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KRONIK BOBREK YETMEZLIiGI OLAN HASTALARDA TUMOR
BELIRLEYICILERININ DEGERLENDIRILMESI

Hasan USTUN, Ali BORAZAN, Ayse CEFLE, Ahmet YILMAZ#

OZET

Literatiirde baz: ¢aligmalarda kronik bobrek yetmezlikli hastalarda bir malignite olmamasma
Tamen baz timér belileyicilerinin arttift gosterilmigtir. Bu galigmada malignitesi olmayan
ve hepatit belirleyicileri negatif olan 36 prediyaliz, 42 hemodiyaliz (HD), 26 siirckli ayaktan
periton diyalizi (SAPD) hastalarinda ve 22 saglikli kontrolde farkh timér helirfeyicilerinden

serum o-fetoprotein {AFP), karsinoembriyojenik antijen (CEA), karbonhidrat antijen 125 (CA
125), karbonhidrat antijeni 19-9 (CA 19-9), karbonhidrat antijeni 15-3 (CA15-3), prostat spe-
sifik antijen (PSA) seviyelerine bakildi.

Prediyaliz, hemodiyaliz ve periton diyalizi hastalarinm ortalama scrum CEA ve CA 19-9 dii-
zeyleri kontrol grubuna gore yilksek bulundu, Ayrica SAPD hastatarmda CA 125 diizeyi diger
gruplara ve kontrol grubuna gore yiiksekti. Serum AFP, CA 15-3 ve PSA diizeyleri biitiin
gruplarda benzerdi. Ancak tiim tiimér belirleyicilerinin biitiin hastalarda normal laboratuvar si-
nirlan igerisinde oldugu goriildii.

Serwin timor belirleyicilerinin kronik bdbrek yetmezligi hastalarinda tamsal &neminin olmadi-
g1 goritlmiigtiir ve malignite gtiphesi olmayan kronik bébrek yetmezlikli hastalarda aragtirma
projeleri diginda ¢aligiimasimna gerek yoktur,

Anahtar kelimeler: Kronik bobrek yetmezligi, prediyaliz, hemodiyaliz, siirekli ayaktan peri-
ton diyalizi, timér belitleyicileri

SUMMARY

The assessment of tumor markers in the patients with ehrenic renal failure. In the literature
some studics showed that serum levels of some tumor markers increase in patients with chro-
nic renal fatlure, despite the absence of malignancy. The aim of this study was to investigate
serum levels of different turnor markers such as alpha fetoprotein (AFP), carcinoembryonic
antigen (CEA), cancer antigen 125 (CA 125}, carbohydrate antigen 19-9 (CA 19-9), carbohy-
drate antigen 15-3 (CA15-3), prostatic specific antigen (PSA) in 36 predialysis, 42 hemodialy-
sis (HI2) and 26 continuous ambulatory peritoneal dialysis (CAPD) patients as well as 22 he-
althy controls who had not malignancy and negative hepatitis markers profile were enrolled,

The mean CEA and CA 19-9 levels were found to be higher than the control group in predi-
alysis patients, HD patient and CAPD patient groups. In addition serum CA 125 level in
CAPD patients group was found higher than the other groups. Serum AFP, CA 15-3 and PSA
levels were similar in all groups. However all serum tumor markers levels were in normal ran-
ge in all the patients.

To conclude, serum tumor markers do not have diagnostic significance in patients with chro-
nic renal failure. These markers should not be studied out of research projects in this patient
population without malignancy suspicion.

