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Mide ve kolorektal kanserlerinde karbonhidrat
antijenleri (CA-19-9, CA 125), karsino embriyonik antijen
(CEA) ve alkalen fosfatazin onemi

The importance of carbonhydrate antigens (CA 19-9, CA 125), carcinoembriyonic
antigen (CEA) and alkaline phosphatase (AP) in patients with gastric and colorectal

cancer
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OzeT: Mide ve kolorektal kanser vakalarinda bazi
tiimor markerlarint (CEA, CA 19-9, CA 125) klinik ya-
rarlilik bakimindan karsilagtirmayi, ayrica serum
total ALP’yi degerlendirmeyi amagladigimiz ¢alisma-
ya, 35 mide kanserli ve 22 kolorektal kanserli hasta ile
15 benign gastrointestinal sistem (GIS) hastaliklr ve
kontrol olarak 20 saglhikly kigi olmak iizere toplam 92
vaka dahil edildi. Mide kanseri-benign hasta grubu,
mide kanseri-kontrol grubu CA 19-9, CA 125 ve ALP
diizeyleri arasinda ¢ok énemli derecede fark bulundu
(p<0.001). Halbuki CEA diizeyleri sagliklt kontrollere
gore ¢ok onemli derecede yiiksek iken (p<0.001), benign
gruba gore az anlamli olarak yiiksek (p<0.05) bulundu.
Kolorektal kanserli hastalardaki CEA, CA 19-9, CA
125 ve ALP diizeyleri benign gruba gore az anlamli
(p<0.05), saglikli kontrollere gore CA 125 harig
(p<0.05), ¢ok onemli olarak yiiksek tesbit edildi
(p<0.001). Metastatik kanser vakalarinda marker dii-
zeyleri, erken evredeki kanser vakalarina gore daha
yiiksekti. Ayrica, marker testlerinin gruplar i¢in sensi-
tivite ve spesifisite hesaplamast yapilarak tek tek ve
kombine olarak degerlendirildi. Mide ve kolorektal
kanser i¢cin CEA nin sensitivitesi sirasvyla %42, %54
olup, bu degerler CA 19-9 un (%37, %40) ve CA 125 in
(%28, %27) sensitivite degerlerinden daha yiiksek iken,
spesifite agisindan CEA, %85 lik degeri ile diger iki
markerdan daha diigitk bulundu (ikisi igin de spesifisi-
te %95 idi). Bu markerlarin kombine ol¢iimiinde, sensi-
tivitenin yiikseldigi, spesifisitenin ise diigtiigii gozlem-
lendi. Sonug olarak, tiimor markerlarinin profil olarak
calisilmast ve degerlendirilmesi, ozellikle ALP ve kara-
ciger fonksiyon testleri gibi rutin biyokimyasal tetkik-
lerle birlikte klinige daha yararl olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Mide kanseri, koloraektal kanser,
CA-19-9, CA 125, CEA

ENDUSTRIEL toplumlarda mide ve kolorektal
kanserler 6nemli bir yer tutmaktadir (1-8). Ulke-
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SuMMARY: The objectives of this research were to com-
pare some of the tumor markers (CEA, CA 19-9, CA
125) in terms of clinical applications, and to investigate
the levels of serum ALP. A total of 92 subjects (35 with
gastric cancer, 22 with colorectal cancer, 15 with be-
nign gastrointestinal system disease (GIS) and 20
healthy control) were studied in this research. There
were highly significant differences (p<0.001) between
gastric cancer and the benign G 15 group in terms of
CA 19-9, CA 125 and ALP levels. The difference but
still significant (p<0.05) for CEA levels. There was also
highly significant differences (p<0.001) between gastric
cancer and control group in terms of those parameters.
CEA, CA 19-9, CA 125 and ALP levels were higher in
colorectal cancer patients then in the benign GIS group
(p < 0.05) or healthy controls (p < 0.001). The metastat-
ic carcinoma cases showed higher levels of the tumor
markers compared to early cancer instances. Addition-
ally, sensitivity and specificity of these tumor marker
tests were measured and evaluated either individually
or with combination. However, the specificity of CEA
(85%) was found lower than those of others (for both
95%), while the sensitivity of CEA (42% and 54%) was
higher than those of CA 19-9 (37%, 40%) and CA 125
(28%, 27%) in gastric and colorectal cancer cases. Fur-
thermore, higher sensitivity and lower specificity were
found when these markers were evaluated in combina-
tion. As a result, a study with combination of the tumor
markers and their evaluation would assist to clinical
applications along with routine biochemical assays
such as, especially ALP and liver function tests.

