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GIRIS

Laktatn piriivata oksidasyonunu katalizleyen bir hidrojen transferaz enzimi olan
Laktat Dehidrogenaz (LDH) ve izoenzimleri degisik patolojik durumlarda anormal bir
dagilim gésterir. (1) Bu enzimin 11.-12. insan kromozomu Gzerindeki locuslar tarafin-
dan regiile edildigi gosterilmigtir. (1) M ve H subunitlerinin degisik konfigiirasyonda
olusturdugu bes degisik izoenzimi vardir, bunlarin disinda LD-X gibi postpubertal testis
dokusunda saptanmig olan izoenzimleri de vardir. (1, 4, 8) Kalp kasi, bébrek ve eritro-
sitler gibi enerji ihtiyacimi aerobik yoldan saglayan dokularda, 1. izoenzim, buna kar-
silik karaciger ve iskelet kas: gibi anaerobik glikolizin agirlikta oldugu dokularda 5.
izoenzim yiiksek bulunur. (1) Serum LDH ve izoenzimleri {izerinde birgok ¢aligma yii-
riatilmistir. Myocard infarktiisii, karaciger hasari, hemolitik anemiler ve ldsemi gibi
bir¢ok patolojik durumlarda anormal LDH ve izoenzim dagilimi gosterilmistir. Ayni
sekilde kanserli hastalarda LDH aktivitesi ve izoenzim dagiliminda da anlamli farklar
bulundugu saptanmistir. (1, 2, 3).

Son yillarda malignitenin erken tan, evrelendirme, tedavinin etkinligini ve has-
talifin prognozunun izlenmesinde ¢ok degisik belirleyiciler klinik uygulama alanina gir-
mis ve yeni gelistirilen yontemlerle bunlarin spesivite ve sensitiviteleri yiiksek oranda
arttirilmastir,
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Urolojik malignitesi olan hastalarda LDH ve izoenzimlerinin bir belirleyici olarak
degerlerini saptamak amaciyla klinigimizde yatan mesane timérlii ve prostat karserli
hastalarin serum LDH ve izoenzim diizeyleri téspit edilerek, kontrol grubuyla karg-
lastinlmali olarak degerlendirildi.

MATERYAL VE METOD

Son bir yil iginde A.U.T.F. Uroloji Klinigine basvuran ve klinik incelemeler so-
nunda mesane transisyonel hiicreli ca. ve prostat adeno ca. tanisi konan hastalar ¢alig-
ma grubuna alindi. Hastalar karaciger, kalp, hematolojik ve muskiiler hastahiklar gibi
LDH diizeyini ve izoenzim dagilimini etkileyen hastaliklar yoniinden incelemeye tabi
tutuldu. Herhangi bir patolojisi olan ¢aligma grubuna alinmadi. 43 mesane timérlii
olgunun 12’si ylzeyel olmak tizere geri kalan 31 vaka uzak ve yakin metastazlariyla
invaziv mesane tiimoriiydii. Mesane tiimorli olgularin kontrol grubuyla karsilagtinl-
masinin yanisira invaziv ve ylizeyel mesane timéorleri kendi aralarinda karsilastirildi.

22 prostat kanserli vaka ¢aligma grubuna alindi. Bu olgularda PAP ve PSA tayini-
nin yaninda DUSG + IVP, USG, BT, kemik sintigrafisi, lenfangiografi yapilarak has-
talar evrelendirildi ve evrelerine gore degerlendirme yapildi.

Rastgele segilmis aym yas grubunda ki 20 volanter, saghkh 6rnekte LDH ve izo-
enzim degerleri tespit edilerek kontrol grupu olusturuldu. 17 benign prostat hiperpla-
zili olgunun LDH degerleri ise prostat kanserli grup sonuglanyla karsilagtirmak
amactyla ¢aligma grubuna alindi.

Tiim olgularda operasyon dncesi donemde, sabah a¢ karnina venéz yoldan alinan
kan érneklerinde ayni giin elektroforez yéntemiyle LDH ve izoenzim diizeyleri tespit
edildi. Cikan sonuglarin istatistiki degerlendirimi i¢in hipotez testi kullanlda.