Key words: Chronic renal failure, predialysis, hemodialysis, continuous ambulatory peritoneal
dialysis, tumor markers '

GIRIS da KBY hastalarinda basta bobrek kanseri
Kronik bibrek yetmezligi (KBY) olan hasta- olmak tizere korpus uteri, multipl myeloma
larda malignite insidansinin arttifa rapor ve prostat kanseri riskinin arttif1 bildirilmig-
edilmektedir (.19, KBY'si olmayan kontrol tir 119, Bu nedenle KBY hastalarina yilda
grubu ile yapilan karstlagtirmali ¢aligmalar- bir kez bébrek ultrasonografisi, endometri-
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yum probe kiiretaji, iiriner sitoloji, rektal
muayene ve gaitada gizli kan bakilmasi dne-
rilmektedir 1%13:16) Ayrica analjezik nefro-
patili hastalarda bobrek pelvisinin degisici
epitelyal hiicreli tilmérlerinin, glomerulonef-
ritli hastalarda non-Hodgkin lenfoma, trans-
plant hastalarmda da beyin tlimdéril, Kaposi
sarkomu, lenfoma riskinin arttigi bildiril-
mektedir (::13.18) Malignite belirti ve bul-
gularim diisiindiiren KBY hastalar: olagan

yontemlerle kapsamli aragtirmaya alinmali-
dir.

KBY hastalarinda tiimor belirteyicilerinin
sensitivite ve spesifitesi yeterli diizeyde bi-
linmemektedir. Bazi tiimér belirleyicilerinin
serum seviyeleri malignite olmamasina rag-
men, metabolizmasimin bozulmasina bagh
olarak, yiiksek olabilmektedir. Bu nedenle
baz1 tiimér belirleyicilerinin yiiksek bulun-
masi bu belirleyicilerin tan1 ve takipte kulla-
nilamayacag1, bazilarmin ise normal oldugu
ve tam i¢in yararli olabilecegi, ayrica diyaliz
hastalarinda diyaliz oncesi bazi tiimor belir-
leyicilerinin diizeyleri yiiksek bulunurken

diyaliz sonras: diigiik olabilecegi bildirilmis-
tir 28.11,16,19),

Bu calismada prediyaliz, hemodiyaliz ve sii-
rekli ayaktan periton diyaliz hastalarinda
farkl: timdr belirleyicilerinden serum o-fe-
toprotein (AFP), karsinoembriyojenik anti-
jen (CEA), kanser antijen 125 (CA 125),
karbonhidrat antijeni 19-9 (CA19-9), kar-
bonhidrat antijeni 15-3 (CA15-3), prostatik
spesifik antijen (PSA) seviyelerini kargilas-
tirmayt amacladik.

MATERYAL ve METOD

Bu ¢aligma kronik bidbrek yetmezligi nede-
niyle merkezimizde diizenli takibi olan siga-
ra igcmeyen, anamnez, klinik ve laboratuvar
olarak malignite siiphesi olmayan, hepatit
belirleyicileri negatif olan 36 prediyaliz (19
bayan, 17 erkek), 42 HD (23 bayan, 19 er-
kek), 26 SAPD (14 bayan, 12 erkek) hastasi

Ustiin I, Borazan A.,; Cefle A., Yilmaz A.

ve 22 saglikhh kontrol (12 bayan, 10 erkek)
grubunda yapildi. Hastalardan ve kontrol
grubundan sabah saat 8%'de serum AFP,
CEA, CA 125, CA 19-9, CA15-3, PSA dii-
zeyleri i¢in kan 6mekleri alindi.

HD grubundaki hastalara yiizey alani 1.2m?
olan kilcal-borulu (Hollow-Fiber) hemofan
diyalizorler kullamlarak haftada 3 kez 4'er
saat siireyle bikarbonatlt HD uygulamyordu.
SAPD hastalarina ise giinde 3-4 kez
%1.36'ik ve gerektiginde %3.86 glukoz ice-
rikli 2-2.5 litre'lik periton diyalizat ¢ozeltisi
kullamiliyordu. Peritonit olan SAPD hastala-
rimin serum Ornekleri peritonit tedavi edil-
dikten bir ay sonra alindi. Hastalara 30-35
kcal/kg/giin enerji icerikli, prediyaliz hasta-
larina 0.6 g/kg/giin, HD hastalarina 1.2
glkg/giin, PD hastalarina 1.4 g/kg/giin prote-
in, 1000-1500 mg/giin kalsiyum, 600-700
mg/glin fosfor, 200-250 mg/gtin magnezyum
iceren KBY diyeti uygulamyordu. Ayrica ol-
gular kalsiyum asetat, demir preparatlan ve
kalsitriol kullaniyorlard:.

