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ÖZET 

Pankreas kanserli, 40 kronik pankeratitli 20, top
lam 60 olguda serum CA 19-9 düzeyi enzim immu
noassay ile ölçüldü. Sensitivite ve spesifıte oranlan 
sırası ile cut-off değeri 120 U/ml alındığında %85 ve 
%70, 1000 U/ml alındığında >1000 U/m'lik değeri 
pankreas kanseri için %100 spesifikti. 

SUMMARY 
The serum level of Ca 19-9 was mesaured bsy 

enzyme immunoassay in forty patients with pancreatic 
adenocarcinoma, in twenty patients with chronic pan
creatitis. Sensitivity and spesificity were found respec
tively to be 85%, 70% at the cut-off 120 U/ml of CA 
19-9, 20%, 100% at the cut-off 1000 U/irlofCA 19-9. 
Serum level of CA 19-9 greater than 1000 U/ml is 
spesificforpancreatic adenocarcinoma. 
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Bir tümör göstergesi olan CA 19-9, ilk kez insan 
kolerektal kanser hücrelerinden izole edilmesine ra
ğmen, (1,2) bugüne kadar yapılan çok sayıda ça
lışma kolon kanserlerinden ziyade pankreas kanser
leri için daha sensitif olduğu gösterilmiştir (3,4). 
Normal insanda pankeras ve safra yolları hücreleri 
tarafından sentezlenir ve pankeras sıvısı ve safrada 
bulunur (5,6). Ancak normal insanların kanında çok 
az miktarlarda görülür. Pankreas ve safra sisteminin 
benign hastalıkların da hastaların az bir kısmında 
serum Ca 19-9 düzeyi yükselmektedir (6). 

Pankeras kanserini taklit eden semptom ve bul
guları olan benign pankreas hastalıklarını, pankeras 
kanserinden ayırmak oldukça zordur. Ultrasonogra-
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fi (US), komptıterize tomografi (CT), endospokip 
retrograt kolanjiopankeratografi (ERCP) dahil bir
çok tanı yöntemi ile iki hastalık ayırdedilmeyebilir. 
Pankreas kanseri için henüz spesifik bir tanı yöntemi 
yoktur. CA 19-9 ile ilgili 1980'den sonra yapılan ça
lışmalar göstermişti ki pankreas kanserinde serum 
Ca 19-9 yüksek bulunmaktadır (8-10). Özellikle 
1000 U/ml'nin üzerindeki değerlerin pankreas kan
seri için spesifik olduğu yayınlarda bildirilmek
tedir (8). 

Biz de pankreas kanserli ve kronik pankreattili 
vakaların serumlarında Ca 19-9 düzeylerini ölçerek 
iki hastalık arasında anlamlı bir fark olup olmadığını 
ve 1000 U/mln in üzerindeki değerlerin pankreas 
kanseri için spesifik olup olmadığını araştırmak 
amacı ile bu çalışmayı yaptık. 

MATERYEL VE METOD 
Türkiye Yüksek İhtisas Hastanesi Gastroente

roloji ve Gastroenteroloji Cerrahisi Klinikleri ve An-
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kara Onkoloji Hastanesin'de yatarak tetkik ve tedavi 
gören 40 pankeras kanseri, 20 kronik pankreatitli 60 
olgu çalışmaya alındı. 

Pankreas kanseri tanısı vakaların hepsinde his
tolojik olarak, kronik pankeratitli olgular ise klinik, 
biokimyasal, US, CT, ERCP bulgularına dayanarak 
konuldu. Tümör büyüklüğü ise US, CT ya da ame
liyattaki bulgulara göre ölçüldü. 

CA 19-9 ölçümü için kan örnekleri bir gecelik 
açlığı takiben sabah 10 cm* alındı. Oda sıcaklığında 
3000 devir de çevrilerek serumları ayrıldı ve iki ayrı 
kısım halinde-20 derecede saklandı. 

CA 19-9 ölçümleri için insan serumunda Ca 19-9 
antijen düzeyini enzim immunoassay yöntemi ile öl
çen EIA CA 19-9 kiti kullanıldı. Spektrofotametrik 
ölçümler VITATRON FPS/SPS cihazı ile yapıldı. 

