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Amag: Gastrik adenokarsinomlu hastalarda preoperatif serum karsinoemriyonik antijen (CEA), CA19-9 ve
alfa-fetoprotein (AFP) diizeyi ile klinikopatolojik faktdrlerin korelasyonunu aragtirmak.

Metot: Gastrik adenokarsinom sebebiyle Ankara Yildirim Beyazit Egitim Hastanesi 2. Cerrahi Kliniginde
ameliyat edilen 74 hastanin kayitlar1 retrospektif olarak incelendi. Hastalarin preoperatif serum CEA,
CA19-9, AFP diizeyleri ile baz: klinikopatolojik faktdrler (tiimér evresi, karaciger metastazi, peritoneal
metastaz, asit varligy, tiimériin rezeke edilebilirligi) arasindaki korelasyon aragtirilds.

Bulgular: Hastalarin preoperatif serum CEA, CA19-9, AFP pozitiflik oranlar: sirasi ile %31.4, 30.3 ve 16.4
olarak bulundu. Hastalarin 31’inde (%41,8) bir veya birden fazla tiimor markini yiiksek iken, 8’inde
(%13.1) ti¢ markir da yiiksek bulundu. Bu 8 hastanin 6’s1 evre 4, 2’si evre 3 teki hastalardi.

Sonug: Gastrik adenokarsinomlu hastalarda preoperatif serum CEA, CA19-9, AFP seviyelerinin ileri
evreli, karaciger metastazi yapmus, rezektabil olmayan tiimérlerde anlamli oranda yiiksek oldugu goriildii.
Anahtar Kelimeler: Gastrik Adenokarsinom, CEA, CA19-9, AFP, Klinikopatolojik Faktorler

Corelation between Preoperative Serum CEA, CA19-9, and AFP Levels and Clinicopathologic
Factors

Objectives: To investigate the correlation between preoperative serums CEA, CA19-9, and alpha-
fetoprotein (AFP) levels and clinic pathological factors.

Methods: The correlation between the records of pre-operative serum CEA, CA19-9, and alpha-fetoprotein
levels and some clinic-pathological factors (tumor stage, liver metastasis, peritoneal metastasis, presence of
ascites, unresectable tumors) of 74 patients with gastric adenocarcinoma operated in Ankara Yildirim
Beyazit Education and Training Hospital 2*¢ Surgery Clinic was investigated.

Results: Preoperative elevated serum CEA, CA19-9, and alpha-fetoprotein levels were found 31.4%, 30.3,
and 16.4, respectively. While 31 (41.8%) out of 74 patients had one or more positive tumor markers, all
three markers were found to be high in 8 patients (13.1%). Six of these patients were in stage 4, and the
other two patients were in stage 3.

Conclusion: Preoperative serum CEA, CA19-9, and alpha-fetoprotein levels were found high in patients
with advanced stage, liver metastases, and unresectable gastric adenocarcinoma.

Keywords: Gastric Adenocarcinoma, CEA, CA19-9, AFP, Clinicopathologic Factors

bazi  kanser tiplerinde timdr markiri  yoktur ancak CA72-4

idrarinda ve dokularinda

markirlar;

adenokarsinomlarda  serum
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sensitivitesi daha yiiksektir.! leri evrede olan

normal degerlerin stiine cikabilen maddelerdir.
Bu maddeler timodrin  kendisi tarafinda
iiretilebildigi gibi tiimoriin varligina cevap olarak
veya bazi selim durumlarda viicut tarafindan da
iiretilebilirler. Pek c¢ok tiim&ér markir1 belli bir
kanser tiiriine 6zgii degildir. Gastrik kansere 6zgii
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gastrik
(karsinoemriyonolojik  antijen) ve CA19-9
diizeylerinin yiikselebildigi bilinmektedir. Son
yillarda AFP sentezleyen gastrik karsinomlar
nadir olmakla beraber rapor edilmistir.” Bu
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tiimorlerin daha agresif oldugu ve prognozlarinin
daha kétii oldugu rapor edilmektedir’.

