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Background and Design.- This study was 
designed to asses the effect of metastasis 
on serum total sialic acid level in patients 
with colorectal cancer. 

Results.- We measured serum total sialic 
acid (TSA) level by using Warren's thiobar-
bituric acid assay. TSA levels in healthy 
control, colorectal cancer without metastasis 
and colorectal cancer with metastasis were 
found as 73.2 ± 6.0 ; 73.7 ± 5.0 ; and 96.0 ± 
9.0 mg NANA/dL respectively. Statistical dif-
ference between metastasis and the other 
two groups was significant (p < 0.001). 

Conclusion.- According to our results, me-
tastasis causes the increase of serum TSA 
levels. We suggest that the determination of 
this increase may be useful for the evalua-
tion of a possible metastatic involvement.     
Uslu E, Belce A, Seymen P, Kökoğlu E. Ef-
fect of metastasis in colorectal cancer on 
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B ugüne kadar bilinen tümör be-
lirteçleri maligniteleri saptama-
da yeteri kadar özgül ve hassas 
değildir. Bu nedenle malign 

hastalõklarõn teşhisinde ve tedavinin et-
kinliğinin değerlendirilmesinde yeni biyo-

kimyasal tümör belirteçleri bulabilmek 
amacõyla araştõrmalar yapõlmaktadõr. 
Glikoprotein yapõlõ belirteçlerin tayini, ö-
zellikle total siyalik asit (TSA) düzeyleri 
çeşitli kanserlerin teşhisinde değerlendi-
rilmiştir.1-3 

N-Asetil nöraminik asit (NANA) mole-
külü daha yaygõn olarak siyalik asit adõy-
la bilinmektedir. TSA'nõn kapsamõnda 
glikoproteinlere ve glikolipidlere bağlõ 
siyalik asitle az miktarda serbest siyalik 
asit  bulunmaktadõr. N- terminal pozisyo-
nu üzerinde siyalik asid içeren bu 
oligosakkarid zincirler hücre yüzeyi üze-
rinde bulunur.4,5  

Kolon kanseri gelişmiş batõ ülkelerinin 
çoğunda kanser istatistiklerinde ön sõra-
larda yer alõr. Ülkemizde görülen tümör-
ler içinde ise üçüncü sõrada kolorektal 
kanserler yer almaktadõr6. Siyalik asidin 
hücre yüzeyinin düzenlenmesiyle olan iliş-
kisi,  malign dönüşümle ilişkiyi  düşün-
dürmektedir.7,8 Bu çalõşmayõ kolorektal 
kanserli hastalarda metastazõn serum 
TSA düzeyi üzerine etkisini değerlendir-
mek amacõyla gerçekleştirdik.  
 

YÖNTEM VE GEREÇLER 
Bu çalõşmada Haydarpaşa Numune Eğitim 

Hastanesi 2. Dahiliye Kliniğinde tanõsõ konul-
muş yaşlarõ 47,1 ±12, 4 olan kolorektal kan-
serli hastalardan  (n =25) cerrahi girişim önce-
si, yaşlarõ  52,5 ± 9,7 olan metastazlõ  kolorek-
tal kanserli hastalardan (n = 35) ve sağlõklõ 
kontrol grubunu oluşturmak amacõyla yaşlarõ 
36,2 ± 7,9 olan gönüllü kişilerden (n = 20) sa-
bah alõnan açlõk kan örnekleri oda õsõsõnda 
bekletildi. 2000 g de 15 dakika santrifüj işle-
minden sonra elde edilen serum analiz yapõla-
na kadar �85oC de saklandõ. TSA analizi 
Warren'in tiyobarbitürik asid yöntemine göre 
yapõlarak spektrofotometrik olarak değerlen-
dirildi.9  Serum TSA düzeyinde cinsiyete bağlõ 
bir fark olmadõğõnõ bildiğimizden dolayõ bu ça-
lõşmada erkek ve kadõn ayrõmõ yapõlmadõ, ya-
şa bağlõ olarak siyalik asid düzeyleri artaca-
ğõndan 65 yaşõn üzerindekiler çalõşma grubu-
muza alõnmadõ. 
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BULGULAR 
Elde ettiğimiz bulgulara göre sağlõklõ 

kontrol grubu ile metastazõ olmayan 
kolorektal kanserli grubun serum TSA dü-
zeyleri arasõnda anlamlõ fark olmadõğõ 
(p>0,05) buna karşõlõk metastazõ olan gru-
bun serum TSA düzeylerinin her iki gruba 
göre de anlamlõ bir artõş gösterdiği bulun-
muştur (p<0,001) (Tablo I). 

 
TARTIŞMA 

Siyalik asid fizyolojik pH'da tamamen 
iyonlaşabilen ve pKa değeri 2,6 olan nis-
peten kuvvetli bir asid olup, bu özellik 
moleküle elektronegatif bir yük kazandõ-
rõr.4,5 İn vitroda tümör hücresinin agre-
gasyonu hücre yüzeyindeki anyonik kõ-
sõmlarõn dağõlõmõyla bir korelasyon gös-
terdiğinden bu iyonlaşma önemlidir.10 Ne-
oplastik dönüşümlere hücre yüzeyinin ana 
yapõsal elemanlarõ olan hücre membranõ 
glikoproteinlerinin bileşiminde değişiklik-
ler eşlik etmektedir. Plazma siyalil-
transferaz aktivitesi kolon kanseri dahil 
çeşitli kanserlerde anlamlõ derecede art-
mõş bulunmuştur.11-14 Berge ve arkadaşla-
rõ ise siyaliltransferaz aktivitesinin sadece 
metastaz varlõğõnda anlamlõ düzeyde art-
tõğõnõ göstermişlerdir.15 İnsanda neo-
plastik kolon dokularõnda yüksek düzeyle 
siyaliltransferaz aktivitesi bulunduğu için 
yeni sentezlenen sialoglikokonjugatlar 
hõzla tümör dokusundan kana salõnabi-
lir.16,17 Bu hipotezi bazõ deneysel çalõşma-
lar desteklemektedir. Ökaryotik hücre 
kültürlerinin büyüme ortamõna glikopro-

