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ÖZET 

Lokal ileri ve metastatik mide kanserli 70 hastanın tedavi öncesi AFP, CEA ve CA 19-9 serum seviyeleri retrospektif olarak araştırıldı. Bu 

markerlar için pozitiflik oranı sırasıyla %55.7, %40 ve %32.9 bulundu. Tümör belirteçlerinin pozitif seviyeleri için univaryet analizleri, AFP 

pozitifliğinin karaciğer metastaz varlığı (p=0.033) ve rezektabilite oranı ile anlamlı ilişkisinin olduğunu (p=0.041), CEA pozitifliğinin ileri 

tümör evresi (p=0.011), tümör boyutu (p=0.004), karaciğer metastaz varlığı (p=0.001), serozal invazyon sıklığı (p=0.004) ve rezektabilite 

(p=0.011) ile anlamlı ilişkisinin olduğunu ve son olarak CA 19.9 pozitifliğinin ileri tümör evresi (p=0.006), tümör boyutu (p=0.002), serozal 

invazyon sıklığı (p=0.002), periton metastaz sıklığı (p=0.005) ve asit gelişimi (p=0.005) ile anlamlı ilişkisinin olduğunu gösterdi. Sonuç 

olarak, kanser hastalarında tedavi kararı verilirken tümör markeri kullanımı, klinik ve radyolojik olarak tespit edilemeyen uzak organ metas-

taz varlığını gösterebilir. 

Anahtar Kelimeler: Mide kanseri. Serum tümör belirteçleri. AFP. CEA. CA 19-9. 

 

The Relationship Between Pre-treatment Serum Levels of AFP, CEA and CA 19-9 and Clinicopathological Factors in Patients with 

Locally Advanced and Metastatic Gastric Cancer 

 

ABSTRACT 

Pre-treatment serum levels of AFP, CEA and CA 19-9 were retrospectively investigated in 70 patients with locally advanced and metastatic 

gastric cancer. The positivity rates for these markers were 55.7%, 40% and 32.9%, respectively. Multiple logistic regression analysis for 

positive levels of tumor markers indicates that AFP positivity is significantly related to the presence of hepatic metastasis and resectability 

rates (p=0.041), CEA positivity is related to advance stage (p=0.011), tumor size (p=0.004), presence of hepatic metastasis (p=0.001), the 

frequency of serosal invasion (p=0.004) and resectability rates (p=0.011). Finally, CA 19-9 positivity is related to advance stage (p=0.006), 

tumor size (p=0.002), the frequency of serosal invasion (p=0.002), the frequency of peritoneal metastasis (p=0.005) and ascites (p=0.005). In 

summary, in cancer patients, the use of tumor markers for the decision of treatment might indicate the existence of any organ metastasis 

which could not be clinically or radiologically revealed... 

Key Words: Gastric cancer. Tumor markers. AFP. CEA. CA 19-9. 

 
Mide kanseri geçen yüzyıldaki insidansındaki drama-

tik azalmaya rağmen dünyadaki kanser ölümlerinin en 

sık ikinci nedenidir 
1,2

. Avrupa Birliği üyesi ülkelerde 

en sık görülen maligniteler arasında dördüncüdür ve 

sağkalım oranları radikal cerrahi uygulanabilen hasta-

larda dahi çok düşüktür (%7-%15)
3
. Ülkemizde yapı-

lan insidans çalışmasında mide kanseri %6.8 oranı ile 

en sık görülen dördüncü malignitedir
4
.  

Tümör belirteçleri farklı biyolojik sıvı veya dokular-

dan salınabilen, malignitenin varlığını gösterebilen 

maddelerdir. Karsinoembriyonik antijen (CEA) gast-

rointestinal sistem malignitelerinde en sık çalışılan 

markerlarden biridir. Mide kanseri ile yapılan önceki 

çalışmalarda preoperatif CEA değerinin prognostik 

önemi ileri sürülmekle birlikte
5,6

, mide kanserli hasta-

larda serum CEA seviyesinin düşük sensitivite sinin 

olması onun klinik kullanımını kısıtlamaktadır6. 