Gastrik  karsinomlarda peritoneal metastazi ve
karaciger metastazini preoperatif saptamak zordur.
Eger bunlar ameliyat esnasinda tespit edilir ise
timorin rezeke edilemeyecegine karar verilir.
Preoperatif bakilan serum CEA, CA19-9, AFP
diizeyleri gastrik adenokarsinomun peritoneal
metastazi ve karacifer metastazt hakkinda bilgi
verirse ameliyat Oncesi evrelendirmede ve tedaviyi
planlamada katk: saglayabilirler. Biz de bu amacla
preoperatif mide kanserli hastalarin serumunda
hastanemizde rutin bakilan CEA, CA19-9 ve AFP
diizeylerinin hastaligin klinikopatolojik faktérleri
ile korelasyonunu aragtirdik.

MATERYAL VE METOD

Gastrik adenokarsinom sebebiyle Ankara Digkap:
Yildirim Beyazit efitim hastanesi 2. Cerrahi
Kliniginde  ameliyat  edilen 74  gastrik
adenokarsinomlu hastanin  dosyalar1 incelendi.
Hastalarin preoperatif serum CEA, CA19-9, AFP
diizeyi ile klinikopatolojik faktorler ( cinsiye, yas,
timdr evresi, timor boyutu, lenf nodul metastaz:
varligi, karaciger metastazi, Serozal invazyon,
peritoneal metastaz, asit varligi, timoral kitlenin
rezektabilitesi) arasindaki korelasyon aragtirilds.

Her ii¢c markir da DPC marka IMMULITE®
model cihazda otomatik enzim imminoassay
sistemde ile ¢aligildi. CEA igin 5.2 ng/mL ve isti,
CA199 icin 33.0 U/mL ve iistii, AFP i¢in 3.0
IU/mL ve isti yiksek kabul edildi, alundaki

degerler normal olarak degerlendirildi.

CEA, CA19-9, AFP pozitifligi ile klinikopatolojik

faktorler arasindaki korelasyonun istatistiksel
analizi igin, ‘”SPSS for Windows releas 15”
programi  kullanildi.  Gruplar  arasindaki

kargilagtirmalar verilerin yapisina uygun olarak
pearson ki-kare ve fisher’in kesin ki-kare analizi ile

yapilmigtir. P < 0.05 olan degerler anlamli olarak
kabul edildi.

BULGULAR

74 hastamin tiimiine her {i¢ tiimor markin
calistlmamisti. Bu 74 hastanin 70’inde serum CEA
diizeyine bakilmigti; hastalarda ortalama yag 58.4
yil idi ve bunlarin 45’ erkek, 25’1 kadindi. Serum
CA199 diizeyi bakilan 66 hastanin 43’4 erkek,
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23’ kadin ve yag ortalamast 57.6 yil idi. Serum
AFP diizeyine bakilan 67 hastanin ise 42’si erkek,
25’1 kadind:1 ve yas ortalamalari 57.8 yil idi.

Hastalarin  preoperatif CEA, CA199, AFP
yiikseklik oranlari sirasi ile %31.4, 30.3, 16.4
bulundu. Her ti¢ markirin ¢aligildigi 61 hastanin
8’inde (%13.1) ii¢ markir da yiiksek bulundu. Bu 8
hastanin 6’s1 evre 4, 2’si evre 3 teki hastalardi. 74
hastanin 31’inde (%41.8) bir veya birden fazla
timdr markir1 pozitif bulundu. Her {i¢ tiimor
markirinin klinikopatolojik faktorlerle
korelasyonu Tablo 1, 2 ve 3’te goriilmektedir.

TARTISMA

Tiumor belirleyicilerin ¢ogu diisiik sensitivite ve
spesifiteye sahip oldugundan &zellikle erken
evredeki tiimdrlerin taranmasinda
kullanilamayacaklar1 gosterilmistir. Giiniimiizde
timdr  belirleyiciler ~ 6ncelikle  tiimorlerin
preoperatif  evrelendirilmesinde,  postoperatif
tedavi etkinliginin  monitorizasyonunda  ve
rekiirrensin 6ngoriisiinde kullanilmaktadir.*

CEA 1965 yilinda Gold ve Freedman tarafindan
ilk defa rapor edilmistir. Pek ¢ok caligmada malign
hastaliklarda serum CEA diizeyinin yiikseldigi
rapor edilmektedir.”® Kolorektal kanserlerde ve

akciger kanserinde CEA  yiiksekligi daha
belirgindir.” Serum CEA vyiiksekligi kolorektal
kanserlere gore gastrik karsinomlarda daha

diisiiktiir. Mide karsinomlarinin %11-30 unda
serum CEA diizeyi yiiksektir. CEA mide kanseri
taramasinda etkin bulunmamigstir. Ciinki mide
kanserli hastalarin digiik bir yiizdesinde CEA
pozitiftir. Rekiirren gastrik  kanserin  erken
tanisinda serum CEA diizeyi klinik kullanimda
faydali bulunmustur.®

