8)

Keza
Schémig" ", Bavyera'da rahibelerde yaptigi arastirmada hig

kollum kanserine rastlamamistir. Diger taraftan biitiin

tim6rli hastalarda degisen miktarlarda bir disproteinemie

mevcuttur. Billich(g), WUhrmann(lo), wunderly(ll), Bauer(12

muhtelif karsinomlardaki muayenelerinde albumin azalmasi
ve bilhassa gama globulin artmasi dolayisiyle globulinlerde
bir artma gormiglerdir. Biiylik tiimdrlerin yikiminda bir
alfa 2 globulin yiikselmesi 85218ﬁmi§tir(13)

. Riva ve
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(14)

arkadaglari timdrlerde gama globulin degigikliklerini

on planda saptamiglardar.

Disproteinemie eger nekrotik materyelin resorpsiyo-
nuna baglanirsa ancak tiimdriin muayyen bir biiyiikliiglinden
(15),

sonra husule gelmelidir. Scherer ve Sucher e gbre

Alpha 2 globulin her seyden 6nce taze bir iltihabi tabloya

(16),

analog olarak yiikselir. Keza Odenthal a gdre Dispro-

teinemie yalniz bir reaktiv iltihabi hastalik olayidair.

Hormonlar, su, elektrolitler, yag asitleri, ilaglar,
vitaminler viicutta yapilan maddeler ve 8nemli metabolizma
iirinleri transport esnasinda proteinlere baglanir. Hipo-
albuminemiler, baglama kapasitesinde bozukluklara sebep
olurlar. Bir hipoalbumineminin manasi ilk defa Bernhold(17)
tarafindan izah edilmistir.

Kollum kanserli hastalarda serum proteinlerinin

§(9,18,19,20,21)

durumu tetkik edilmi ¢ok erken safhada bir

disproteineminin varligi saptanmigtir. Meissner ve Verha-
gen(lg), tiimdr sahasindaki iltihabi reaksiyonlarin da dis-
proteinemide bir artmaya sebep olacafini belirtmiglerdir.
En ¢ok gbze carpan daima albumin kaybi ve ekseriya gok be-
lirgin olan alfa ve beta hiperglobulinemidir. Normal ge-
belik serum protein fraksiyonlarini degigtirir. Habis
tiimbrlerdekine benzer durum meydana gelir, Gebelik iler-
ledikge serum proteinleri gebe olmiyan normal bir kadininki
ile karsilastirildigl zaman total protein, albumin, gama
globulin degerlerinde Onemli bir diiglis gdsterir. Alfa 2

ve beta globulin ve fibrinojen artar. Gebelik ilerledikge
hipoproteinemi artar. Bu durum bir ¢ok arastirici tarafin-

(10,11,14,22,23)

dan belirtilmigtir Bu azalmanin gebelik
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sona erdikten sonraki 5. giinde bile devam etfigi, sonra
artmaya bagliyarak post partum 6. haftada normal degerlere

roN22,23) (23) "acaba

ulagtigl saptanmistar . Bu nedenle Alverez
gebelik ve kanserde serum protein degigiklikleri ayni se-
beple mi meydana g¢ikiyorlar'" sorusunu sormaktadir. Gebe-
likte serum proteinin azalmasi fetal ihtiyaglarin artmasi
ile agiklanabilir. Uretimde agirilik 01m551, yorgunluga
bagli olarak konsantrasyonda ve t?Ea; proteiﬁ miktarinda

3

azalma ile sonuglaniyor demmisgtir . Diffuz yayilimi
olmiyan kanserlerde disproteineminin kesin nedeni belli
degildir. Boyle kiiciik kanserlerde nekrcz disproteinemiye
sebep olamiyacagina gdre, disproteinemi muhtemeleﬁ kanse-

rin manifestlegmesinden evvel mevcuttur.

Yukarida bahsedildigi gibi ¢ok doguranlarda kollum
kanserinin fazla gdriilmesi ve kollum kanserinin erken d&-
nemlerinde bile disproteineminin saptanmis olmasi ve gebe-
likte kollum kanserine benzer bir disproteineminin bulun-
masl nedeniyle bu arastirma yapilmigtir. Acaba c¢ok doguf-
mug kadinlarda gebeliklerden kalan bir dispr;teinemi sekli

mevcut mudur ? Kanser bu durumdakilerde mi gikmaktadir ?

MATERYEL VE METoD(X)

Dort veya daha fazla dogum yapmig, 20-30 yas arasin-
da bulunan, hig bir hastalik ve operasyon gecirmemig, kara-
cigeri saglam, klinik muayenelerinde patolojik bir bulgu

gostermeyen, kan ve idrar bulgulari normal ve siklusun ilk

varisinda bulunan kadinlardan 30 vaka, ayrica kontrol gru-

bu olarak yine yukarki sartlar: tasiyan, yalniz hi¢ dogur-

mamis 20 vaka konumuzun materyelini teskil etmektedir.

