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ABSTRACT

Introduction: Carbohydrate antigen (CA 19-9) is a tumor marker that had been used for many types of
cancer, and especially for gastrointestinal system. Studies directed for the diagnostic significance of CA 19-9
levels have been reported, under the light of high serum levels reported in some sporadic cases in urothelial
cancers also. We evaluated the serum CA 19-9 levels of the patients with bladder tumor by comparing the
characteristics of the disease in this study.

Materials and Methods: Fifty-seven patients who were diagnosed with bladder tumor between June 2001
and May 2004, and 20 patients who applied with hematuria and no malign tumors were found and received
various treatments directed to prostate hyperplasia were recruited in the study. Patients with bladder tumor
were studies in two groups, namely, superficial and invasive. Patients were grouped according to stage
(superficial and invasive), grade (Grade I-II and Grade III), number of tumor foci (single or multiple foci), size
of the tumor (>3 ¢m and <3 cm), and whether or not there were recurrences, and levels of serum CA 19-9 were
examined. The limit value for CA 19-9 was taken as 37 U/ml. Intra-group comparisons were performed for all
the groups and the two groups with and without bladder tumor were compared according to CA 19-9 levels
with independent t-test. Values of P<(0.05 were taken as significant statistically.

Results: Twenty of the total 77 patients (22%) consisted the control group with benign pathologies.
Twenty-two (35%) of the 57 patients with bladder tumors were in invasive stage (pT2 and higher stages), and
35 (65%) were in superficial (pTa and pT1) stages. The average age of the group with tumors was 64.35+6.28
years. The average age of the group applying to urology department with hematuria was found to be
62.34110.9 years. There was no difference between the groups in terms of average age (p>0.05). Average follow
up time of these patients was 10.1 months. While the serum CA 19-9 levels were found over the limit value in
none of the patients in the control group, it was found to be positive in 10 (17.5%) of the patients with bladder
tumor. 14 patients with tumor recurrence had higher CA 19-9 value than the patients with no recurrence
disease (p=0.01).

Conclusion: A tumor marker with suitable characteristics in terms of the diagnosis and follow-up of the
bladder tumor is required. Our data indicate that CA 19-9 can be an indicator concerning the existence of the
tumor; however, it has no adequate prognostic value when the known risk factors are considered. However,
larger series and longer follow up time are required, especially for the analysis of the risk factors.
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OZET

Karbohidrat Antijen 19-9’un (CA 19-9) 6zellikle gastrointestinal sistem tiimorleri basta olmak tizere, g¢esitli
timorlerde bir belirleyici olarak kullanildigi bilinmektedir. Son yillarda tek tiik olgularda yiiksek seviyelerinin
bildirilmesinden sonra, iiriner sistem tiimorleri i¢in de serum CA 19-9 diizeylerinin tanisal Onemine yonelik
caligmalar bildirilmistir. Biz c¢alismamizda, mesane timorii tanisiyla izledigimiz hastalarin serum CA 19-9
diizeylerini hastalik 6zelliklerine gore karsilastirdik.

Haziran 2001 ve Mayis 2004 tarihleri arasinda, mesane tiimorii tanisi alan 57 hasta ve hematiiri sikayeti ile
bagvurup malin patoloji saptanmayan benin prostat hiperplazili (BPH) 20 hasta ¢alismaya alindi. Mesane tiimorli
hastalar ylizeyel ve invaziv olarak iki grupta incelendi. Hastalar, evre, grade, odak sayist, tiimdr biiytikliikleri ve niiks
yoniinden gruplandirilarak CA 19-9 diizeylerine bakildi ve sinir deger 37 U/ml kabul edildi. Tiim gruplar kendi i¢inde
ve mesane tiimorii olan ve olmayan iki grup, CA 19-9 diizeyleri yoniinden independent #-testi kullanilarak
karsilastirildi. p<0.05 degerleri anlamli kabul edildi.