SONUCLAR

Mesane tiimoérlii olgularda total LDH degeri ortalama olarak 268.0 + 23.5 bu-
lundu (tablo 1). Kontrol grubuyla yapilan kargilastirmada anlamli bir fark oldugu g6-
rildii (P<0.01). Olgularin % 51’inde total LDH diizeyi yiiksek bulundu. LDH
izoenzimlerinin degerlendirmesinde ise LD5 disinda diger izoenzimlerde anlamli bir
fark olugmadi. Vakalarin % 53’iinde LD5 diizeyi artmig bulundu (P<0.01) Yizeyel
timorli 12 vaka ve 31 invaziv mesane tiimorlii vakanin kendi aralarinda yapilan kar-
silastirmasinda TLDH ve LDH izoenzimleri acisindan énemli bir fark goriilmedi. Her
iki subgrubun kontrol grubuyla yapilan kargilagtirmas: ise total grup sonuglariyla
uyumluydu.

Prostat kanserli olgularin total LDH deger ortalamasi 254 ¥ 29.4 olarak bulundu.
(Tablo IT) Kontrol grubuyla yapilan kargilastirmasinda bir fark bulunamad (p > 0.05).
Izoenzim karsilasinlmasinda ise LD5 diginda diger izoenzimlerde anlamli bir fark bu-
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lunamadi. Olgularin % 57’sinde LDS5 diizeyi yiiksek bulundu (P <0.05). Prostat ade-
no karsinomunda belirleyici olarak siklikla kullanilan LD5/LDI oraninin
kargilagtinlmasinda kontrol grubuyla arasinda 6nemli bir fark bulundu (P <0.01). Kan-
serli olgularda LD5/LDI oraninin 1’i gectigi olgu sayis1 6 (%28), BPH’li vakalarda
4 (% 23) olarak bulunurken, kontrol grubundaki 20 olgunun higbirinde oran 1’i geg-
memigti. (Sekil 1).

Tablo 1: Mesane Timorinde LD5 ve TLDH Degerleri.

Yizey el , Mesane Invaziv Mesane TOPLAM
Timéra Tiamora
LD5 (IU/L) 27,6 + 8,4 33,5 + 5,0 31,8 + 5,6
Ortalama
TLDH (IU/L) 270,4 + 22,3 269,8 + 25,6 268,4 +_ 23,5
Ortalama
P Degeri P>0.05 P<0,01 P<0,01
P<0,01 P<0,05
Say1 12 31 43

Tablo II: Prostat ADENO CA'da LD5 ve TLDH degerleri

Prostat Kanserli 21

Vakanin Ortalamas: P Degeri

LD5 IU/L 48,0 + 12,9 9<0.05

TLDH TU/L 254,0 + 29,4 P>0,05
TARTISMA

Kanser hastalarinda enerji ihtiyaci gogunlukla anaerobik yoldan kargilandigindan
bu yoldan etki gosteren LD4 ve LD5 dizeylerinde normal dokulara gére anlaml bir
artis meydana gelmektedir. (4, 5, 6, 7, 8) [zoenzim tetramerlerini olusturan H ve M
subunitlerinden M subuniti anaerobik yoldan ahr. (4, 8) Bu nedenle total LDH
diizeyinden ¢ok LDH izoenzimlerinde ki dagilimin nedeniyle total LDH diizeyinden
¢ok LDH izoenzimlerinde ki dagilimin degismesi daha spesifik elmaktadir. Ozellikle
prostat kanserinde LD5 izoenzimin artmasiyla LD5/LDI oraninin yiikselmesi birgok
arastirmaci tarafindan prostat kanseri icin belirleyici olarak kabul edilmistir. (9, 10,
11, 12, 13) Aym degerlendirme benign prostat hiperplazisinde de yapilmistir. Bizim
sonuglarimiz bu oranin 1’den biiyiik olmasinin kanser tanisimi destekledigi yoniindeki
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gorigse uymamaktadir. BPH ile prostat kanseri arasinda bu parametrede anlaml bir
fark bulunmamistir. Belki de doku diizeyinde yapilacak ¢alismalar daha net ve dogru
sonuglar verecektir. Nitekim doku diizeyinde yapilmis olan calismalarda serumda ya-
pilanlara gore daha anlamh ve spesifik sonuglar elde edilmistir. (4, 9, 14)

Prostat kanserli olgularda LD5 izoenziminin anlamh yiiksek olmas: klinik olarak
kullanilabilir bir parametre oldugunu géstermektedir. Ayrica LDH izoenzimlerini di-
ger prostat kanser parametreleriyle kargilastirdifimizda genel kabiil gérmis PAP ve
PSA kadar anlaml bulunmugtur. (Tablo IIT) Bu nedenle prostat kanserinde ek bir pa-
rametre olarak taninin desteklenmesi igin kullanilabilir bir yontem olarak goriilmisgtiir.