Key words: Gastric cancer, Colorectal cancer, CA-19-9,
Ca 125, CEA

mizdeki gelismelerle birlikte degisen beslenme
aliskanhklar ve bir¢ok sosyoekonomik faktorlere
baglh olarak gastrointestinal kanser insidansinda
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Tablo 1. Calismaya alinan gruplarin cins dagilimi ve yag or-
talamast.

n Kadin/Erkek Yas(yil)
I. grup (mide kanseri) 35 11/24 58.1 + 9.7
2. grup (kolon kanseri) 22 7/15 493 = 11
3. grup (benign hastalik) 15 7/8 ggz B %82
4. grup (saghkl kisiler) 20 9/11 R

artis goriilmektedir (9-11). Kanser probleminin
coziimiinde korunma en ideal yol oldugu halde
yogun arastirmalara ragmen bu yolda onemli
adimlar atilamamistir. Ciinki ¢evredeki tiim risk
faktorleri ve karsinojenlerden kagmak miimkiin
olmadig: gibi, toplumu koruyacak bir yéntem de
mevcut degildir. Son yillardaki gelismeler daha
cok tedavide basar1 oranin yiikseltmis ve olumlu
sonuclar saglamigtir. Endoskopik ve histopatolo-
jik tetkikler, niikleer tip goriintiileme teknikleri,
radyolojik yontemler kanserin erken tanisinda
cok onemli rol oynamaktadir. Ayrica, viicut sivi
ve dokularinda o&lgiilebilen tiim6ér markerlerinin
de ayr: bir yeri vardir. Kandaki baz1 maddelerin
diizeylerinin degismesi kanserin varligini ve yay-
ginligini1 ortaya koymada bazen diger tani yon-
temlerinden daha degerli olabilmektedir (12-15).

Bugiine kadar bir ¢ok tiimér markeri tanimlan-
mistir (13,16-23). Bunlar, klinikte kanser tanisin-
da yardima testler olarak, ayrica tiimor yiikiini
belirlemede ve izlemede kullanilmaktadir.

Bu calismada mide ve kolorektal kanser vakala-
rinda baz1 tiimér markerlerini bir profil olarak ele
aldik. Klasik bir tiimér markeri olan karsinoemb-
riyonik antijen (CEA) ile yeni marker sayilabile-
cek, karbonhidrat antijenleri (CA 19-9 ve CA 125)
arasindaki iligkileri ve kombinasyonlarinin so-
nuclarinm incelemeyi amacladik. Yine 6zellikle ka-
raciger metastazlarinda énemli olan alkali fosfa-
taz (ALP) enzimi &lgiimleri de ¢alismaya dahil
edildi.

GEREC ve YONTEM

Calisma 35 mide kanserli, 22 kolorektal kanserli
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toplam 57 hasta iizerinde yapildi. Ayrica benign
mide ve kolorektal hastaligi (gastroduodenit, pep-
tik tlser, divertikiilit, spastik kolon, basit konsti-
pasyon gibi) olan 15 Kkisi de ¢alisma kapsamina
alindi. Hastalarin tanisi gastroskopi, kolonoskopi,
mide ve kolon grafileri yaninda histopatolojik in-
celeme ile konuldu.

Kontrol grubu olarak herhangi bir klinik sikayeti
ve fizik muayene bulgusu olmayan, laboratuvar
bulgular1 normal olan, malign risk grubu icinde
olmayan 20 saghkh kisi alindi.

Hasta ve kontrol grubunun kanlar: 12 saatlik ac-
lig1 takiben ve tedavi uygulanmadan 6nce alinda.
Hasta ve kontrol grubu serumlarinda tiimér mar-
ker testleri olarak; karsinoembriyonik antijen
(CEA), karbonhidrat antijenleri (CA 19-9 ve CA
125), total ALP diizeyleri tayin edildi. Ayrica
gamma glutamil transferaz (GGT), alanin aminot-
ransferaz (ALT), aspartat aminotransferaz (AST),
bilirubinler, total protein, albiimin ve hemoglobin
gibi rutin laboratuvar tetkileri yapildi. CEA, CA
199, CA 125 enzim immunolojik test kiti ile
ELISA yontemi kullanilarak, total ALP spektrofo-
tometrik yontemle tayin edildi.

BULGULAR

Calisma, mide kanserli, kolorektal kanserli, be-
nign gastrointestinal hastalikli ve saglikli kontrol
grubu olmak tizere 4 grup iizerinde yapildi. Grup-
lar Tablo 1'de gériilmektedir.