Calismaya alman 77 hastanin 20’si (%22) benin patolojiye sahip hematiirili kontrol grubuydu. Mesane timorii
saptanan 57 hastanin, 22’si (%35) invaziv (pT2 ve daha yiiksek evrede), 35’1 (%65) yiizeyel evredeydi. Timor
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grubunun ve kontrol grubunun yas ortalamalari sirastyla 64,35+6,28 ve 62,34+10,9 idi ve aralarinda istatistiksel fark
yoktu. Timorlii grupta ortalama serum CA 19-9 diizeyleri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek bulundu (p=0,03) Risk faktorleri agisindan tiimér boyutu >3 c¢m olan hastalarda serum CA 19-9 pozitifligi
anlamli derecede yiiksek bulundu (p=0,02). Niiks saptanan 14 hastada (%24,5), CA 19-9 serum diizeyleri anlaml

diizeylerde yiiksek bulundu (p=0,01).

Bizim verilerimiz, CA 19-9’un, timor varligiyla ilgili olarak bir gdsterge olabilecegini diisiindiirmektedir.
Tiimor biiyiikligi ve niiks gelisimi yoniinden prognostik degeri oldugu yoniindeki bulgularimiza ragmen, kisa takip
siiresine sahip oldugumuz gbz 6niine alinirsa, risk faktorlerinin analizi i¢in daha genis serilere ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Mesane Tiimorii, CA 19-9, timér belirleyiciler

GIRIS

Mesane tiimorlerinin tanisinda altin standart
sistoskopidir. Ancak bu islemin olumsuz yonii in-
vaziv olmasidir'. Halen mesane tiimérlerinin tan,
takip ve hastaligin seyrini belirlemek amaciyla kul-
lanisht bir timor belirleyicisine ihtiyag duyulmak-
tadir. Hibridoma teknolojisinin gelismesi ve mono-
klonal antikorlarin hazirlanmasi ile yeni tiimor be-
lirleyicisi antijenlerinin tespiti artmistir >,

Karbohidrat Antijen 19-9 (CA 19-9) ilk kez
Koprowski ve arkadaglar tarafindan gastrointesti-
nal ve pankreatik tiimorler icin bir belirleyici ola-
rak sunulmustur’. Bir tiimér belirleyicisi olarak
iirotelyal kanserlerdeki 6nemi lizerine ilk ¢alisma
1987 yilinda Abel ve arkadaslari tarafindan bildi-
rilmistir®.

CA 19-9 monoklonal antikor olarak insan ko-
lonik kanser hiicreleri ile bagisiklik kazanmis fare
dalagmin hibridizasyonu ile {iiretilir ve siyalilated
lakto-N-fukopentaoz II olarak bilinir. CA 19-9 Le-
wis kan grubu ile iliskili bir oligosakkariddir’.

Son yillarda CA 19-9’un yiiksek serum sevi-
yelerinin tek tliik olgularda bildirilmesinin ardin-
dan, irolojik tiimorlerdeki tanisal ve hastaligin
seyri acisindan degeri iizerine ¢aligmalar bildiril-
mistir®. Biz de ¢alismamizda, mesane timorii ta-
nistyla izledigimiz hastalarda, risk faktorlerine go-
re degisimini ve prognostik degerinin olup olama-
yacagini aragtirmak {iizere, serum CA 19-9 diizey-
lerini karsilastirdik.

GEREC ve YONTEM

Haziran 2001 ile May1s 2004 tarihleri arasin-
da hematiiri sikayeti ile bagvuran ve yapilan sistos-
kopilerinde mesane tiimorii tespit edilen 57 hasta
calismaya alindi. Kontrol grubu olarak da hematiiri
nedeniyle bagvuran ancak, yapilan {ist {iriner sis-
tem incelemelerinde ve sistoskopilerinde tirotelyal
timor saptanmayan ve benin prostat hiperplazisine

yonelik tedaviler uygulanan 20 hasta g¢alismaya
alind1.

Tiim hastalarin ameliyat 6ncesi donemde se-
rum CA 19-9 degerleri Axsym system (Ab-
bott,USA) kiti kullanilarak 6lgiildii. Serumda CA
19-9 pozitifligi i¢in sinir degeri olarak literatiirle
uyumlu olarak 37 U/ml kabul edildi*’. Mesane tii-
morii saptanan hastalara yiizeyel ve invaziv olma-
larina gore tedavi segenekleri uygulandi.

