
ÖZET
Amaç: Akciğer kanseri kötü prognozlu ve tedavi yanıtı sınırlı olan bir kanser türüdür. Galektin 
akciğer kanseri patogenezinde rol alabildiği düşünülen fakat akciğer kanseri ile ilişkisinin yeterli 
düzeyde gösterilemediği potansiyel bir belirteçtir. Amacımız serumda basit bir yöntem olan ga-
lektin 1 ve 3 ölçümünün, akciğer kanseri tanısal ya da prognostik belirteci olup olamayacağını 
araştırmaktır.  
Yöntem: Çalışmaya 49 akciğer kanseri ve 30 sağlıklı kontrol hastası alındı. Serumlarında galektin 
1 ve 3 düzeyleri galektin ölçüm kiti ile çalışıldı. Akciğer kanserli olgular ve sağlıklı kontrol hastaları 
galektin 1 ve 3’ün tanısal ve prognostik belirteç olup olmayacağı ile ilgili parametreler istatistiksel 
olarak incelendi. 
Bulgular: Akciğer kanserli hastada galektin 1 ve 3 değeri, kontrol grubuna göre daha düşüktü. 
Galektin 1 ve 3 düzeyleri ile sağ kalım, evre ve tümör çapı arasında ilişki saptanmazken, metastaz 
ve tümör tipi ile negatif ilişkisi saptandı. 
Sonuç: Galektin 1 ve 3 değeri akciğer kanseri hastalarında sağlıklı olgulara göre daha düşüktür 
fakat sensitivite ve spesifitesi kısıtlıdır. Literatürde yüksek galektin düzeyi ile akciğer kanseri ara-
sında pozitif saptanan ilişkinin daha geniş hasta gruplarında çalışılmasının uygun olacağı görü-
şündeyiz. Basit bir tanısal belirteç olarak serum düzeyinin kullanımı umut vaat etmektedir. 
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ABSTRACT
Objective: Lung cancer is a cancer type with poor prognosis and limited treatment response. 
Galectin is a potential marker of lung cancer, which is suggested to be involved in the pathogenesis 
of lung cancer although its association with lung cancer was not accurately demonstrated. Our 
aim was to investigate whether the simple method of serum galectin 1 and 3 measurements 
could be diagnostic or prognostic markers of lung cancer. 
Methods: Forty-nine lung cancer patients and 30 healthy controls were included in the study.  
The serum galectin 1 and 3 levels were measured using a Galectin assay kit, provided by 
contribution of the Hitit University Scientific Research Project (SRP). Lung cancer patients and 
healthy controls were categorized by galectin 1 and 3 levels, either as high or low, and were 
evaluated statistically for parameters related to diagnostic and prognostic markers. 
Results: Galectin 1 and 3 values were lower in lung cancer patients compared to the control 
group (p= 0.015, p= 0.001, respectively). No significant difference was detected for survival and 
size of tumor between Galectin 1 and 3 groups. Significant difference was detected for metastasis 
and type of tumor between Galectin 1 and 3 groups. 
Conclusion: Galectin 1 and 3 values were lower in lung cancer patients compared to healthy 
subjects but sensitivity and spesifity were not satisfactory. We believe that, the positive 
relationship between high galectin levels and lung cancer reported in the literature should be 
assessed further in larger patient populations. Galectin 1 and 3 were not found associated with 
survival. Measurement of serum galectin-1 and galectin-3 levels as a diagnostic marker is a 
simple but promising method.  
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GİRİŞ
Akciğer kanseri en sık görülen ve en ölümcül 
kanserlerdendir. Küçük hücre dışı akciğer kanseri 
(KHDAK) en sık görülen akciğer kanseri grubudur. 
KHDAK, skuamoz hücreli karsinom, adenokarsinom 
ve büyük hücreli karsinomdan oluşur. Sağ kalımda en 
önemli faktörler tümör, nod, metastaz (TNM) sistemidir 
(1,2). Sağ kalımı öngörecek parametreler halen net 
değildir. Antitümör immün yanıt tedavide önemli rol 
oynar. 
 