Mesane timdériinde buldugumuz sonuglar ise; LD5 diizeyinde ki artis daha 6nce
yapimig olan ¢aligmalardaki sonuglar ile uyumludur. (7, 8, 15, 16) Vakalarin % 53’ilinde
LD5 diizeyi artmisgtir. Invazyon arttik¢a LD5 diizeyi artmaktadir. Bununla beraber
yuzeyel ve invaziv mesane timéri gibi tedavi ve prognozlan farkh iki subgrub arasin-
da anlamli bir fark bulunamamistir, Bu nedenle mesane tiimérlerinde LDH ve izoen-
zimlerinin prognostik degerinden ¢ok tanisal deger tasidigi kanmisina varilmistir.

Tablo I1I: 21 Prostat Adeno Ca’li olguda PAP, PSA ve LD5’in evrelere gore yiikseklik
yiizdeleri

Evre PAP (%) PSA (%) LD5 (%)

A 0,0 0,0 66,0

B 0,0 33,3 66,0

C 80,0 40,0 40,0

D 63,6 100,0 63,6
OZET

LDH (Laktat dehidrogenaz) laktatin piriivata dontisimiinii saglayan bir intra-
selliler respiratuvar enzimdir. Témiir hiicresi artmig enerji ihtiyacini anaerobik yol-
dan kargilastirildiginda malignitelerle LDH ve izoenzimlerinin tanisal degeri artmak-
tadir. Biz klinigimizdeki mesane ve prostat kanserli olgularda total LDH ve elektroforetik
yontemle LDH izoenzimlerini saptayarak 20 olguluk kontrol grubuyla kargilastirdik.
Caliyma grubuna alinan 43 mesane timérlii vaka yiizeyel ve invaziv olarak iki grubda
incelendi. 22 prostat adeno karsinomlu vakanin yanisira 17 benign prostat hiperplazisi
teshisi olan hasta, kargilastirmak amaciyla galisma grubuna alindi. Olgularin tiimii de-
gerlendirildiginde T-LDH ve LD-5 diizeyleri kontrol grubuna gére anlamh diizeyde
yiksek bulundu. Invaziv ve yiizeyel mesane tiimérleri arasinda anlaml bir fark bu-
lunmadi. Prostat kanserli olgularda T-LDH acisindan bir fark bulunamazken LD-53
diizeyi kontrol grubuna gére anlaml farkliydi. Prostat kanserli olgularda LD-5/LD-1
oraninin kargilastiriimasinda kontrol grubuyla anlamli bir fark saptanirken BPH'l ol-



gularla anlaml bir fark olugmadi. Sonug olarak LDH ve izoenzimlerinin trolojik ti-
morde tanisal degerinin oldugu kanaatine varildi.

SUMMARY

Lactate Dehydrogenase (LDH) is a respiratuar, hydrogen transfer enzyme that
catalyzes the oxidation of lactate to pyruvate. The tumor cell usually takes the induced
energy need from the anaerobic glycolytic pathway. Patients with malignant disease
show increased LDH activity in serum; the LDH pattern usually shows a nonspecific
increase in LDH-4 and LDH-5. We studied LDH and its isoenzymes in patients with
bladder tumor and prostate cancer. Also for comparison 17 patients with benign pros-
tatic hyperplasia and 20 control cases were investigated. All the tumor cases were shown
increased levels of LDH-5 and T-LDH (P<0.01). There was no difference between
superficial and invasive bladder tumor at this subject. LD5/LD1 was found approxi-

mately same levels in BPH and prostatic cancer. But in patients with prostatic cancer
this ratio significantly increased.
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