Gastrointestinal tümörler de sıkça yükselebilen bir 

diğer tümör belirteci olan CA 19-9 antijeni , Lewis A 

kan grubu antijeninin sialik asit ile reaksiyona girmiş 

formuna karşılık gelir. Bu markerin yüksek serum 
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seviyeleri pankreas başta olmak üzere, gastrointestinal 

sistem malignitelerinde gözlenir
7
. Farklı benign pato-

lojiler bu markerin serum seviyelerini arttırabilmesine 

rağmen, bu marker mide kanserinin preoperatif evre-

leme sinde ve takibinde de birincil olarak kullanılır
8
. 

İlginç olarak bazı deneysel çalışmalarda CA 19-9 ve 

CEA’nın hücreler arası adezyon molekülü gibi fonksi-

yon gösterdiği ve böylece metastaza neden olabileceği 

gösterilmiştir
9
. Ek olarak CEA’nın sağlıklı insan len-

fositlerinden baskılayıcı lenfokin salınımını uyardığı 

ve böylece kanserli hastalarda immün baskılamaya 

neden olabileceği bildirilmiştir
10

. 

Bir diğer belirteç olan Alfa-fetoprotein (AFP) serum 

seviyeleri, kronik karaciğer hastalarında hepatosellüler 

kanser (HCC) taraması için oldukça sık kullanılır
11,12

. 

Mide kanserinde, AFP serum seviyelerinde artma ve 

mide kanser dokusunda AFP ekspresyonu rapor edil-

miştir
13

 AFP üreten mide kanserleri, yüksek prolifera-

tif aktivite, düşük apoptoz ve zengin damarlanma 

kabiliyetlerinden dolayı kötü prognoz ile ilişkilidir. 

AFP’nin tanımlanan kötü biyolojik özellikleri agresif 

tümör davranışına ve düşük hayatta kalım oranlarına 

neden olur
14

. 

İlerlemiş mide kanserli hastalarda güncel tedavilerin 

göreceli yetersizliği ve klinik gidişin kötülüğü vaka 

gruplarında sağkalım ve tedavi yanıtına etki edebile-

cek faktörleri anlamayı gerekli bulmaktadır
15

. Bu 

çalışmada, lokal ileri ve metastatik mide kanserli va-

kalardaki CEA, CA 19-9 ve AFP’nin tedavi öncesi 

serum seviyeleri ile klinikopatolojik ve prognostik 

parametreler arasındaki ilişkisi ve bunun klinik yan-

sımalarının araştırılması amaçlanmıştır.  

Gerçek ve Yöntem 

Bu çalışmada, Uludağ Üniversitesi Tıp Fakültesi Tıbbi 
Onkoloji Bilim Dalı’nda, Ocak 2005 ve Aralık 2010 
tarihleri arasında, lokal ileri ve metastatik mide ade-
nokanseri tanısı ile takip ve tedavi edilen hastaların 
analizi yapıldı, sağkalım ve tedavi cevabı ile serum 
CEA, CA 19-9 ve AFP değerleri kayıt edildi. Hastala-
rın evrelemesi mide kanserinin standart TNM evrele-
me sine göre yapıldı

16
. 

Tümör Belirteçleri: CEA, CA 19-9 ve AFP’nin kanti-
tatif sonuçları ticari Radyoimmünoassay (RIA) kitleri 
kullanılarak gerçekleştirildi (Abbott Architect, France) 
(Chemiluminecent microparticle ımmunoassay yön-
temi). CEA için eşik değer 5 ng/ml, CA 19-9 için eşik 
değer 33 U/ml ve AFP için eşik değer 3 IU/ml kabul 
edildi. Serum seviyeleri eşik değerden yüksek olanlar 
pozitif kabul edildi. 

İstatistik: Çalışmaya dahil edilen hastalara ait dosya-
lardaki yaş, cinsiyet, tümör lokalizasyonu, histopatolo-
jik tip, evre gibi klinikopatolojik veriler analiz edildi. 
Çalışma verileri değerlendirilirken tanımlayıcı istatis-
tiksel metotların (frekans, yüzde) yanı sıra nitel verile-
rin karşılaştırılmasında Pearson Ki-Kare testi kullanıl-

dı. Anlamlılık p<0,05 düzeyinde çift yönlü olarak 
değerlendirilmiştir. istatistiksel analizler için SPSS 
17,0 istatistik yazılım programı (SPSS Inc, Chicago, 
IL, USA) kullanıldı. 