Galektinler bir protein ailesi olan, çözünebilir lektin 
ailesine aittir. Korunmuş karbonhidrat tanıma bölgesi 
varlığı ile tanımlanır (3). 15 galektin tanımlanmıştır. 
11’i farklı insan hücre ve dokusunda eksprese 
edilebilmektedir (4,5).

Birçok çalışma, bu ailenin farklı üyelerinin inflamasyon, 
immünizasyon ve tümör biyolojisinde rollerini 
demonstre etmiştir. Gal-1, Gal-3 ve Gal-9, galektin 
ailesinin yaygın olarak araştırılan üyeleridir. Galektin 
ekspresyonunun deregülasyonu yetersiz immun 
yanıt ile ilişkilidir ve kanser gibi farklı patolojilerin 
görülmesine katkıda bulunur (6). Ek olarak; galektinler 
tümör hücre metastazını düzenlediği de bulunmuştur 
(7-9) ve tümör anjiogenezisinde de rol oynar. Bu da 
kanser progresyonuna katkıda bulunur (10,11). 

Akciğer kanseri ile galektin ilişkisini araştıran 
çalışmalarda galektinin akciğer kanserinde tanısal ve 
prognostik değeri ile ilgili yeterli sonuca varılamamıştır. 
Ayrıca bu çalışmalar dokuda yapılmıştır (12-14). 
Serumda galektin ölçümü ile akciğer kanseri ilişkisi 
üzerine yeterli çalışma yoktur. Oysaki klinik kullanımda 
serumda galektin düzeyi ölçümünün, dokuda galektin 
ekspresyonunun ölçümünden daha kolay ve pratik bir 
belirteç olacağı aşikardır. 

Çalışmamızda amacımız serumda galektin 1 ve 3 
düzeylerinin akciğer kanserinde, tanıda ve prognozda 
faydalı bir belirteç olup olamayacağını belirlemektir. 

GEREÇ VE YÖNTEMLER
Hastalar
Hastanemiz onkoloji polikliniğine 2010-2011 yılları 
arası başvuran 49 akciğer kanseri hastası çalışmaya 

alındı. Göğüs hastalıkları polikliniğine başvuran gönüllü 
30 sağlıklı birey (pulmoner patoloji saptanmayan) ise 
kontrol grubu olarak alındı. 

“Hitit Üniversitesi Bilimsel Araştırma Projesi” 
kapsamında desteklenen çalışmamızın etik kurul onayı 
ve hastalardan bilgilendirilmiş onam formu alınmıştır 
(TIP19002.15.005). 

Hastaların tanıları, cinsiyet, yaş vb. demografik veriler 
kaydedildi. Akciğer kanseri hastaları küçük hücreli 
akciğer kanseri ve küçük hücre dışı akciğer kanseri 
olarak iki gruba ayrıldı. Evreleri, metastaz durumları, 
tümör boyut ve lokalizasyonları kaydedildi. Tedavi yanıtı 
değerlendirildi. 5 yıllık sağ kalım oranları kaydedildi.

Galektin 1 ve 3 çalışma protokolü
Tanı anında akciğer kanseri hastalarının ve sağlıklı 
kontrol hastaların serumları, galektin 1 ve 3 düzeyi 
ölçümü için alındı ve pıhtılaşmaması sağlanarak 
ölçüme kadar -20 derecede saklandı. Galektin ölçüm 
kiti ile galektin 1 ve 3 düzeyleri ng/ml olarak ölçülerek 
sonuçlar SPSS’e kaydedildi.   