(x) Caligma Istanbul Tip Fakiiltesi Kadin-Dogum ve {g Has-
taliklar: Kliniginds yapilmigtir,
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Bu vakalarda serum protein fraksiyonlari tuayini ka
g1t elektroforez metodu ile yapildi. Tayinlerimizde Beck-
mann firmasinin k3git elektroforez aleti kullanildi. Bu
dik as1li k3git geridi ayirma esasina dayanir. Kan ag
karnina alindi. Tampon madde olarak Michaelis'in Veronal
asetat pH 8.6 lik tampon gbzertisi kullanildi. Boyama,
Methanol'de bromphenal mavisi ile yapildi. Yeni modifiye
kdgit elektroforez metodunun genig izahi prensip itibariy-
le Grassmann ve arkadaslarinin ga11§malar1na(24’25’26) da-

yanarak Wuhrmann ve Marki(27)'de bulunur.

BULGULAR

Cok dogurmus 30 kadinin Serum proteinlerinin biitiin
fraksiyonlarinin ortalama degerleri ile hig doBurmamig 20
kadinin Serum protein fraksiyonlarinin ortalama degerlerinin
kargilastirmasi yapildi, farklarin anlamli (signifikant)
olup olmadigi "t" testi kullanilarak hesaplandi (Tablo: 1).
Standart sapma, standart hata ve anlamlilik dereceleri
hesap edildi. [abloda goriildiigi gibi hig¢ dogurmamiglarla
gok dogurmuslarin albumin ortalama degerleri ara31ndak
p > 0.35 gibi Signifikant olmiyan bir deger, hig¢ dogurma-
miglarla ¢ok dogurmuslarin alfa 1 globulin ortalama deger-
leri arasinda p >0.30 gibi Signifikant olmiyan bir fark
bulundu. Buna karsin hig dogurmamislarla gok dofurmusglarin
alfa 2 globulin ortalama degerleri arasinda p < 0.25 gibi
signifikant bir fark tesbit edildi. Hig¢ dogurmamiglarla
gok dogurmuglarin beta globulin ortalama degerleri arasinda
p > 0.10 gibi Signifikant olmiyan bir fark bulundu. Hig
dogurmamiglarla gok dogurmuglarin gama globulin ortalama
degerleri arasinda p > 0.15 gibi Signifikant olmiyan bir

fark bulundu.
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Tablo: 1 - Cok Dogurmus Kadinlarla Hig¢ Dogurmamis Kadinlarin

Serim Protein Fraksiyonlarinin Mukayesesi

(=) Tek tek Ortalama

grtzia?a Degerler Degerlerde
e% * Standart Standart P
X Sapma Sapma
Sx1 Sx
A
L Hig 534 £ 967 +'0:74
B Dogurmamig
T - >0:85
*”11 Gak. 52.9 *+ 4,35 +0.79
N Dogurmus
G Hig
L Dofurmamisg e * 0.54 + 0.24
0 a; Cok " >0.30
1 Doplitthg 2556 & 0.08 * 0.09
) Hicg
B a, DogutiiARIS 5.0 -1.41 /063
U Cok < 0.025
L Dogurmug e * 1,68 + 0.30
2 Hig L i !
[ PR 15.6 + 1,064 + 0528
B
Gok 7 ey i >0 10
Dogurmus i = 3wk + 0.57
o Hig
E Db fitmaint 3 19.6 t 143 + 0.64
R Cok 7 S L0 5
Y 20.6 t 3.14 Lo S

(=) Ortalama degerler 7 nispeti {izerinden gbsterilmigtir.
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SONUC VE TARTISMA

Kollum kanserinde diger kanserlerden farkli olarak
baslangig¢ ddneminde bile bir disproteineminin bulunugu bir-
gok aragtirici tarafindan tespit edilmigtir(g’la’19’23)hat~
ta kollum kanserinde kanser manifestlesmeden &nce de dis-
proteinemi vardlr(21’23’28’29). Kollum kanserindeki erken
disproteineminin kesin nedeni belli degildir. Muhtemelen
kiigciik kollum kanserinde oldukga giddetli immun reaksiyon-
lar cereyan etmektedir. Gebelikte ayni tablo meydana gik-
maktadir. Arastirmamizda ¢ok doguranlarda hig¢ deogurmamig-

lara gore alfa 2'de anlamli bir azalma saptanmigtir,

Halbuki gerek gebelik ve gerek kollum kanserinde
alfa 2 yiiksektir. Hatta alfa ve beta globulin artmasinin
gebelige has bir nitelik oldugu ileri sirilmistar(14*%2),
Bu bulgular kargisinda aragtirmamizin esasl olan gok dogu-
ranlarda meydana gelebilen ve ilerde kollum kanseri gik-
masina zemin hazirliyabilecek disﬁroteineminin mevcudiyeti
tespit edilemedigi gibi tesﬁit edilmis olan gok gocuk do-
gurmuglarda alfa 2 globulin degerinin anlamli azalmasini
da gimdilik agiklayamadik. Ilerdeki yaﬁllacak galigmala-

rin bu hususu aydinlatmasini dileriz.
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