Örnekler oda sıcaklığına getirildikten sonra her 
serum çift olarak çalışıldı. Standart, kontrol ve örne
kler için antikor kaplı EISA tüplerine 100 ul senim 
ve üzerlerine 400 pl monokloııal Anti CA 19-9 ekle
nip 37 derecede 2 saat bekletildi. Sonra 3 ml yıkama 
solüsyon ile her bir tüp 3 kez yakındı ve her bir tüpe 
400 ml ortho-phenylendiamine -2-HC1 eklenip oda 
ısısında 30 dakika bekletildikten sonra İN oksalik 
asit solüsyonundan 1 ml eklenip yavaşça karıştırıldı 
ve optik dansiteler 2 saat içinde okundu. 

Her iki cinsteki normal erişkinlerden alınan se
rumlarda ki Ca 19-9 antijeni düzeylerinin ortalama 
değeri 21.05+ 12.10 U/ml bulundu. Sensitivite ve 
spesifıte değerlendirmelerinde literatür de pankreas 
kanseri için belirtilen 120 U/ml cut-off değeri olarak 
alındı (9). 

İstatistiksel değerlendirmeler "Studeııt's testi" 
ile yapıldı. 

BULGULAR 
1. Pankreas kanserli vakalar 
40 vakanın 12 si kadın (%30), 281 erkek 

(%70)'ti. Yaşları 34-80 yıl arası olup ortalama 
61.2+ 11.594 (Aritmetik ortalama ± SD) yıldı. 

Vakaların 34'ünde tümör pankeras başında, 
6'sında gövde-kuyruk bölümünde, klinik evrelemede 
8 vaka I. evre, 14 vaka II. evre, 18 vaka III. evre idi. 
Tümör çapı 6 vakada 2 cm'den küçük, 6 vakada 2-3 
cm arası, 28 vaka da 3 cm'den büyüktü. 

Serum CA 19-9 düzeyi 34 olguda 120 U/ml'nin 
üzerindeydi . Sensitivite (doğru pozitif) oranı 
% 8 5 ' i d i . Serum CA 19-9 düzey i ortalama 

Tablo 1. Pankreas Kanserli Olgularda Değişik 
Cut-off Değerleri için Sensitivite"1" ve 
Spesifisite + + Oranları 

C A 19-9 Sensitivite Spesifisite 

(U/ml) ( D o ğ r u Pozitif) ( D o ğ r u Negatif) 

37 100 (40/40) 20 (4/20) 

120 85 (34/40) 70 (14/20) 

300 65 (26/40) 80 (16/20) 

1000 20 (8/40) 100 (20/20) 

+ Test pozitif hasta sayıs ı /kanser l i hasta sayısı 

+ + Test negatif hasta sayıs ı /kronik pankreatitli hasta sayıs ı 

527.251 84.4 U/ml olup 8 olguda 1000 U/ml'nın üze
rindeydi. CA 19-9'un değişik Cut-off değerleri için 
sensitivite ve spesifisite oranlan Tablo l'de gösteril
di. 1000 U/ml üzerindeki değerler pankreas kanseri 
için % 100 spesifikti. 

Hastalığın klinik evresi ile serum Ca 19-9 düzeyi 
arasındaki ilişki Tablo 2'de gösterildi. I. evrede va
kaların %50'sinde II. evrede %85.7'sinde, III. 
evrede %100'ünde serum CA 19-9 düzeyi 120 
U/ml'nin üzerindeydi. Ortalama serum CA 19-9 dü
zeyi I. evrede: 105+ 39.72 U / m l , II. evrede 
295.5711129.294 U / m l , I I I . evrede 8 3 1 , 
677 + 410,204. U/ml idi. 

Tümör çapı ile serum CA 19-9 düzeyi arasındaki 
ilişki Tablo 3'de gösterildi. Tümör çapı 2 cm'den 
küçük olguların %33'de, 2 cm'den büyük olguların 
%94'de serum CA 19-9 düzeyi 120 U/ml'nin üzerin
deydi. Ortalama serum CA 19-9 düzeyi 2 cm'den 
küçük tümörlerde 93.3331 39.439 U/ml 2-3 cm arası 
tümörlerde 285.333+ 112.929U/ml, 3 cm 'den büyük 
tümörlerde 631.286+ 433.732 U/ml'dir. 

Tümörün lokalizasyonu ile serum Ca 19-9 dü
zeyi arasındaki ilişki Tablo 4'de gösterildi. Pankreas 
başı tümörlerin %88, gövde-kuyruk tümörlerinin 
%50'sinde CA 19-9 120 U/ml'nin üzerindeydi. 

Tümörün ileri klinik evrelerinde ve büyük çaplı 
tümörlerde ortalama CA 19-9 düzeyi erken evreli ve 
küçük tümörlerden istatistiksel olarak anlamlı 
şekilde yüksekti (p<0.001). 