Tiimér belirleyicileri "Technicom RA-XT"
otoanalizériinde, "Immiilite” marka herbir
belirte¢ igin hazirlanmig olan "chemilumi-
nescent” enzim immiinoassay kitleri kullani-
larak merkez laboratuvarda calisiidi. Normal
degerler; AFP icin 0.2-7.0 U/ml, CEA ig¢in
0.0-3.4 ng/ml, CA 125 igin 1.7-32 U/ml, CA
19-9 icin 2.5-33 U/ml, CA15-3 igin 7.5-53
U/ml, PSA i¢in 0.4-4 ng/ml idi.

Sonuglarin degerlendirilmesi; bilgisayarda
"SPSS (Statistical Package for Social Scien-
ce) for Windows Vergion 9.0" sistemni kulla-
nilarak yapildi. Sonuglar ortalama = SD ola-
rak ifade edildi. Gruplar arasindaki kargilag-
tirmalarda Student's-t testi uygulanda,

BULGULAR

Bu calismaya alinan 36 prediyaliz, 46 HD,
26 SAPD ve 22 saglikl: kontrol grubunun
yag ortalamasi, cinsiyet dagilimlan, takip sii-
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releri ve kronik btbrek yetmezliginin etyo-
lojileri tablo-1'de gosterilmistir. Gruplar yag
ve cinsiyet dagilimlar: agismdan benzer bu-
lundu.

Prediyaliz, HD, SAPD ve kontrol grubunun
ortalama serum AFP, CEA, CA 125, CA 19-
8, CA 15-3, PSA diizeyleri tablo-2'de giste-
ritmigtir. Ortalama secrum CEA ve CA 19-9
diizeyleri agisindan prediyaliz, hemodiyaliz
ve SAPD hasta gruplan arasinda fark yok-
ken {p>0.05), hasta gruplarnda kontrol gru-
buna gore yiiksek bulundu (p<0.05).

Serum ortalama CA 125 diizeyi SAPD has-
talaninda difer gruplara ve kontrol grubuna

gore yiiksekti (P<0.05). SAPD hastalarinin
16's1iun bir kez, 4'iiniin iki kez, 2'sinin 3 kez
peritonit atag1 gecirdigi belirlendi.

Serum AFP, CA 15-3 ve PSA diizeyleri agi-
sindan gruplar arasinda fark yoktu (p>0.05).

Bakilan tiimér belirleyicilerinin biitiin hasta-
larda normal laboratuvar sinirlan igerisinde
oldugu goriildii.

TARTISMA

Tiimor belirleyicileri bazi malignitelerde ta-
rama, tani, prognoz, tedaviye yaniun deger-
lendirilmesi ve takip igin FDA (Food and

Tablo 1. Caligmaya alinan hastalarm demografik dzellikleri ve kronik bishrek yetmezlik etyolojiler

Prediyaliz HD (n=42) SAPD (n=26) Kontrol
(n=36) {n=22)
Yas (yi) 36.8x12.8 427139 45.7+£14.8 41.5£13.6
Cins (kadin/erkek}) 19/17 23/19 14712 12/10
Takip siiresi (ay) 16,311 18.5£16 21.8%14 -
Primer Hastahklar:
Primer glomerulonefrit 9 7 7 -
Diyabetik nefropati 11 i3 8 -
Hipertansif nefropati 1 - 6 3 2 -
Polikistik bobrek hastaligr 5 6 - -
Amiloidozis . 3 ! 1 -
Reflii nefropatisi _ 2 2 2 -
Nedeni bilinemeyen - 10 6 -
Tablo 2. Calisma gruplaninda bakilan tiimér belirleyicilerinin ortalama serum diizeyleri