teinleri salgõlayabildikleri gösterilmiştir.18 
Ayrõca kanser hücrelerinde kanser bile-
şenleri sadece sitozole değil hücre dõşõ sõ-
võya da salgõlanmaktadõr.1,19  

Neoplastik dönüşümlerin serumda TSA 
ve gerekse lipide bağlõ siyalik asid (LSA) 
düzeylerinde artõşa yol açtõğõ gösterilmiş-
tir.2, 20-31 Erbil ve arkadaşlarõ ise TSA ve 
LSA düzeylerinin kolorektal kanserli has-
talarõn % 32'sinde, metastazlõ hastalarõn 
ise % 87'sinde arttõğõnõ bildirmektedir.1 
Bizim çalõşmamõzda da metastazõ olma-
yan kolorektal kanserli hastalarda TSA 
düzeyinde anlamlõ bir artõş görülmezken 
sadece metastazõ olanlarda ileri derecede 
anlamlõ bir artõş saptadõk (p<0,001). Bul-
gularõmõz Verazin ve arkadaşlarõnõn so-
nuçlarõ ile uyum göstermektedir.2 
Krasnodebski ise  kolorektal kanserli has-
talarda siyalik asidin % 55,2 gibi düşük 
bir duyarlõğa sahip olmasõ nedeniyle teş-
his için iyi bir tümör belirteci olamayaca-
ğõnõ ileri sürmektedir.32 

Hücre yüzeyindeki proteinler ve gliko-
proteinlerdeki değişiklikler tümör hücre-
lerinin metastazõnõ belirlemede anahtar 
bir rol oynayabilir. Kolon kanseri metas-
tazõ için seçilen bir deney hayvanõ mode-
linde metastatik fare kolon kanseri hücre 
dizilerinde hücre yüzeyinde sialoprotein 
değişiklikleri saptanmõştõr.33 İnsanda 
sigmoid kolon kanserinin karaciğere me-
tastazõndan elde edilen ekstrede gliko-
protein fraksiyonunda siyalik asid içeren 
anormal şeker bileşenleri saptanmõştõr.34 
İnsanda metastaz yapan kolon kanser 
hücreleri üzerinde gerek tümör dokusun-
da gerekse kültür ortamõnda molekül a-
ğõrlõğõ yaklaşõk olarak 900.000 olan farklõ 
bir sialoglikoproteinin ekspresyonunun 
yapõldõğõ gösterilmiştir.35 Bu bulgular 
kanser hücrelerinin metastaz yapma po-
tansiyelini belirlemede hücre memb-
ranõnõn sialillenmesinin önemli olduğu gö-
rüşünü desteklemektedir. Elde ettiğimiz 
bulgulara göre metastaz serum TSA dü-
zeylerinin artõşõna neden olmaktadõr. Bu 
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Tablo I. Olgularõn serum TSA düzeyleri 
                                                             
 
                                            n=    TSA (mg NANA/dL) 
 
Kontrol                                 20      73.2 ± 6.0 
 
Kolorektal kanser                 25      73.7 ± 5.0 
 
Metastazlõ kolorektal kanser 35       96,0 ± 9.0  *** 
 
***p< 0,001 



artõşõn saptanmasõnõn olasõ bir metastaz 
varlõğõnõ değerlendirmede faydalõ olabile-
ceği kanõsõndayõz. 

 
ÖZET 

 Bu çalõşmada Haydarpaşa Numune 
Eğitim Hastanesi 2. Dahiliye Kliniği'nde 
tanõsõ koyulmuş, 60 (36 erkek , 24 kadõn) 
kolorektal kanser olgusu 20 kişiden olu-
şan sağlõklõ kontrol grubu ile serum TSA 
düzeyleri bakõmõndan karşõlaştõrõlmõştõr. 
TSA düzeyleri Warren'in tiobarbitürik 
asid yöntemine göre ölçülüp, kontrol gru-
bu, metastazõ olmayan kolorektal kanser 
ve metastazlõ grup için sõrasõyla 73,2 ± 
6,0; 77,60 ± 5,0 ve 96,0 ± 9,0 mg NANA/ 
dL olarak bulunmuştur . Kontrol grubu ile 
metastazõ olmayan grup arasõnda istatis-
tiksel olarak anlamlõ bir farklõlõk bulun-
mazken (p > 0,05) , metastazlõ grupta her 
iki gruba göre anlamlõ düzeyde artõşlar 
saptandõ (p < 0,001).  

Elde ettiğimiz bulgulara göre metastaz 
serum TSA düzeylerinin artõşõna neden 
olmaktadõr. Bu artõşõn saptanmasõnõn ola-
sõ bir metastaz varlõğõnõ değerlendirmede 
faydalõ olabileceği kanõsõndayõz. 
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