2. Kronik Pankreatitli Vakalar 
20 vakanın 8'i kadın (%40) 12 si erkek (% 60)'ti. 

Yaşları 21-70 yıl arası olup ortalama 461 12.482 yıl
dı. 5 olguda psödoksit, 2 vakada ek olarak pankeras 
kanalında çok sayıda taş vardı. 2 vakada pankreas 
başı heterojen olarak büyük olup safra yollarına ba
skı yapmaktaydı. 

Kronik pankreatitli 20 vakanın 14'de serum CA 
19-9düzeyi 120 U/ml'nin altındaydı. Spesifisite ora-
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Tablo 2. Tümörün Klinik Evresi ile Serum CA 19-9 Düzeyi Arasındaki İlişki 

T ü m ö r ü n S e r u m C A 19-9 D ü z e y i ( U / m l ) 
K l i n i k E v r e s i n < 120 121-1000 > 1001 O r t a l a m a Scnsi t iv i te % 

I 8 4 4 105+ 39.72 50 

11 14 2 12 295.571 ± 129.294 85.7 

111 18 _ 10 8 831.667 ± 4 1 0 . 2 0 4 100 

1 u t :¡un'¡ 4 o 6 - i / e 85 

Tablo 3. Tümörün Büyüklüğü ile Serum CA 19-9 Düzeyi Arasındaki İlişki 

T ü m ö r ü n S e r u m C A 19-9 D ü z e y i ( U / m l ) 

B ü y ü k l ü ğ ü (cm) n < 120 121-1000 2:1001 O r t a l a m a Scnsi t iv i te % 

< 2 cm 6 4 2 93.333 ± 3 9 . 4 3 9 33 

2-3 6 6 2 S 5 . 3 3 3 ± 112.929 100 

> 3 28 2 18 8 631.286 ± 4 3 3 . 7 3 2 92.85 
T o p l a m 40 6 26 8 

Tablo 4. Tümörün Lokalizasyonu ile Serum CA 19-9 Düzeyi Arasındaki İlişki 

T ü m ö r ü n S e r u m C A 19-9 D ü z e y i ( U / m ! ) 

L o k a l ı z a s v o n u n < 120 121-1000 > 1001 O r t a l a m a 

f laş 34 4 24 

G ö v d e - k u y n ı k 6 2 2 

nı %70'di. Senim CA 19-9 düzeyi ortalama 155 
± 125.25 U/ml idi. Vakaların özelliklerine göre se
nim CA 19-9 düzeylerinin dağılımı Tablo 5'te göste
rildi. Senim Ca 19-9 düzeyi 120 U/ml'nin üzerinde 
olan 6 vakadan ikisinde pankeras kanalında taş ve 
psödökist, ikisinde de pankreas başında heterojen 
büyüme vardı. Pankreas kanserli vakaların ortalama 
Ca 19 9 düzeyi pankreatitli vakalardan istatistiksel 
olarak anlamlı şekilde yüksekti (p<0.001). 

TARTIŞMA 
Pankeras kanseri tanısı için kullanılan yöntemler 

invaziv ve pahalıdır. Bu nedenle invaziv olmayan 
ucuz ve çabuk sonuç veren tümör belirleyiciler ile 
ilgili çalışmalar yoğun bir şekilde yapılmakta ve 
araştınrıacılar tümöre ve organa spesifik tümör be
lirleyicileri bulmak için yoğun çaba sarfetmektedir-
ler. Ancak bugüne kadar organa ve tümöre spesifik 
bir tümör belirleyici bulanabilmiş değildir. Karsino-
embriyonik antijen ve alfa-fetoprotein bir çok gast-
rointestinal sistem (GIS) tümöründe yükselmektedir 
(11). 1979*da CA 19-9 un bulunması ve daha sonra 