Prediyaliz. HD SAPD Kontrol
AFP (ng/ml) 0.8£0.5 1.1+0.9 0.910.4 0.740.3
CEA (Ufml) 1.6+0.2 3.0£0.4 2.940.4 0.840.3
CA 125 ({U/ml} 10.646.1 12.849.7 23.446.5 8.5+4.6
CA 19-9 (U/ml) 1444113 18.6310.1 17.6112.5 6.919.8
CA 15-3 (U/mb) 29.8+12.8 31.6£13.5 28.4-1-12.7 25.8+12.6
PSA (ng/ml) 1.0:4).9 2.1+1.1 2.0+1.1 1.9+1.0




Drug Administration) tarafindan dnerilmek-
tedir 3-102D), Tiimér belirleyicileri ilgihi tii-
mér hiicreleri tarafindan iiretilen, biyokim-
yasal veya immiinokimyasal yontemlerle
hastanin doku, kan veya diger viicut sivila-
rinda kantitatif olgiimleri yapilabilen hor-
monlar, enzimler, metabolitler, immiinoglo-
binler, ¢esitli proteinler, timdr asosiye anti-
jenler, onkojen ve onkojen iiriinlerini iceren
maddelerdir. Bununla birlikte tiimor belirle-
yicileri az miktarda normal dokulardan da
sekrete edilebilir ve bazi benign hastaliklar-
da da yiikselebilir. Kronik brongit, pankrea-
tit, tilseratif kolit, siroz, kronik karaciger ve
bobrek hastaliklan gibi inflamatuvar hasta-
liklar tiimér belirteyicilerinin metabolizma-

sin1 ve eliminasyonunu etkilemektedir
(3.14,16),

CEA glikoprotein yapida bir onkofetal anti-
jen olup mide, kolorektal, pankreas kansex-
leri diginda akciger kanserlerinde de yiiksel-
mektedir (1821 CA 19-9 ise ilk defa kolo-
rekial kanserli hastalarda tespit ediimesine
ragmen pankreas ve mide kanserlerinde de
yiikseldigi bildirilmigtir 1%17. Bu ¢aligmada
ortalama serum CEA ve CA 19-9 diizeyleri
agisindan prediyaliz, hemodiyaliz ve SAPD
hasta gruplari arasinda fark bulunamazken,
hasta gruplannda kontrol grubuna gore yiik-
sek bulundu. Ancak tiim hastalarda serum
CEA ve CA 19-9 diizeyleri normal simrlar
icerisinde idi.

Yapilan bazi gahigmalarda CEA diizeyinin
KBY hastalarinda %35-90 oraninda normal
seviyesinin {izerinde bulundugu ve bunun da
eliminasyonunun bozulmasmdan kaynaklan-
dig1 belirtilirken (0416, Arik ve ark. @ ¢ahg-
malarinda degismedigini rapor etmiglerdir.
Bu caligmada serum CEA diizeyinin kontrol
grubuna gore yiiksek bulunmasini CEA'nin
bobreklerden, diyaliz membranlanndan veya
peritondan yeterince eliminasyona ugrama-
masina bagladik.

Arican ve ark.(1 27 anti-HCV pozitif ve 23
negatif hemodiyaliz hastasinda yapmis ol-

{Jstiin H., Borazan A., Cefle A., Yiimaz A.

duklan1 ¢ahgmada CA 15-3 diizeyinin %6
oraninda hastada yiiksek bulundugunu bil-
dirmiglerdir. Bu ¢aligmada tiim hastalarda
normal sirlar igerisinde bulunmasmin ne-
deni bizim vakalanmizin hepatit belirtegleri
negatif olan hastalardan clugmasi olabilir.

Polenakovic ve ark.(19) kazanilisg renal kis-
tik hastali1 bulunan hemodiyaliz hastalarin-
da yaprmg olduklar ¢aligmada tiimor belirle-
yicilerinin kistik hastalifi olanlarla diger
gruplar arasinda farkli olmadigmi bildirmig-
lerdir. Bu ¢alismada timdr belirleyicileri
tiim hastalarda normal sinirlar i¢erisinde bu-
lundugu icin ve gruplara polikistik bobrek
hastalar: da alindif igin basit bobrek kistleri
yoniinden degerlendirme yapiimadi.