Tablo 2'de ¢alisma grublarina ait ortalama tiimor
marker diizeyleri gériillmektedir. Tablo 3'de hasta
ve kontrol grublarina ait ortalama marker seviye-
lerinin kargilastirilmas: goriilmektedir.

Kanserli vakalarda klinik evrelere gore CEA, CA
19-9, CA 125 ve ALP diizeylerinin degisimlerini
incelemek tizere evreleme yapildi. Evrelere gore
tumor marker diizeyleri saptandi. Evrelendirme-
de TNM ve Dukes siniflamas:i esas alindi (24).

Tablo 4'de mide ve kolorektal kanser varalarinda
tumor markerlerinin tek tek ve kombine 6l¢iimle-

Tablo 2. Calisma gruplarina ait ortalama CEA, CA 19-9, CA 125 ve ALP diizeylert

Grup I Grup II Grup I1I Grup IV

Mide Kanseri Kolon Kanseri Benign Hast. Kontrol

n= 35 n= 22 n=15 n=20
CEA (ng/ml) 25.1 + 23.2 24.6 + 22.6 109 =+ 54 45 + 3.2
CA 19-9 (U/ml) 62.9 + 62 67.1 = 63 16.8 + 4.7 15.0 = 5.4
CA 125 (U/ml) 61.9 + 589 59.3 + 53.6 235 = 7.5 20.1 = 6.7
ALP (U/L) 199 + 164 148. + 84.3 91.7 =+ 37 58.7 = 22.1
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Tablo 3. Hasta ve kontrol gruplarina ait ortalama CEA, CA 19-9, CA 125 ve ALP degerlerinin karsilagtiriimast

Kargilagtirilan CEA CA 19-9 CA 125 ALP
Gruplar t p t ) & P t )

Mide Ca-Kolon Ca 0.07 >0.05 0.25 >0.05 0.14 >0.05 1.54 >0.05
Mide Ca-Benign 3.40 <0.05 4.37 <0.001 3.73 <0.001 3.67 <0.001
Mide Ca-Kontrol 5.15 <0.001 453 <0.001 4.10 <0.001 499 <0.001
Kolon Ca-Benign 2.73 <0.05 3.73 <0.05 3.08 <0.05 2.79 <0.05
Kolon Ca-Kontrol 4.12 <0.001 3.86 <0.001 3.40 <0.05 4.82 <0.001
Benign.Kontrol 4.03 <0.001 1.06 >0.05 1.39 >0.05 3.06 <0.05

rinin sensitivite ve spesifite degerleri gosterilmis-
tir.

Tabloda gorildigi gibi hem mide hem de kolo-
rektal kanserlerde CEA'nin sensitivitesi, CA 19-9
ve CA 125'e oranla yiiksek olmakla birlikte spesi-
fitesi daha disiiktir. CA 19-9 ve CA 125 daha
spesifik tiimor markerleri olarak gorillmektedir.

Bu ¢ tiimor markeri birlikte 6l¢ildigu takdirde
sensitivite yiikselmekte fakat spesifitede azalma
olmaktadir.

TARTISMA

Bu ¢alismada serum CA 19-9 ve CA 125 diizeyle-
rinin mide ve kolorektal kanser vakalarinda, kli-
nik yararini degerlendirmek i¢in konvansiyonel
bir timér markeri olan CEA ile kargilagtirmas:
yapildi. Yine bitin bazi parametreler ve total
ALP tayini yapilarak sonuglar literatiirle kargi-
lagtirild.

Yiikksek CEA diizeyleri 6zellikle ilerlemis kanser
hastalarinda bulundugundan ve benign hastalik-
larin akut fazinda diizeyi yiikselebildiginden do-
lay1 CEA 6l¢iimi iyi bir tarama testi olarak goriil-
memektedir. (25-28)

Sonuglarimiz mide ve kolorektal kanserlerde CA

19-9 sensitivitesinin CEA'dan daha digsiik oldu-
gunu gostermistir. Gerek CA 19-9 gerekse CEA
serum diizeyleri ileri kanser evrelerinde daha
yiksek bulundu (Evre 1'de CA 19-9 ve CEA sira-
siyla 9.7+3.8 ng/ml ve 31.3+20.8 ng/ml iken evre
4'de bu degerler sirasiyla 53.0x27 ng/ml ve
125+96.4 ng/mnl idi. P<0.05 ve P<0.001).

Evre 1 ve 2'deki mide kanserli vakalarin
%2T7'sinde CEA diizeyleri yiiksekken, bu oran CA
19-9 i¢in %18 idi.