Invaziv mesane tiimérii saptanan hastalarin
cerrahi sonrasinda ilk 2 yilda 3’er aylik araliklarla
daha sonra ise 6’sar aylik araliklarla takip edilmesi
planlandi. Hastalar takiplerde; Intravendz piyelo-
grafi (IVP) veya Tomografi, Ultrasonografi, serum
kreatinin, tre, elektrolitler, arter kan gazi ve fizik
muayene ile kontrol edildi.

Yiizeyel mesane tiimorii saptanan hastalar ise
transiiretral timor rezeksiyonu yapildiktan sonra
risk faktorlerine gore intravezikal immiinoterapi,
kemoterapi veya izlem protokollerine alindi. Has-
talar ilk iki y1l 3’er ay, daha sonra 6 ayda bir sis-
toskopik kontrollere ¢agrildi.

Prognostik kriterler olarak; timor evresi, tii-
moriin farklilasma derecesi (grade), tiimor boyutu,
odak sayis1 ve tiimoriin primer/sekonder olusu goz
onilinde tutularak farkli gruplar olusturuldu. Tiim
gruplar kendi i¢inde ve mesane tiimorii olan ve ol-
mayan iki grup, CA 19-9 diizeyleri yoniinden inde-
pendent t-testi kullanilarak karsilastirildi. p<0.05
degerleri anlaml1 kabul edildi.

BULGULAR

Mesane tiimorii tespit edilen hastalarin 51 ta-
nesi (%89) erkek, 6 tanesi (%11) kadindi. Timor
grubunun ve benin patolojiye sahip hastalarin yas
ortalamalar1 sirastyla 64,35+6,28 ve 62,34+10,9
bulundu, gruplar arasinda fark yoktu (p>0.05).
Mesane tiimdrii saptanan 57 hastanin, 22°si (%35)
invaziv, 35’1 (%65) yiizeyel evredeydi. Hastalarin
ortalama takip siiresi 10,1 ay ( 1-24 ay arasi) idi.
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Bulgularimiza gdre, mesane timorii bulunan
57 hastada ortalama serum CA 19-9 diizeyi
20,86+20,55 U/ml iken, mesane tiimorii bulunma-
yip benin patolojiye sahip kontrol grubunda ise
11,31+£10,39 U/ml diizeylerini saptadik. Mesane
tiimori olan grup ile kontrol grubu arasindaki bu
fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.03).
Ayrica mesane tiimorii bulunan grupta CA 19-9
pozitifligi (sinir deger; 37 U/ml) 10 hastada (%
17.5) tespit edilmistir. Benin patoloji bulunan
kontrol grubunda ise higbir hastada pozitif deger
bulunamamistir. Timdr grubu ve kontrol grubunun
CA 19-9 diizeyleri Tablo 1’de gosterilmistir.

Risk faktorlerini kendi icerisinde serum CA
19-9 diizeyleri acisindan karsilastirdigimizda ise
sadece tiimor biuylkligli yoniinden istatistiksel
fark oldugunu goézledik (p=0.02). Bu grupta <3 cm
timor varken higbir hastada pozitif serum CA 19-9
diizeyi saptanmazken, >3 cm tiimorlerde %24 .4
oraninda CA 19-9 pozitifligi saptanmistir. Risk
faktorlerine gore serum CA 19-9 diizeyleri ve po-
zitiflik oranlar1 Tablo 1°de gdsterilmektedir.

Takip edilen 57 hastanin 14 tanesinde niiks
saptand1. Niiks saptanan 14 hastanin ortalama se-
rum CA 19-9 diizeyi 46,37+60,25 U/ml iken, niiks
saptanmayan grupta bu deger 18,67+19,41 U/ml
idi. Bu fark istatistiksel olarak anlaml1 bulundu (p=
0,01). Serum CA 19-9 >37 U/ml saptanan 10 has-
tanin 5 (%50) tanesinde niiks saptanirken, <37 U/
ml olan 47 hastanin 9’unda (%19) takiplerde niiks

saptandi. Niiks gelisiminin serum CA 19-9 diizey-
leri ile iliskisi Tablo 2’de gosterilmistir. Niiks sap-
tanan bu hastalarin 8 tanesi yiizeyel, 6 hasta ise in-
vaziv grupda idi. Lokal niikks saptanan hastalarin
ortalama serum CA 19-9 diizeyi 34,92428,71 U/ml
iken, metastaz saptanan hastalarda ise bu deger
61,64+88,28 U/ml idi. Bu farklilik anlamli bulun-
mad1 (p=0.4).