Yapiulmis degisik caligmalarda mide kanserli
hastalarda serum CEA pozitifligi ile ileri tiimor
evresi, invazyon derinliginin fazla olmasi, uzak
metastaz varligi, lenf nodiili metastazi varlig
arasinda anlamli bir korelasyon oldugu ifade
edilmigtir.”™* Mmaehara Y ve arkadaglar1 yaptiklari
bir ¢alismada gastrik kasinomda ameliyat sonrasi
seri bakilan serum CEA’in undifferensiye gastrik
karsinomlarin gelisimi hakkinda bilgi
verebilecegini ancak differensiye mide
kanserlerinde boyle bir degerinin olmayacagini
ifade etmislerdir.”® Bizim sonuglarimiza gore
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serum  CEA pozitifligi ile hastanin  cinsiyeti
(erkeklerde pozitiflik orani daha yiiksek), timdr
evresi, tumdr boyutu, lenf nodu metastaz,
karaciger metastazi, serozal invazyon, peritoneal
metastaz arasinda anlamli bir iligki vardi. Timor
evresi arttikca serum CEA pozitiflik  orant
artmaktadir. Evre 1 ve 2’deki 22 hastanin
higbirinde serum CEA diizeyi pozitif degilken,
evre 3 ve 4’deki 48 hastanin 22’sinde (%45,9)
serum CEA diizeyi yiiksek bulundu (Tablo 1). Bu
durum mide kanserlerde serum CEA pozitifligi ile
hastaligin ~ yayginligi  arasinda  iligki  oldugu
yoniindeki ¢aligmalar: destekler niteliktedir.

Tablo 1. Gastrik adenokarsinomda preoperatif
serum CEA diizeyinin klinikopatolojik faktorler
yoniinden degerlendirilmesi (n=70)

CEA (n/%)

Faktor Yiiksek Normal p degeri
Cinsiyet

Erkek 18(40)  27(60)

Kadin 4(16)  21(84)  <0.05
Evre

1 0 5(100)

2 0 17(100)  <0.0001
3 11(36.7)  19(63.3)

4 11(61.1)  7(38.9)
Timér boyutu

<2cm 0 3(100)

2:5cm 6(16.7) 30(83.3) <0.001
>5cm 16(51.6) 15(48.4)

LN metastazi

Yok 0 21(100)  <0.0001
Var 22(44.9) 27(55.1)

KC metastazi

Yok 15(24.6) 46(75.4) <0.001
Var 7(77.8)  2(22.2)

Serozal invazyon

Yok 0 10(100)  <0.05
Var 22(36.7) 38(63.3)

Periton

metastazt 15(25.4) 44(74.6) <0.05
Yok 7(63.6)  4(36.4)

Var

Assit

Yok 15(28.3) 38(71.7) NS
Var 7(41.2) 10(58.8)
Rezektabilite

Rezektabl 13(24.1) 41(75.9) <0.05
Rezektabl 9(56.3)  7(43.8)
olmayan

235

Serum CA19-9 antijeni diizeyi gastrointestinal
timorlerde ve pankreas tumdrlerinde yiiksek
bulunmustur.’® Mide kanserlerinde serum CA19-9
diizeyi tiimoriin evrelendirilmesinde ve cerrahi
sonrasi hastalarin takibinde kullanilmustir.” Ancak
benign gastrointestinal sistem lezyonlarinda da
serum  CA19-9  diizeyi yiikselebilmektedir.
Yasihiro K ve arkadaslarinin 663 mide kanserli
hasta tizerinde yaptiklari galismada serum CEA ve
CA19-9 yikseklik yiizdeleri sirast ile %16.6 ve
%16  bulunmustur. Bu ¢aligmada  yapilan
multivariyant analizde gastrik kanserlerde CA 19-
9’un prognostik degeri CEA den daha yiiksek
bulunmugtur.”® Bizim calismamizda ise, serum
CEA ve CA19-9 yiikseklik yiizdeleri sirasi ile
%31.4 ve %30.4 bulundu. Bizim hastalarimizdaki
bu yiiksek oranin sebebi bizim hastalarimizin
gogunun ileri evredeki hastalar olmasi olabilir.
Bizim hastalarimizda serum CEA diizeyine
bakilan 70 hastanin 5’i (%10.4), serum CA 199
diizeyine bakilan 66 hastanin 3’4 (% 5.6), evre 1
deki hastalardi. Yasuhiro ve arkadaglarinin
caligmalarinda ise 663 hastanin 394’1 (% 59.3) evre
1 deki hastalard.