İstatistik
İstatistiksel analizler SPSS (Version 22.0) ile yapıldı. 
Galektin 1 ve 3’ün tanısal ve prognostik belirteç 
olup olamayacağı istatistiksek olarak incelendi. 
Karşılaştırmada normallik dağılımı Shapiro-Wilk testi 
ile değerlendirildi. Sürekli değişkenlerde, bağımsız 
iki ortalama karşılaştırmaları için parametrik test 
varsayımları sağlandığı durumlarda Student t testi, 
varsayımların sağlanmadığı durumlarda parametrik 
olmayan Mann Whitney U testi kullanıldı. Kategorik 
iki değişken arasındaki oran karşılaştırmaları Ki-kare 
(Chi-square) ve Fisher’s kesin ki-kare (Fisher’s exact) 
testi ile incelendi. Akciğer tanısı koymada Galaktin 1 ve 
Galaktin 3 gücünün ayırıcılığını test etmek (maksimum 
duyarlılık ve seçicilik) için ROC (Receiver Operating 
Characteristic) analizi yapılarak ROC grafikleri çizildi, 
eğri altında kalan alan (AUC) ve bu alanının %95 
güven aralıkları belirlendi. Analizlerde değişkenlerin 
riskli grubu belirleme anlamlılığı AUC>0.500 alındı, 
bu değişkenler için riskli grubu sınıflama başarıları 
için duyarlılık, seçicilik, pozitif tahmini değer, negatif 
tahmini değer ve pozitif olabilirlik değerleri hesaplandı. 
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ROC analizinde en iyi kesim noktası Youden’s index 
kullanarak hesaplandı. İstatistiki anlamlılık düzeyi için 
p<0.05 olarak alındı. 
 
BULGULAR
49 akciğer kanseri, 30 kontrol grubu hastası çalışmaya 
alındı. Akciğer kanseri olan grubun ortalama yaşları 
60,51±11,06 ve %79,6’sı kadındı. Kontrol grubunun 
ortalama yaşları 60,90±14,11 %65,2 si kadındı. 
Akciğer kanserli hastada galektin 1 (26.1±24.8) ve 3 
(157.7±184.7) değeri, kontrol grubundaki galektin 1 
(42.6±34.3) ve galektin 3 (354.6±317.7) değerine göre 
daha düşüktü (sırayla, p= 0,015; p = 0,001). 
Galektin 1 ve 3 düzeyleri ile sağ kalım, tümör çapı, erken 
ve geç evre, KHDAK’de tümör tipi arasında anlamlı 
fark görülmedi. Ancak metastaz olanlarda galektin 
1 ve 3 düzeyleri anlamlı ölçüde düşüktü. Akciğer 
kanserinin iki ana grubu KHDAK ve KHAK açısından 
değerlendirildiğinde ise Galektin 1 ve 3 düzeyleri, 
KHAK’de anlamlı ölçüde yüksek bulundu. Sonuçlar 
tablo 1’de gösterilmiştir.

TARTIŞMA
Çalışmamızda serum galektin 1 ve 3 değerleri 
akciğer kanseri hastalarında kontrol grubuna göre 
anlamlı ölçüde düşük bulunmuştur. Galektin 1 ve 3 
düzeylerinin; sağ kalım, tümör çapı, tümörün evresi 
ile ilişkisi bulunamamıştır. Metastaz varlığında ise her 
iki galektin düzeyi anlamlı ölçüde düşük belirlenmiştir. 
Ayrıca KHAK’de, KHDAK’e göre                                   serum 
galektin 1 ve 3 düzeyleri daha yüksek bulunmuştur. 

Galektin 1 sekresyonu, melanom, Hodgkin lenfoma, 
pankreatik karsinoma gibi tümörlerde, tümör immün 
supresyonuna katkıda bulunur. Bu protein,  tumor-
immune escape’inde primer rol alır (15). Akciğer 
kanseriyle ilgili birçok preklinik çalışma galektin 1 ile 
immün escape ve tümör progresyonu arasında ilişki 
saptamıştır (16,17). Ayrıca galektin 1’in insan akciğer 
kanserinde prognostik önemi de vardır (18,19). Bizim 
çalışmamızda galektin düzeyleri ile evre ve sağ kalım 
arasında ilişki saptanmamıştır. 