Bulgular 

Karsino embriyonik antijen, CA 19-9 ve AFP’nin 

preoperatif serum seviyeleri mide kanserli 70 hastadan 

çalışıldı. Çalışmaya toplam 70 hasta dahil edildi. Has-

taların ortalama yaşı 58.8 ± 11.6 yıl dı. Hastala-

rın %68.6’sı erkek (n = 48) ve %31.4’ü bayan (n = 22) 

dı. CEA serum seviyesi 28 hastada (%40), CA 19-9 

serum seviyesi 23 hastada (%32.9) ve AFP serum 

seviyesi 39 hastada (%55.7) yüksek bulundu. 

Tablo-1’de marker-pozitif serum seviyeleri ve klini-

kopatolojik faktörler arasındaki anlamlı farklılık so-

nuçları özetlenmiştir. Özet olarak CEA ve CA 19-9 

serum seviyelerinde yükseklik saptanan olgularda 

normal olan gruba göre istatistiksel anlamlı olarak, 

ileri evre tümör (evre IV), daha büyük tümör boyutu 

( > 5 cm) ve daha fazla serozal invazyon saptandı . 

Serum AFP ve CEA seviyelerinde yükseklik saptanan 

olgularda, normal olan olgulara göre yine anlamlı 

olarak karaciğer metastazı daha sık saptandı. Primer 

tümörün rezektabilite oranları, AFP ve CEA serum 

seviyeleri normal olan grupta daha yüksekti ve CA 19-

9 serum seviyeleri yüksek olan grupta periton metas-

tazı ve assit daha sık saptandı. 

Yaş, cinsiyet ve kan grubu ile her üç tümör belirteci 

arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı. 

Serum CEA seviyesi ile periton metastazı ve assit 

arasında, AFP serum seviyesi ile evre, tümör boyutu, 

serozal invazyon, periton metastazı ve assit arasında 

ve CA 19-9 serum seviyesi ile karaciğer tümörü ve 

primer tümörün rezektabilitesi arasında anlamlı farklı-

lık saptanmadı (Tablo-I). 

Tartışma 

Tümör belirteçlerinin kullanımı, radikal cerrahiden 

sonra veya kemoterapi süresindeki takibin yanı sıra, 

neoplastik hastalıkların belirlenmesi ve tanısında da 

çok ilgi gören ucuz ve basit bir yöntemdir 17,18. Mide 

kanserli hastalarda, tanı ve postoperatif takipte tümör 

belirteçlerinin kullanımını sınırlayan en önemli prob-

lemlerden birisi günümüzde kullanılan tümör belirteç-

lerinin düşük sensitivite de olmasıdır19.  

Mide kanserli hastalarda tümör belirteçlerinin kulla-

nımı hala tartışmalı olduğu için biz merkezimize baş-

vuran hastalardan çalışılan tedavi öncesi tümör belir-

teçlerinin serum seviyeleri (CEA, CA 19-9 ve AFP) 

ile klinikopatolojik parametreler arasındaki ilişkiyi 

analiz ettik.  
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Mide kanserli hastalarda yapılan önceki çalışmalarda, 