Takahashi Y ve arkadaglari ozellikle preoperatif
serum diizeyleri yiiksek ise CEA ve/veya CA19-9
un postoperatif timor niikstintin
monitorizasyonunda  kullanilabilecegini  ifade
etmiglerdir.”® Ayrica mide karsinomlarinda serum
CA 199 pozitifligi lenf nodu metastazi, invazyon
derinligi tiim6r boyutu ve unrezektabilite ile
iligkili bulunmugtur.”® Bizim sonuglarimiza gére
de ileri evredeki tiimérlerde diisiik evreli
timorlere gore, lenf nodu metastazi yapmus,
karacifer metastazi yapmis, peritoneal metastaz
yapmus tiimorlerde yapmamug olanlara gore serum
CA19-9 yiikseklik oranlari anlamli oranda daha
yiiksek bulunmustur (Tablo 2). Bu nedenle CA19-
9un  Tumorin evresi ve rezektabilitesini
degerlendirmede degerli bir parametre oldugunu
diisinmekteyiz.

Marelli D. ve arkadaglar1 mide kanseri sebebi ile
opere ettikleri 153 hasta iizerinde bir ¢aligma
yapmiglardir. Bu aragtirmada; preoperatif serum
CEA, CA199, Ca724 diizeylerine beraber
bakilmasinin ek prognostik bilgi verebilicegini ve
eger bu markirlardan biri yiksek ise hasta erken
evrede olsa bile rekiirrens riskinin yiiksek
olacaginin  digtiniilmesi  gerektigini  ifade
etmislerdir.’
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Tablo 2. Gastrik adenokarsinomda preoperatif
serum  CA19-9  dizeyinin  klinikopatolojik
faktorler yontinden degerlendirilmesi (n=66)

CA19-9 (n/%)

Faktor Yiiksek Normal p degeri
Cinsiyet

Erkek 9(20.9) 34(79.1) <0.05
Kadin 11(47.8) 12(52.2)
Evre

1 0 3(100)

2 1(6.3) 15(93.8) <0.005
3 9(30.0) 21(70.0)

4 108.8)  7(41.2)
Timor boyutu

<2cm 0 2(100)

2-5cm 7(21.2) 26(78.8) NS
>5cm 13(41.9) 18(58.1)

LN metastazi

Yok 2(105) 17(89.5) <0.05
Var 18(38.3) 29(61.7)

KC metastazi

Yok 14(24.6) 43(75.4) <0.05
Var 6(66.7)  3(33.3)
Serozal invazyon

Yok 1(143) 6(85.7) NS
Var 19(32.2) 40(67.8)

Periton

metastazi 12(21.1) 45(78.9) <0.0001
Yok 8(88.9)  1(11.1)

Var

Assit

Yok 11(22.0) 39(78.0) <0.05
Var 9(56.3) 7(43.7)
Rezektabilite

Rezektabl 1121.2) 41(78.8) <0.005
Rezektabl 9(64.3) (35.7)
olmayan

AFP hepatoseliller kanserde ve yolk kesesi
elementlerini iceren kanserde kullanilan bir tiimor
belirleyicidir. Nakajima T ve arkadaglarinin bir
calismasinda gastrik karsinomali hastalarin %12,7
sinde serum AFP diizeyinin yiiksek oldugu rapor
edilmigtir. Ayni ¢aligmada karaciger metastazinin
daha cok serum CA 199 diizeyi yiksekligi ile
korele oldugu ve serum CA19-9 prognostik
degerinin CEA’ den daha yiiksek oldugu rapor
edilmigtir.”  Bizim  ¢aligmamizda  gastrik
karsinomal1 hastalarin %16,4 iinde serum AFP
diizeyi yiksek bulunmugtur. Serum AFP
yiiksekligi ile ileri tiimor evresi, lenf nodu
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metastazi, karacier metastazi, rezektabilite
arasinda anlamli bir iligki oldugu gozlendi (tablo
3). Karaciger metastazt yapmis olgularimizin
%77,8 inde serum AFP diizeyi yliksekti. Bu
anlamli bir orandir ve &zellikle ileri evreli gastrik
karsinomlarda serum AFP diizeyinin karaciger