Galektin 1 P değeri Galektin 3 P değeri

Sağ kalım
evet n:32 28,9+27,3

0,293
178,9+203,4

0,273
hayır n:17 21,0+18,9 117,6+139,9

Tümör 
boyutu

>5 cm n:12 16,8+16,7
0,073

89,7+82,6
0,192

< 5 cm n:13 32,3+29,3 197,2+206

Evre
Erken <IV n:8 27,9+23,2

0,348
148,9+121,6

0,313
Geç≥ IV n:22 17,0+17,1 99,1+113,9

Tümör tipi 
Adeno n:19 19,9+22,3

0,612
126,1+161

0,863
Epidermoid n:15 23,9+23,5 135,8+160,7

Metastaz
Var n:22 17,1+17,1

0,039
99,1+113,9

0,024
Yok n:23 34,9+29,4 222,3+230,4

Tümör tipi KHDAK n:34 21,69+21,1
0,001

128,42+147,2
0,001

KHAK    n:4 72,4+22,3 506,5+273,2

KHAK: Küçük hücreli akciğer kanseri, KHDAK: Küçük hücre dışı akciğer kanseri

Tablo 1: Galektin 1 ve 3 düzeyi ile sağ kalım, evre, metastaz ve tümör tipi ve tümör 
çapı arasındaki ilişki
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Carlinia ve ark. çalışmasında, 103 evre 1,3 KHDAK 
hastasında galektin 1 ekspresyonu detaylı analiz 
edilmiştir. Ayrıca galektin 1’in klinopatolojik rolü ve 
prognostik önemi analiz edilmiştir. Galektin 1 stromal 
ekspresyonu, KHDAK hastalarında kötü seyirin 
bağımsız prognostik fakötürü olarak saptanmıştır (20). 
Carlinia ve ark. çalışmalarında, tümör hücrelerinde 
ve insan KHDAK stroma örneklerinde galektin 1 
ekspresyonunun prognostik değerinin olup olmadığını 
değerlendirmişlerdir. Artan galektin 1 ekspresyonu ile 
azalan sağkalım saptamışlardır. KHDAK tedavisinde, 
Galektin 1 ekspresyonunu ve/veya spesifik glikanlara 
bağlanmasını hedefleyen tedaviler gündeme 
gelebileceğini önermişlerdir (20). 

Akciğer kanserlerinde, akciğer adeno karsinomlu 
hastalarda galektin 1 ekspresyonu, evre 3 hastalarda 
evre 1’e göre daha yüksek bulunmuştur (21). 
Çalışmamızda ise evrelere göre fark saptanmamıştır. 
Galektin 1 ekstraselüler çevreye halen tam olarak 
anlaşılmamış, alışılmışın dışında bir pathway ile 
salgılanır ve immun escape, anjiyogenezis ve tümör 
hücre migrasyonunu düzenlemek için hücre yüzey 
glikolize ligandları ile etkileşime girer (22). Ancak, 
galektin 1 sitoplazmik ve nükleer kompartmanda 
bulunabilir. Galektin 1, sitoplazmik H-RAS onkojeniyle 
protein-protein etkileşimi yoluyla tümörigenezise yol 
açan sinyal pathwaylerini düzenleyerek intrasellüler rol 
oynar (23). Galektin 1, tümör progresyonu ve metastazda 
da rol oynamaktadır. İnsanlarda KHDAK hücrelerinde, 
endojen galektin 1 ekspresyonu in-vitro olarak hücre 
migrasyonu, invazyonu, sisplatin rezistansı ve in-vivo 
olarak tümör büyümesinde rol oynar. Mekanizma p38, 
ERK1/2 and NF-_B sinyal pathwaylerinin aktivasyonu 
ve cyclooxygenase-2 up regülasyonu üzerinedir (21). 
Akciğer adenokarsinomunda galektin 1 ekspresyonu 
invazivlik ile koreledir (24). Bundan başka, galektin 1 
akciğer kanser metastazını integrin 6, 4 ve and Notch1/
Jagged2 sinyal pathwayleri ile de destekler (25). 