Invaziv mesane timérii saptanan 22 hastanin
15 tanesine radikal sistektomi uygulanirken, 1 has-
tanin tiimori tek odakli ve mesane kubbesine loka-
lize oldugu i¢in parsiyel sistektomi uygulandi. Di-
ger bir hastaya ise eksplorasyonda tiimdr tiim pel-
visi invaze ettigi i¢in iki tarafli iireterokuteneosto-
mi uygulanarak adjuvan kemoterapi ve radyoterapi
uygulandi. Geriye kalan 5 hastadan 4 tanesinin
yliksek komorbiditesi, 1 hastanin da cerrahi tedavi-
yi kabul etmemesi nedeniyle kemoterapi ve/veya
radyoterapi protokollerine alind1.

Yiizeyel mesane tiimorii saptanan hastalar ise
transiiretral tiimor rezeksiyonu yapildiktan sonra
risk faktorlerine gore intravezikal immiinoterapi,
kemoterapi veya izlem protokollerine alindi. Bu
hastalarin 12 tanesine 6 haftalik intravezikal BCG
instilasyonu uygulanirken, 5 hastaya 6 haftalik int-
ravezikal mitomisin C, 3 hastaya da ameliyat son-
rast erken donemde intravezikal epirubicin uygula-
masi yapildi. Diger hastalar sadece izlem protoko-
liine alindi. Tlim hastalar ilk iki y1l 3’er aylik, daha
sonra 6 ayda bir sistoskopik kontrollere ¢agrildi.

.. | CA 19-9 pozitifligi
Risk Faktorleri sayi | €A (li;i::;‘;‘i‘s‘:)“)zey‘ (%) (>37 U/ml)
° . Pozitif | Negatif
Mesane timori 57 20,86+£20,55** 17,5 82,5
Kontrol grubu 20 11,31+£10,39** 0 100
: Yiizeyel (Tave T1) | 35 15,65+12,02 11,8 88,2
vre -
Invaziv (T2 ve iistii) 22 29,30+27,95 26,1 73,9
Gr I-11 34 18,14+15,78 14,7 85,3
Grade
GrIII 23 25,27426,39 21,7 78,3
o | <8Bcem 26 17,81+15,86 0 100*
Timor Biiyikligi
>3 cm 31 22,83+23,90 24,4 75,6%
Tek 17 + 11,8 88,2
Odak Sayisi © 19,74%16,99
Cok 40 20,83+22,11 20,0 80,0
Primer 47 20,04+20,29 17 83
Sekonder 10 22,63+22,68 20 30

Tablo 1. Mesane timorii varligi ve risk gruplarina gore hasta dagilimlari (*: p=0.02; **: p=0.03).
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Savi | % CA 19-9 serum diizeyi CA 19-9 pozitif (%) CA 19-9 negatif (%)
e (ortalamazSD) (>37 U/ml) (<37 U/ml)
Niksvar | 14 | 24,6 46,37+60,25* 35,7 64,3
Niks yok | 43 | 75,4 18,67+19,41% 11,6 88,4

Tablo 2. Takip sirasinda niiks gelisiminin serum CA 19-9 diizeyleri ile iliskisi (*: p=0.01).