Tablo 3. Gastrik adenokarsinomlu hastalarda
preoperatif serum AFP diizeyinin klinikopatolojik
faktorler yoniinden degerlendirilmesi (n=67)

AFP (n/%)

Faktor Yiiksek Normal p degeri
Cinsiyet

Erkek 8(19.0) 34(81.0) NS
Kadin 3(12.0) 22(88.0)

Evre

1 0 5(100)

2 0 12(100)  <0.05
3 5(16.7)  25(83.3)

4 6(35.3) 11(64.7)

Timor boyutu

<2cm 0 3(100)

2.5cm 5(21.2) 30(85.7) NS
>5cm 6(41.9) 23(79.3)

LN metastazi

Yok 0 19(100) <0.05
Var 11(22.9) 37(77.1)

KC metastazi

Yok 46.9) 54(93.1)  <0.0001
Var 7778)  2(22.2)
Serozal invazyon

Yok 0 10100) NS
Var 11(19.3) 46(80.7)

Periton metastazi

Yok 7Q1.1) 49(87.5) NS
Var 4(88.9)  7(63.6)

Assit

Yok 8(15.4) 49(87.5) NS
Var 3(20.0)  7(63.6)
Rezektabilite

Rezektabl 6(11.5) 46(88.5) <0.05
Rezektabl 5(33.3) 10(66.7)
olmayan
metastazi  hakkinda  bilgi  verebilecegini

diistindiirmektedir. Lee R ve arkadaglarinin 82
gastrik karsinomali hasta {izerinde yapuklar
calismalarinda 8 (%9.8) hastanin serum AFP
diizeyi yliksek bulunmugtur. Yine bu caligmada
karaciger metastazi olan gastrik karsinomali
hastalarin %75 inde serum AFP dizeyi yiiksek

bulunmustur. Bu c¢alismada ileri evre mide
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kanserlerinde yiiksek serum AFP diizeyinin
karaciger metastazinin  habercisi  olabilecegi
belirtilmistir.”

Tirkiye’de yapilan bir ¢aligmada Mide kanseri
teshisinde serum CEA ve CA 199 un duyarl
oldugu,  postoperatif  takip gibi  klinik
degerlendirmede ise ozellikle serum CA 199
diizeyinin prognostik degerinin daha yiiksek
oldugu ifade edilmigtir.”"

Preoperatif yapilan diyagnostik tetkiklerle gastrik
karsinomlarin  rezektabilitesini  tespit  etmek
zordur. Gastrik karsinomlarda preoperatif yapilan
USG ve CT’ nin peritonel metastaz ve karaciger

metastazini ~ gostermede  bagarisi  oldukga
stnirlidir”?  Hastalarin~ ¢ogunda  rezeke
edilemeyecegi  karar1  laparatomi  sonrasi

peroperatif donemde veya diyagnostik laparoskopi
sonrast verilir. Bizim hastalarimizin da 16’sinda
rezeke edilemeyecegi karart ameliyat
verilmistir. Her ii¢ tiimoér markir1 ile

timorin
esnasinda

timdriin  rezeke edilememesi ve karaciger
metastazi arasinda anlamli bir iligki oldugu

gortilmektedir. Benzer sekilde peritoneal metastaz
ile serum CEA ve CA19-9 yiiksekligi arasinda da
anlamli bir iligki oldugu saptand.

Sonug olarak gastrik karsinomlarda erken evrede
serum CEA, CA19-9, AFP yikseklik oranlart
diisik oldugundan tarama amagli kullanilmalar
miimkiin gorilmemektedir. Gastrik
adenokarsinom tanist konmus hastalarda serum
CEA, CA199, AFP vyiksekligi ile ileri evre,
karaciger metastazi, timdriin rezeke edilebilirligi
arasinda arasinda anlamli bir iligki vardir. Her iig
markirin yiiksek oldugu gastrik adenokarsinomali
hastalarin daha ileri evreye sahip olabilecegi akilda
tutulmalidir.
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