Galektin 1 ekspresyonu, tümör stromasına sınırlı 
olabilir ya da hem tümör hücresi hem stromada 
olabilir (21, 26). Carlinia ve ark. çalışmasında, tümör 
stromasında galektin 1 ekspresyonunun global 
ölçümü yanında tümör veya normal doku ile ilişkili 
endotelyal hücrelerde eksprese edilip edilmediğini 

değerlendirdiler. Hem tümör hem de normal doku kan 
damarlarında yaklaşık %50 KHDAK örnekleri galektin 
1 ekspresyonu göstermiştir. İki kompartmanda da 
galektin 1 ekspresyonu önemli korelasyon göstermiştir. 
Tümörler tarafından salgılanan faktörlerin, hem 
tümör hem de normal dokularda endotelyal hücreler 
tarafından Galektin 1 ekspresyonuna neden olduğu 
söylenebilir (20). 

Akciğer kanserinde COX-2/PGE2 pathway üzerinde 
bir mekanizma da tanımlanmıştır (27,28), ayrıca Akt/
mTOR signaling pathway ile de hücre büyümesi, 
proliferasyonu ve sağkalımı üzerinde santral rol oynar 
(29). Akt/mTOR pathway disregülasyonu akciğer 
kanseri gelişimi ve devamında katkıda bulunduğu 
raporlanmıştır (30,31).

Zhou ve ark. çalışmalarında; Galektin 1’in akciğer 
adenokarsinomunda tumorigoneziste ve invazivlikte 
rol alabileceğini araştırmışlardır (32). Çalışmalarında; 
ilk olarak, galektin 1 hem intrasellüler hem de 
ekstrasellüler, ikinci olarak da COX-2/PGE2 and Akt/ 
mTOR pathways ile galektin 1’in  kanser stem hücre 
fenotiplerini düzenleyebileceğini göstermişlerdir (32). 
Schulkens ve ark. galektin ekspresyonunun erken evre 
KHDAK hastalarında iyi ya da kötü prognozu ayırıp 
ayırmayacağını araştıran bir çalışmada multivariable 
model kullanılarak evre 1,2 KHDAK de klinik sonuçlar 
incelenmiştir. Galektin ekspresyonunun evre 1,2 
KHDAK’de prognostik önemini incelemişler. Evre yaş ve 
galektin 1’in prognostik önemini saptamışlardır (33).
Galektin 3, sitoplazmada bulunur. Hücre tipine ve 
proliferatif evresine göre hücre yüzeyinde (34), 
nükleusta (35) ve extraselüler kompartmanda (36) 
bulunabilir. Galektin-3, poly-N-acetyllactosamine 
sekans içeren ligandlar için reseptör olarak davranır. 
Bugüne kadar, galektin 3 için lizozomal ilişkili memran 
proteini 1 ve 2, IgE, laminin ve Mac-2 BP3 (90K olarak 
da bilinir) gibi birçok ligand tanımlandı (37,38).

Galektin 3’ün biyolojik fonksiyonlarının anlaşılması 
zordur. Birçok grupta çalışmalar galektin 3’ün birçok 
fizyolojik ve patolojik proçesde rolü olduğunu 
saptamıştır. Tümör progresyonu ve metastazı ile 
galektin 3 ilişkisi olabileceği öne sürülmüştür. Akciğer 
kolonizasyonu için yüksek potansiyeli olan tümör hücre 
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varyasyonlarının hücre yüzeyinde yüksek düzeyde 
galektin 3 ekspresyonu olduğu bulunmuştur (39). 
Benzer olarak, artan galektin 3 ekspresyonunun bazı 
tümörojenik hücrelerin, hücre motilitesi ve ekstraselüler 
matrikse invazyonu gibi metastatik potansiyeli ile 
korele olduğu da belirtilmiştir (40,41). Ancak, bu 
bulguların insan tümörlerinin epitelyal orjinleri ile 
ilişkisi tam olarak anlaşılamamıştır. Örneğin, insan 
kolorektal karsinomasında, metastaza progresyonda 
galektin 3 artmış (42) ya da azalmış (43) olarak 
saptanmıştır. Ek olarak, normal dokuya göre bu lektinin 
azalmış ekspresyonu kanser hücrelerinin meme (44), 
endometriyal (45), ve over karsinomalarının metastatik 
eğilimi ile ilişkili saptanmıştır. Sonuç olarak, galektin 
3’ün invazyon ve metastazı arttırması ve azaltması 
tümör spesifik faktörlere bağlı olabilir. Çalışmamızda 
galektin 3 ile metastaz ilişkisi saptanmamıştır. 