TARTISMA

Mesane timoriiniin tan1 ve takibinde altin
standart sistoskopi ve beraberinde idrarin sitolojik
incelemesidir. Ancak fleksibl sistoskopi kullanilsa
bile yapilan sistoskopi islemi invaziv bir islemdir.
Bu islem hastalarin %16’sindan fazlasinda tiriner
trakt infeksiyonu ve diziiri gibi rahatsizliklara ne-
den olmaktadir ve maliyeti yiiksektir'®. Ozellikle
karsinoma in situ gibi lezyonlarda sensitivitesi
azalmaktadir. Bununla birlikte {iriner sitoloji yiik-
sek gradeli lezyonlarin saptanmasinda son derece
degerli bir aragtir. Karsinoma in situ ve grade 3 tii-
morlerde ki sensitivitesi %90’1n ustiindedir. Ancak
diisiik grade ve diisiik evreli hastalikta bunun da
spesifite ve sensitivitesi diismektedir''. Urotelyal
timorler i¢in; BHCG, CEA, CA 19-9, CA 125,
BTA, NMP22 ve TPA gibi bir¢ok tiimér belirleyi-
ci kullanilmistir'>". Bunlarin bir kismu serum 6r-
neklerinde galisilirken, bir kismui idrarda calisil-
maktadir. Bazi tiimér belirleyicilerin, hastaligin
klinik gidisi ve tedaviye cevabi ile iliskili oldugu
gosterilmistir, ancak bunlarin ¢ok azi tirotelyal tii-
morlerin takibinde ve tanisinda rutin olarak kulla-
nighidir. Glinimiizde ¢alisilan belirleyicilerden hig
biri sistoskopinin yerini alamamistir ve sitoloji ha-
len yiiksek gradeli hastalikta veya karsinoma in si-
tuda altin standart tan1 aract olmaya devam etmek-
tedir'.

Urogenital sistemin tiimorlerinde de uygun
ozelliklere sahip, tekrarlanabilen, gilivenilir, ucuz,
invaziv olmayan tiimdr belirleyicileri iizerinde ¢a-
lismalar devam etmektedir. Mesane tiimorii igin bu
ihtiyaca yonelik olarak CA 19-9’un serum ve idrar
diizeylerine bakilarak yapilan gesitli caligmalar bil-
dirilmis ve bir ¢ogunda dzellikle prognostik degeri
vurgulanmugtir’.

CA 19-9, yapisal olarak siyalik asid ile Lea
antijenin kombinasyonu olan sialyl-lewis a antijeni
olarak kan grubu karbohidrati olarak bilinmektedir.
Ozellikle pankreatik tiimorler olmak {izere, gastro-
intestinal sistem tiimorlerinin tan1 ve takibinde bu
belirleyici rutin olarak kullanilmakta ve yiiksek dii-
zeylerde pozitif oranlar bildirilmektedir *.

CA 19-9’un serum diizeylerinin iirotelial ti-
morlerde kullanilmasi {izerine ilk ¢alisma Abel ve
arkadaslar tarafindan yapilmistir*. Bu seride, me-
sane tlimorlii 20 hastanin %40°1inda CA 19-9 pozi-
tifligi (smir deger 37 U/ml) bildirilmistir. Daha
sonra birgok sporadik olguda; histolojik olarak
urakal adenokanserde'’, mesanenin kiigiik hiicreli
ve degisici epitel hiicreli timérlerinde'® ve mesa-
nenin yiiziik hiicreli adenokanserinde'’ serum CA
19-9 yiiksekligi bildirilmistir.

Bizim verilerimiz; CA 19-9’un serum diizey-
lerinin mesane timdrii bulunan hastalarda belirli
oranda pozitif bulunmasina ragmen (%17.5), benin
prostat hiperplazisine eslik eden hematiirinin bu-
lundugu grupta higbir hastada pozitif deger bulun-
mamasi goz oniine alinirsa, tanisal degerinin oldu-
gunu destekler niteliktedir. iki grup arasinda serum
CA 19-9 pozitifligi agisindan istatistiksel anlamli-
lik mevcuttur. Ancak; Kurokawa ve arkadaglar se-
rum CA 19-9 pozitifligi yoniinden, benin hastalik
bulunan kontrol grubuyla mesane tiimorii (%13.8)
ve piyeloiireteral kanserler (%57.1) arasinda an-
laml bir fark olmadigint bildirmislerdir®. ishii ise
CA 19-9’un serum diizeylerinin, bizim ¢alismami-
za benzer sekilde, iiriner karsinomlarda anlamli de-
recelerde arttigini bildirmistir. Kontrol grubunda %
0 olan CA 19-9 pozitifligini, timorli grupta %51
olarak bulmustur®,