Evre 3 ve 4'deki mide kanserli vakalarda ise bu
oranlar CEA ve CA 19-9 i¢in sirasiyla %41-66 ve
%33-%58 olarak bulundu.

Kolon kanserlerinin 4. evresindeki hastalarda ise
CEA %80, CA 19-9 %60 olguda yiiksekti.

Kuusela ve arkadaslar1 da ¢alismalarinda kolo-
rektal kanserlerde CEA'nin daha sensitif oldugu-
nu tesbit etmiglerdir (25). Benign mide ve kolon
hastaliklh olgularimizda CEA, olgularin
%26'sinda hafif yiksek bulunmasina karsilik, CA
19-9 sadece olgularin %6,6'sinda hafif yiiksekti
Kuusela ve arkadaslari benign gastrointestinal
hastaliklarda CEA'nin yanlig pozitiflik oraninm
%30 bildirmiglerdir (20).

CA 125 diizeyinin daha ¢ok over kanserleri ve

Tablo 4. Mide ve Kolorektal kanser vakalarinda CEA, CA 19-9, CA 125 ve kombine ol¢iimlerinin sensitivite ve spesifisite degerle-

rL.

MIDE KANSERI KOLOREKTAL KANSER

PARAMETRE Sensitivite Spesifisite Sensitivite Spesifisite

% % % %
CEA 42 85 54 85
CA 19-9 37 95 40 95
CA 125 28 95 27 95
Kombine Olgiim(*)
CEA/CA 19-9 54 85 63 85
CEA/CA 125 48 80 59 80
CA 19-9/CA 125 51 90 54 90
CEA/CA 19-9/CA 125 68 75 77 7

(*): Kombine él¢iimde sensitivite ve spesifisite hesaplanirken test sonucunun bir veya daha ¢ok markerde pozitif olmas1 esas

alinmistir.
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bazi jinekolojik benign patolojilerde yiikseldigi bi-
linirse de, GIS tiimoérlerinin farkh evrelerinde de-
gisik seviyelerde oldugu bildirilmistir (19,20). Ca-
lismamizda CA 125 diger markerlerle kombine
kullanildiginda sensitivitenin ytikseldigi saptand:
(Tablo 4).

Calismamizda CA 125 sensitivitesini mide kanse-
rinde %27, kolon kanserinde ise %28 bulduk. Qu-
entmeier (20) calismasinda sensitiviteyi bizim ra-
kamlarimizdan az bulurken, Sakamato ark. CA
125 i¢in daha yiiksek bir sensitivite bulmuslar-
dir(19). Calismalardaki bu fark, olgu gruplarinda
bulunan hastalarin farkli evrelerde olmasindan
kaynaklanmaktadir. Kolorektal kanser vakala-
rinda CA 19-9 ve CA 125 dizeylerinde evreler
arasindaki fark énemsiz olup, (p>0,05) CEA diize-
yi lokalize vakalarla yayginlasmis vakalarda an-
lam olarak farkliydi (p<0,05).

Bu ti¢ marker, mide ve kolorektal kanser vakala-
rinda birlikte ele alindiginda yani, kombine 6l-
cimlerinde sensitivitenin arttig1, fakat bunun ak-
sine olarak spesifitenin azaldigi gorildi (Tablo
4). Markerler tek tek ele alindiginda CEA en yiik-
sek sensitiviteye sahip olup, bunu CA 19-9 ve CA
125 izlemektedir.

Mide ve kolorektal kanserli olgularda ortalama
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ALP diizeyleri benign GIS hastaliklar1 grubunda-
ki hastalara ve normal kontrol grubuna gore
o6nemli derecede yiiksek bulundu. (p<0,001) Keza,
4. evredeki mide ve kolorektal kanser vakalarin-
da ortalama ALP diizeyleri lokalize vakalara gore
anlaml olarak yiiksekti (Evre 1 ve 2'de 87.0+23.4
U/L, Evre 4'de 306177 U/L, p<0,05). Bununla be-
raber ALP'nin gastrointestinal sistem timorleri
disinda pek ¢ok benign hastalik durumlarinda da
yikselmesi, ALP'nin bir timoér markeri olarak
kullanilmasindan ¢ok, tiimo6r markerlerini destek-
leyici bir parametre olarak tani ve tedavinin yii-
ritilmesinde  kullamilmas:1  distintlmektedir.
Diger taraftan izoenzim ¢aligmalariyla organ me-
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tastazi olup olmadign konusunda ve tedavinin
takibinde yararh fikirler saglayacaktir.
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