tedavi öncesi serum CEA seviyesi yüksek olan grup, 

hastaların %15.9 ila %57.6’sı arasında rapor edilmiş-

tir
5-8,16-20

. Bizim sonuçlarımızda hastaların %40’ında 

serum CEA seviyesinde yükseklik saptanmış olup, 

daha önceki çalışmalarda bildirilen seviyeler ile ben-

zerlik göstermiştir. Önceki çalışmaların oranları ile 

benzerlik göstermekle birlikte bu oran çalışmaya dahil 

edilen hastaların lokal ileri ve metastatik evre olması-

na bağlandı. Bizim çalışmaya dahil edilen hastalarda 

serum CEA seviyesindeki yükseklik ile ileri evre 

hastalık, büyük tümör boyutu, serozal invazyon, kara-

ciğer metastazı ve primer tümörün rezektabilitesi 

arasında istatistiksel anlamlı düzeyde korelasyon sap-

tandı. Kodera ve arkadaşlarının
19

 663 mide kanserli 

hastada yaptığı çalışmada CEA serum seviyesindeki 

yükseklik ile karaciğer metastazı, peritoneal tutulum 

ve ileri evre hastalık arasında istatistiksel anlamlı 

düzeyde korelasyon saptanmıştır. Periton tutulumu 

dışındaki faktörler ile bizim çalışmamızdaki sonuçlar 

arasında uyum vardı. Diğer taraftan Ishigami ve arka-

daşlarının
22

 549 mide kanserli hastada yaptığı çalış-

mada ise serum CEA yüksekliği ile karaciğer metasta-

zı, rezaktabıl olgularda primer tümörün rezektabilitesi 

ve tümör derinliği arasında anlamlı korelasyon sap-

tandı. Bu sonuçlar çalışmamızdaki sonuçlarla birlikte 

değerlendirildiğinde, her iki çalışmanın da CEA’nın 

hücreler arası adezyon molekülü gibi davranıp metas-

taz sıklığını arttırdığını iddia eden çalışmayı9 destek-

lediği görülmektedir. Tüm bu verilerin ışığında 

CEA’nın tümörün agresifliğine katkıda bulunduğu 

söylenebilir.  

Sonuçlarımızda serum CA 19-9 yüksekliği ile hastalık 

evresi, tümör boyutu, serozal invazyon, periton metas-

tazı ve assit arasında istatistiksel anlamlı düzeyde 

korelasyon saptandı. Ülkemizden Dilege ve arkadaşla-

rının yaptığı çalışmada
21

 CA 19-9 serum seviyesi 

yüksekliği ile lenf nodu tutulumu, evre, vasküler in-

vazyon ve tümör boyutu arasında istatistiksel anlamlı 

düzeyde korelasyon saptanmıştır. Kodera ve arkadaş-

Tablo-I . Serum tümör markerları ile klinikopatolojik özellikler arasındaki ilişki. 

Faktör 

AFP(-) AFP (+) 

P 

CA 19.9(-) CA 19.9(+) 

P 

CEA(-) CEA(+) 
P 

n:31 n:39 n :47 n:23 n:42 n:28 

n % n % n % n % n % n %  

Cinsiyet  

Erkek 

Bayan 

22 71.0 26 66.7 
0.70 

34 72.3 14 68.6 
0.33 

29 69 19 67.9 
0.91 

9 29.0 13 33.3 13 27.3 9 31.4 13 31 9 32.1 

Yaş  

≤ 55 

> 55 

13 41.9 15 38.5 
0.76 

17 36.2 11 47.8 
0.35 

18 42.9 10 35.7 
0.55 

18 58.1 24 61.5 30 63.8 12 52.2 24 57.1 18 64.3 

Histoloji  

Taşlı yüzük hücre 

Adenokarsinom 

10 32.3 10 25.6 
0.54 

13 27.7 7 30.4 
0.80 

11 26.2 9 32.1 
0.58 

21 67.7 29 74.4 34 72.3 16 69.6 31 73.8 19 67.9 

Evre  

3a 

3b 

4 

14 45.2 10 25.6 

0.059 

22 46.8 2 8.7 

0.006 

20 47.6 4 14.3 

0.011 6 19.4 4 10.3 6 12.8 4 17.4 6 14.3 4 14.3 

11 35.5 25 64.1 19 40.4 17 73.9 16 38.1 20 71.4 

Tümör Boyutu  

2-5 cm 

> 5 cm 

14 45.2 10 25.6 
0.087 

22 46.8 2 8.7 
0.002 

20 47.6 4 14.3 
0.004 

17 54.8 29 74.4 25 53.2 21 91.3 22 52.4 24 85.7 

Karaciğer Metastazı  

Yok 

Var 

28 90.3 27 69.2 
0.033 

39 83.0 16 69.6 
0.199 

39 92.9 16 57.1 
<0.001 

3 9.7 12 30.8 8 17.0 7 30.4 3 7.1 12 42.9 

Serozal İnvazyon  

Yok 14 45.2 10 25.6 
0.087 

22 46.8 2 8.7 
0.002 

20 47.6 4 14.3 
0.004 

Var 17 54.8 29 74.4 25 53.2 21 91.3 22 52.4 24 85.7 

Periton Metastaz  

Yok 

Var 

28 90.3 28 71.8 
0.054 

42 89.4 14 60.9 
0.005 

36 85.7 20 71.4 
0.143 

3 9.7 11 28.2 5 10.6 9 39.1 6 14.3 8 28.6 

Assit  

Yok 28 90.3 28 71.8 
0.054 

42 89.4 14 60.9 
0.005 

36 85.7 20 71.4 
0.143 

Var 3 9.7 11 28.2 5 10.6 9 39.1 6 14.3 8 28.6 

Rezaktabilite  

Yok 7 22.6 18 46.2 
0.041 

14 29.8 11 47.8 
0.139 

10 23.8 15 53.6 
0.011 

Var 24 77.4 21 53.8 33 70.2 12 52.2 32 76.2 13 46.4 
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larının19 yaptığı çalışmada ise CA 19-9 serum seviye-