Sensi t iv i te % 

6 491.882 ±416.241 88 

2 537.3331 484.592 66 

yapılan çalışmalar bu antijenin GIS'in epitelial kö
kenli kanserlerinde %20-70 sensitiv olmakla birlikte 
(11,12); pankreas ve safra sistemi kanserlerinde sen-
sitivitenin %80- 100'e yükseldiğini göstermiştir 
(8,9,13,14). Pankeras kanserinde serum CA 19-9 dü
zeyi miktar olarakda çok yükselmekte ve 1000 
U/ml'nin üzerindeki değerler pankreas kanseri için 
spesifik sayılmaktadır (8). CA 19-9 safra sisteminde 
tıkanıklık yapan benign pankeras ve safra sistemi 
hastalıklarında da yükselmekte, ancak ne sensitivite 
ne de miktar olarak hiçbir zaman pankeras kanserin-
deki oranları bulmamaktadır (13,14). Çalışmamızda 
pankreas kanseri için CA 19-9'un sensitivitesi %85 
(cut-off 120 U/ml için) ve 1000 U/ml üzerindeki 
değerler pankeras kanseri için spesifik bulundu. 
Steinberg tarafından 1990'da yayınlanan bir derle
mede 1040 pankreas kanseri, 3282 pankreatitli has
tayı içeren hasta topluluğunda CA 19 9'un Cut-off 
değeri 1000 U/ml alındığında ssensitivite %41, spesi-
fisite %99.8'dir. Aynı cut-off değerinde Jalanko ve 
Pleskow sensitivite ve spesifîteyi sırası ile 9i 64, 
%100; %39, %100 olarak bulmuşlardır (11,15). 
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Tablo S. Kronik Pankreatitli V a k a l a r ı n Özelliklerine Göre Serum C A 19-9 Düzeyi 

Kronik pankreatitli Serum CA 19-9 D ü z e y i (U/ml) 

vakalar ın özel l ikleri n < 1-20 121-1000 > 1000 Ortalama Sensitivite % 

Pankreas baş ında heterojen b ü y ü m e 2 

Pankreas kanal ında t a ş - F p s ö d o k i s t 2 

P s ö d o k i s t 2 2 

Kornplikasyonsuz 14 12 

Toplam 20 14 

Steinberg'in derlemesinde pankreas kanalaında taş 
ve pankeras dokusunda büyüme görülen pankreatitli 
vakalarda CA 19-9 miktarının daha fazal arttırdığı 
bildirlimketedir (8). Bizim çalışmamızda kronik 
pankreatit grubunda en yüksek serum CA 19-9 dü
zeyi pankreas kanalında taş ve pankreas başında 
heterojen büyüme olan dört olguda bulundu. 

Tümörün büyüklüğü, rezektabilitesi, klinik evre
si ve lokalizasyonu ile CA 19-9'un sensitivitesi ara
sındaki ilişki çalışmalarda araştırılmıştır (8,16,17). 
Steinberg'in derlemesinde sensitivite 2 cm'den kü
çük tümörlerde %0, 2-3 cm arasında %53,3 cm'den 
büyüklerde %72; pankeras başında lokalize olanlar
da %72; gövde-kuyruk lokalizasyonlu tümörlerde 
%74; rezeke edilebilen tümörlerde %67, rezeke edi
lemeyen tümörlerde %87'dir. Rezektabl tümörlerin 
%6.8'inde, rezeksiyona uygun olmayan tümörlerin 
%35'inde serum CA 19-9 düzeyi 1000 U/ml'nin üze
rinde bulunmuştur. Tümörün ileri klinik evrelerinde 
CA 19-9'un sensitivite ve miktarı artmaktadır. Staab 
evre III'de sensitiviteyi %88, Safı ortalama serum 
CA 19-9 düzeyini evre I'de 50 U/ml, evre Il'de, 120 
U/ml, evre IlI'de 505 U/ml bulmuşlardır (9,12). Biz 
de çalışmamız da literatür ile uyumlu sonuçlar elde 
ettik. Tümörün ileri klinik evrelerinde ve büyük tü
mörlerde CA 19-9'un hem sensiti vitesi hem de se
rum düzeyi daha yüksekti. 

Rezeke edilebilen vakalarda cerrahi sonrası dö
nemde CA 19-9 bir takip parametresi olarak kulla
nılmakta ve görüntüleme yöntemlerinden ortalama 
iki ay önce yükselmeye başlamaktadır (18). 

Sonuç olarak küçük tümörler ve erken evrede 
CA 19-9 sensitivitesi düşük olduğu için asemptoma-
tik populasyon için trama testi olarak kullanılmaz. 
Pankreas kanserlerini benign pankreas hastalıkla
rından ayırdetmede 1000 U/ml üzerindeki değerler 
%100 spesifiktir. Pankeras kanserlerinde sensitivite 
(cut-off 120 U/ml alındığında) ve serum CA 19-9 
düzeyi pankreatitlerden anlamlı şekilde yüksektir. 

2 

2 

2 

6 - 155 ± 1 2 5 . 2 5 30 
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