CA 19-9’un tanisal degerinin yani sira hastali-
gin seyri acisindan 6nemi de degerlendirilmistir.
Biz de calismamizda hastalar1 hastaligin seyri iize-
rinde etkin faktorlerine gore; evre, grade, timor
bliylikligii, odak sayist ve tiimoriin primer veya
sekonder olusu agisindan farkli gruplara ayirarak
bu gruplart kendi i¢inde karsilastirdik. Sadece tii-
mor biyiikliigl acisindan serum diizeylerinde test
pozitifligi yoniinden anlamli farkliliklar gozledik.
Bu grupta <3 cm tiimorlerinin higbirinde test pozi-
tif degilken, >3 cm tiimorlerde %24.4 oraninda po-
zitif degerler gozledik. Diger risk faktorlerinin ta-
maminda, risk arttik¢a pozitiflik oranlari artmig an-
cak istatistiksel anlamlilik bulunamamisgtir. Bunun-
la beraber; Kurokawa ve arkadaslar1 43 vakalik se-
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rilerinde timor boyutu, evresi ve tiimoriin farkli-
lasma derecesi (grade) yoniinden korelasyon bu-
lunmadigini rapor etmislerdir®. ishii ve arkadaslar
ise 64 vakalik ¢alismalarinda yiiksek evreli timor-
lerde daha yiiksek serum CA 19-9 degerleri bildir-
misler ve timdr bilyiikligi ile serum diizeyleri
arasinda korelasyon oldugunu da gostermislerdir®.

Sashide ve arkadagslar1 164 vakalik ve yalniz-
ca prognostik degerleri yoniinden karsilagtirma
yaptiklar1 serilerinde serum CA 19-9 diizeyleri yo-
niinden gruplar arasinda anlamli farkliliklar bildi-
rirken, test pozitifligi yoniindense yalnizca metas-
taz varlig1 agisindan anlamli farklilik gosterebil-
mislerdir’.

Bizim hasta serimizde ortalama 10,1 aylik ta-
kip periyodunda niiks gelisen 14 hastanin ortalama
serum CA 19-9 diizeyleri, niiks gelismeyen hasta-
lara gore anlamli derecede yiiksek bulundu. Bu da
serum CA 19-9’un yiiksek diizeylerinin niiks geli-
simini tahmin etmede kullanilabilecegini diisiin-
diirmektedir. Sashide ve arkadaslari serilerinde,
136 hastayr ortalama 40 ay takip etmisler ve se-
rum CA 19-9 pozitifligi bulunan grupta anlaml
derecede prognozun daha kétii oldugunu bildirmis-
lerdir. Testin pozitif oldugu grupta %55.9, negatif
oldugu grupta ise %85.9’luk 5 yillik sag kalim
oranlar1 bildirmislerdir’. Ancak bizim hasta sayi-
mizin az olmasi ve ortalama takip siiresinin nispe-
ten kisa olmasi serum CA 19-9’un hastaligin seyri
acisindan degeri hakkinda kesin bir yargida bulun-
mamizi engellemektedir. Takip siiresinin uzatila-
rak yasam siiresi yoniinden yeni ¢alismalarin yapil-
mas1 gerekliligi de ortadadir. Elde edilen ortala-
malardaki yiiksek standart deviasyon degerleri de
g6z Oniine alindiginda, diisiik goriinen test giiveni-
lirliginin, olgu sayisina bagl olarak yiikseltilebile-
cegi kanaatindeyiz.

Serum CA 19-9 diizeylerinin tiimér biyiiklii-
gii ve niiks gelisimi yoniinden hastaligin seyri agi-
sindan degeri oldugunu gostermistir. Bununla bir-
likte, kisa takip siiresine sahip oldugumuz goz
Oniine alinirsa, risk faktorlerinin analizi i¢in daha
genis serilere ve literatiirde bildirilen sinir degerin
tirotelyal tiimoérler i¢in yeniden sorgulanmasina ih-
tiya¢ olabilir. Ancak benin hastalik esliginde he-
matiiri ile bagvuran hastalarda hi¢ pozitif deger ol-
mamasina ragmen, mesane timorii varliginda tes-
tin pozitif bulunmasi, tanisal degeri ve timor varli-
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giyla ilgili olarak bir gosterge olabilecegini diisiin-
diirmektedir.
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MESANE TUMORUNDE CA 19-9 DUZEYLERI
(CA 19-9 Levels in Bladder Tumor)