si yüksekliği ile karaciğer metastazı, derinlik, tümör 

boyutu ve primer tümörün rezektabilitesi arasında 

istatistiksel anlamlı korelasyon bulunmuştur. Bu ya-

nıyla CA 19-9’un da CEA gibi metastatik gelişimde 

rol oynadığı düşünülebilir. Nitekim CA 19-9, CEA 

gibi hücreler arası adezyon molekülü gibi davrandığı 

ve metastaz sıklığını etkilediği bildirilmiştir 9. Bizim 

ve diğer çalışmaların sonuçları birlikte değerlendiril-

diğinde CA 19-9’un CEA’ya kıyasla daha çok lokal 

agresiflik arasında bir ilişki olduğu görülmektedir. 

Ortaya çıkan bu özellik nihayetinde uzak organ metas-

taz sıklığını da arttırmaktadır. 

Serum AFP yüksekliği hastalarımızın %55.7’sinde 

saptanmış olup, bu sonuç literatürdeki %15
23-25

 sonu-

cuna göre yüksektir. Bu yükseklik hastalarımı-

zın %51.4’ünün evre IV olmasına bağlandı. Çalışma-

mızda serum AFP yüksekliği ile karaciğer metastazı 

ve primer tümörün rezektabilitesi arasında istatistiksel 

anlamlı korelasyon saptandı. Genel olarak serum AFP 

seviyesi germ hücreli tümörlerde, hepatosellüler kar-

sinomda ve AFP üreten mide kanserli hastalarda belir-

teç olarak kullanılır
14,23-26

. Yapılan çalışmalarda serum 

AFP seviyesinin yüksekliği ile karaciğer metastazı 

arasında istatistiksel anlamlı korelasyon saptanmış-

tır
23,24

 ve AFP serum seviyesinin yüksekliğinin kötü 

prognostik faktör olduğu rapor edilmiştir
24,25

. Bu so-

nuçların ve çalışmamızın tersine Nakajima ve arkadaş-

ları
26

 mide kanserli hastalarda yaptığı çalışmada yük-

sek serum AFP düzeyleri ile klinikopatolojik faktörler 

arasında anlamlı seviyede korelasyon saptamamıştır. 

Tümör belirteçlerinin preoperatif serum seviyelerin-

deki yükseklik ile uzun dönem sağ kalım arasındaki 

ilişki açık olmamakla birlikte muhtemel biyolojik 

faktörler sağ kalıma negatif yönde etki etmektedir. 

Özellikle CEA ve CA 19-9 serum seviyelerindeki 

yükseklik ile tümörün lokal ve sistemik kötü gidişine 

neden olan klinikopatolojik faktörler arasındaki an-

lamlı ilişki kanserin erken evrelerine nazaran lokal 

ileri ve metastatik evrede tümör belirteçlerinin daha 

yüksek serum seviyelerine ulaştığını göstermektedir. 

Bu belirteçlerin adezyon molekülü gibi davranış gös-

termeleri
9,27

, CEA eksprese eden hücrelerin artmış 

proliferatif aktiviteye sahip olmaları
28

 bu ilişkiyi güç-

lendiren kanıtlardır. 

Sonuç olarak, bu prognostik belirteçler ile tümör mar-

kerları arasındaki ilişki, hastalık evresine göre tedavi 

kararı verirken radyolojik veya klinik olarak tespit 

edilemeyen uzak organ metastaz varlığını veya erken 

evre olarak düşünülen hastalığın yaygın olabileceğini 

bize önceden düşündürebilir. Tüm bu veriler göz 

önünde bulundurulduğunda; operabl olarak belirlenen 

hastalarda perioperatif tedavi ile standart postoperatif 

tedavi ayırımında, marker yüksekliğinin belirleyici 

olabileceğini düşünülebilir.  
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