Szoke ve ark. çalışmalarında artan galektin 3 
ekspresyonu KHDAK hastalarında zayıf prognozun 
bir belirteci olarak saptanmıştır (46,47). Dolaşımda 
çözülebilir galektin ölçümü yapan diğer bir çalışmada 
ise değişik kanser tiplerinde galektin 3’ü ölçmüşlerdir. 
Sağlıklı kan vericilerden alınan serum örnekleri kontrol 
olarak kullanılmıştır. Galektin 3 düzeyi ile tümör tipi 
metastaz arasındaki ilişki değerlendirilmiştir. Serum 
galektin 3 düzeyi sağlıklı bireylerdeki düzeye göre 
anlamlı olarak her tümör tipinde yüksek bulunmuş. 
Meme kanserinde %10 kadar olguda cut off 
değerinden de yüksek saptanmıştır. Yüksekliği tümör 
progresyonu ile ilişkili bulunmuştur. Lokalize tümörlere 
göre metastatik tümörlerde serum galektin 3 düzeyi 
anlamlı olarak yüksek saptanmıştır. Aynı zamanda 
gastrointestinal sistem kanseri hastalarında da artmış 
galektin 3 düzeyleri saptanmıştır (48).  

Son yıllarda yapılan akciğer kanseri galektin ilişkisini 
araştıran çalışmalarda görüldüğü gibi yüksek ve 
düşük düzeylerinin akciğer kanseri ile net ilişkisi 
saptanamamıştır. Serumda galektin ölçümü ile akciğer 
kanseri ilişkisi üzerine az sayıda çalışma vardır ve 
çalışmalar genellikle az hasta sayısı ile yapılmıştır. (32). 
Her ne kadar dokuda yüksek galektin değerlerinin bazı 
kanser türlerinde, evre metastaz ve sağ kalımla ilgisi 
olduğu çeşitli mekanizmalarla açıklansa da serumda 
galektin ölçümün dokudaki yükseklikle korele olup 

olmadığı kesin değildir. Nitekim çalışmamızda da kanser 
dokusunda yüksek olması beklenen galektin düzeyleri 
serumda ölçümde düşük çıkmıştır. Bu durum serum 
ölçümünün doku ölçümüyle korele olmayabileceğini 
düşündürmektedir. 

Galektin düzeyinin kanser hastalarında araştırılması 
son yıllarda giderek artan oranda görülmektedir. Bu 
araştırmaların esas hedefi nihayetinde tedavi yöntemi 
bulma isteğidir. Akciğer kanserinin kötü prognozlu 
ve tedavi yanıtı az olan kanser türlerinden olması 
nedeni ile akciğer kanserinde de galektin düzeylerinin 
olası tedavi seçeneği olarak kullanılması gelecekte 
umut vaat edicidir. Fakat çalışmalar henüz emekleme 
aşamasındadır. Bizim çalışmamızda literatüre bu 
konuda katkı sağlamaktadır fakat daha geniş hasta 
gruplarında tedavi yanıtı ve prognoz açısından değerinin 
araştırılması gerekliliğini gözler önüne sermektedir. 
Sonuç olarak çalışmamızda, serumda galektin 1 ve 3 
değeri akciğer kanseri hastalarında kontrol grubuna 
göre daha düşük bulunmuştur fakat spesifitesi 
düşüktür. Serumda galektin 1 ve 3 ölçümünün 
akciğer kanseri tanısında, prognoz ve tedavi yanıtında 
kullanılamayacağı görüşündeyiz. Dokuda yüksek 
galektin düzeyi ile saptanan ilişkinin serumda ölçümü 
ile korelasyonunu araştıran çalışmalara ihtiyaç vardır. 
Serumda ölçülen galektin 1 ve 3’ün akciğer kanseri 
hastalarında sağ kalımla ilişkisi saptanmamıştır. 
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