YORUM

Kanser olgularinda tani konulmasini %100 giivenilirlikte saglarken hastaliin evresi ve hastanin hastaligin
seyri konularinda 6nemli bilgiler saglayabilecek tiimor belirleyicilerin tanimlanmasi hekimler i¢in bilyiik 6nem
tagimaktadir. Bu amaca yonelik ¢alismalarin basariya ulagsmasi ise ancak gegerli bir hipotez ve gii¢lii bir ¢aligma
tasarimi ile miimkiin olabilecektir. Aksi taktirde elde edilen sonuglarin bilimsel ortamda arkasi gelmeyen iyi
niyetli ¢abalardan Gteye gegmesi olasi degildir.

Literatiirde mesane tiimori olgularinda serum karbonhidrat antijeni 19-9 (CA 19-9) diizeyinin tanisal ve
prognostik roliiniin arastirildig1 degisik calismalar bulunmaktadir. Ulkemizde gergeklestirilen bu ¢alisma da dahil
olmak iizere bugiine kadar gergeklestirilen tim galismalarda ulasilan sonug ne yazik ki serum CA 19-9 diizeyinin
yakin yada uzak gelecekte iiroloji pratiginde dnemli bir rol oynayabilecegi beklentisini karsilamaktan uzaktir. Bu
yetersizligin nedenleri birkag baglik altinda toplanabilir.

Calismalarda da gosterildigi gibi tiimor hastalarinin serum CA 19-9 diizeyleri kontrol grubunu olusturan
kigilerde elde edilen degerlerle karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik ortaya ¢ikmaktadir.
Bununla beraber, tiimor hastalarinda pozitif serum CA 19-9 diizeyi tanimlamast i¢in 37U/ml esik degeri
kullanildiginda tiimor belirleyicinin giicii ortadan kalkmaktadir. Serum CA 19-9 i¢in esik degerin 37U/ml olarak
alindig1 bu calismada da belirleyici sadece %17.5 olguda tanisal anlamda yol gosterici olabilmektedir.

Mesane tiimdrlerinde hastalarin prognozunu 6ngérmede ve hatta yiizeyel tiimorlerde adjuvant intravezikal
tedavinin gerekliligini belirlemede kullanilan baslica gostergeler tiimoriin derecesi, evresi, boyutu, timor sayist
ve timor niiksiidiir. Gegerliligi giincel {iroloji kilavuzlarinca da kabul edilen bu gostergelerle serum CA 19-9
diizeyi arasindaki iligskiye bakildiginda son derece carpici sonuglarin ortaya ¢iktig1 goriilecektir.

Calismada ortaya konulan serum CA 19-9 diizeyinin tiimoriin invazif dogasindan olumsuz etkilendigi
bulgusu literatiirde de gosterilmistir. Mesane tiimorii drnekleri CA 19-9 boyamas: yapilarak incelendiginde
yiiksek dereceli ve invazif 6zellige sahip tiimérlerde boyanma daha az olmaktadir'. Bu asamada serum CA 19-9
diizeyi ile tiimor derecesi ve evresinde negatif bir iligkiden sz edilebilirse de, bu durumda 37U/ml esik degerin
yetersizligi bir defa daha giindeme gelecektir. Ciinkii derece I-II tiimorlerle derece III tiimorler ve Ta-T1
tiimdrlerle T2< tiimorler karsilastirildiklarinda bu esik degerin istatistiksel olarak anlam tasimadig1 saptanmustir.

Mesane tiimérleri i¢in dnemli bir diger prognostik belirleyici ise timdr boyutudur. Calismada serum CA
19-9 diizeyi ve tiimor boyutu arasindaki iligkinin istatistiksel olarak anlamli oldugu belirlenmistir. Bu sonuca
gore, tlimor boyutu 3cm< olan sadece %?24.4 hastada belirleyicinin 37U/ml olan esik degeri asarak pozitif
konuma gectigi goriilmektedir. Bu durumda, timor boyutu <3 cm olan %75.6 olguda belirleyici islevsiz
kalacaktir. Kabaca her dort hastadan sadece birisi i¢in gecerli olabilecek bir esik degerin tiim hastalara
uygulanabilir hastaligin seyri agisindan gosterge olarak kullanilmasi kabul edilebilir olmaktan uzaktir.