CA 125 epitelyal over kanserli hastalarn ta-
kibinde dnerilmekle birlikte endometriyozis,
gebelik ve birgok benign hastalikia da arttif
icin FDA tarafindan tarama testi olarak one-
rilmemektedir 102020 CA 125'in SAPD
hastalarmda peritoneal mezotelyal hiicrelerin
artisin gosteren iyi bir timor belirleyici ol-
dugu bildirilmektedir ?2). Ayrica KBY has-
talarinda siv1 yilklenmesine bagh olarak da
yitkselebilecegi belirtilmektedir 4. Bu ¢a-
Iismada SAPD hastalarinda ortalama serum
CA 125 diizeyi diger gruplara ve kontrol
grubuna gore yiiksekti. SAPD hastalarmn
ortalama periton diyaliz siiresi 21.8+14 ay
ve 16'sinin bir kez, 4'tniin iki kez, 2'sinin 3
kez peritonit atagi gegirdigi belirlendi. An-
cak ortalama oranlar yiiksek olmasina rag-
men tiim hastalarda CA 125 diizeyi normal
smirlar igerisinde idi (tablo-2). Yapilan ¢a-
ligmalarda erigkin ve gocuk SAPD hastala-
rnda periton diyaliz siiresi arttik¢a peritonit
oraninu arthifl ve mezotelyal hilcre sayisini-
mn azaldig: ayrica peritonit ataklar ile CA
125 arasinda iliski olmadigt gosterilmistir.
Bu nedenle CA 125 diizeyinin SAPD bag-
langicinda yilksek olabilecegi ve siire uza-
dikea diistigii bildirilmektedir ).

AFP bir onkofetal antijen olup hepatosellii-
ler ve germ hiicreli kanserlerin takibinde
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kullamlmaktadir, CA 15-3 ise baghica meme
kanserinin izleniminde kullanilan glikopro-
tein yapida bir tiimor antijeni olup karaciger
hastaliklarinda da arttifi: bildirilmektedir
©610,14.16) By ¢ahsmada Serum AFP ve CA
15-3 diizeyleri agismdan tiim gruplar arasm-
da fark yoktu. Yapilan birgok calismada da
AFP ve CA 15-3"in KBY hastalarinda de-
gismedigi gosterilmis olup calismanuz lite-
ratiir verileri ile uyumlu bulunmustur (1,215,

PSA normal prostat bezinin duktus epitel
hiicrelerinde bulunan bir glikoproteindir. Se-
rum diizeyinin KBY hastalarinda genellikle
degismedigi ve bu nedenle de tani igin ya-
rarli olabilecegi belirtilmigtir (1219, Bu ca-
ligmada ise PSA diizeyi kontrol grubuna gé-
re yiiksek bulunmakla birlikte tiim vakalarda
normal smmrlar igerisinde olup literatiir ile
uyumiu bulunmustar,

Sonug olarak KBY hastalarmda ortalama se-
rum CEA ve CA 19-9 diizeyleri kontrol gru-
buna gore yiiksek bulundu. Ayrica SAPD
hastalarinda CA 125 diizeyi diger gruplara
ve kontrol grubuna gore yiiksekti. Ancak
tiim tiimdr belirleyicileri biitiin hasta grupla-
rinda normal laboratuvar sinirlar igerisinde
idi. Serum tiimér belirleyicilerinin KBY has-
talarinda tanisal 6neminin olmadifl goriil-
miigtiir. Serum tiimor belirleyicilerinin ma-
lignite giiphesi olmayan kronik bobrek yet-
mezlikli hastalarda aragtirma projeleri digin-
da ¢aligilmasina gerck olmadigini diisiin-
mekteyiz.
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