Timor niiksiiniin mesane tiimorlerinin dogal seyri iizerindeki olumsuz etkileri hastalarin prognozunu
belirlemede mutlaka dikkate alinmalidir. Ne yazik ki bu konuda da 37U/ml esik deger yetersiz kalmaktadir.
Caligma verilerine gore birincil ve ikincil mesane tiimoriine sahip hastalar arasinda bu esik deger kullanildiginda
istatistiksel bir farklilik yakalanamamaktadir.

Calismada belirleyicinin olast timor niikslinii ongdérme giicii de sorgulanmustir. Verilere gore izlem
sirasinda niiks saptanan %35.7 olguda 37U/ml esik degeri asilmaktadir. Ancak yine ¢alisma bulgularina gore
izlem siiresince niiks saptanmayan %11.6 hastada da esik deger gecgilmektedir. Elde edilen sonuglar bir defa
daha, kullanilan esik degerin gegerli olmaktan ne kadar uzak oldugunu gozler oniine sermektedir. Mesane timorii
tanist koyma asamasinda sadece %17.5 olguda pozitif olan bir esik deger niiks Ongoriisiinde %11.6 oraninda
hatal1 sonug ortaya koyuyorsa bu degerin giivenilir ve gegerli oldugunu kabul etmek ¢ok iyi niyetli bir yorum
olacaktir.

Bu karmasik durumlarin ¢éziimiine hizmet edebilecek bir ¢ikis noktasi 6zellikle radikal sistektomi yapilan
hastalarin cerrahi sonrasit CA 19-9 diizeylerinin Sl¢iimii ve operasyon Oncesi degerlerle karsilastirilmasiyla
saglanabilirdi. Caligmanin tasarlanmasi agamasinda bu énemli noktanin goz ardi edilmis olmast iiroloji literatiirii
i¢in ciddi bir kayiptir.

Sonug olarak; kontrol grubunda pozitif serum CA 19-9 diizeyinin %0 olmasina karsin tiimor olgularinda
%17.5 oraninda pozitiflik hastaligin prognozunu &ngdrme giicliniin sorgulandigi bir belirleyici igin yeterli
degildir. Eger tiimorii olan tiim hastalarda serum CA19-9 diizeyi esik degerin lizerine ¢ikamiyorsa ve benin
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patolojisi olanlarda sadece artisin diizeyi ile istatistiksel bir farklilik olusabiliyorsa, 37U/ml esik degerinin
mutlaka tekrar degerlendirilmesi gereklidir. Yazarlar tarafindan bdyle bir sorgulama yapilabilmis olsaydi ¢calisma
giincel pratik i¢in ¢ok daha degerli olabilecekti. Makalenin tartigma boliimiinde yazarlarin sik sik vurguladiklart
yetersiz hasta sayisi, izlem siiresinin yeterince uzun olmamasi ve aragtirmanin tasarlanma sorunlari ¢aligmanin
bilimsel giiclinii olumsuz etkilemistir. Olumsuzluklarina ragmen ¢alismanin mesane timorii olgularna farkli bir
bakis agis1 getirmesi onlimiizdeki donemlerde gergeklestirilecek ¢alismalara basamak olusturacaktir.
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YORUM

CA 19-9 DEK’li hastalarda tanisal ve prognostik degeri 1980’li yillardan sonra arastirilmig ve net yorumlar
yapilamamustir. Literatiirde yapilan ¢aligmalarin sayisi sinirli olup bunlarm bir kismi olgu sunumu seklindedir.
Bu yayinlardan ve en gilincel olaninda CA 19-9’un enfeksiyon varliginda yiiksek yalanci pozitifliginden
bahsedilmektedir'. Yazarlar calismalarinda bundan konuya hi¢ deginmemislerdir. Konuya genel olarak

yaklasildiginda CA19-9’un DEK’li hastalarin takibinde ve prognozu tayininde rutin kullanilabilecek bir
belirleyici olmadig1 agiktir.
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