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Wstep

W ostatnich latach dzigki szybkiemu rozwojowi immunologii i wprowadzeniu nowoczesnych metod
diagnostycznych zidentyfikowano w ptynach ustrojowych immunogenne substancje, ktore sg wytwarzane
przez komorki nowotworowe. Substancje te nazywamy markerami nowotworowymi. Z biochemicznego
punktu widzenia markery sg biatkami, hormonami, lipidami i czgsteczkami cukrowymi, ktore sg
wydzielane przez komorki nowotworowe do ptyndw ustrojowych, jak réwniez moga by¢ zlokalizowane
na powierzchni komorki lub pochodzi¢ z komoérek nienowotworowych, ktére sg stymulowane
sasiadujacymi zmianami proliferacyjnymi. Do diagnostyki onkologicznej i monitorowania proliferacji
guza stuzg markery krazace we krwi chorego na chorob¢ nowotworowa. Nie mozna jednoznacznie
powiedzie¢, ze dana osoba choruje na nowotwor, bioragc pod uwagg tylko jednorazowe oznaczenie
poziomu markera nowotworowego we krwi.

Marker o duzej trafthosci to taki, ktory mozliwie kompletnie i poprawnie wykrywa wsrod badanych te
chorobg, ktora powinien wykry¢. Markery cechujg si¢ dwoma podstawowymi i charakterystycznymi
parametrami: czuto$cig i specyficznoscia . Czutos¢ jest to odsetek chorych z chorobg nowotworowsa , u
ktérych wartosci uzyskane w tescie sa dodatnie.

Swoisto$¢ oznacza w jakim odsetku badanych przypadkdéw, w ktérych nie wystepuje choroba
nowotworowa, wynik testu jest ujemny. Czuto$¢ i swoisto$¢ zachowuja si¢ przeciwstawnie: marker o
wysokiej czulo$ci ma zazwyczaj nizsza swoistos¢ 1 odwrotnie. Wysoki poziom czulo$ci powoduje
pojawienie si¢ duzej ilosci wynikow falszywie dodatnich, co wplywa na obnizenie swoistosci, a wraz z
tym wzrastajg zadania w zakresie klinicznej weryfikacji wynikow. Marker ,,idealny” to taki, ktéry ma
pelng czutos¢ 1 swoistos¢. Rak zotadka to obecnie jeden z najczesciej wystepujacy nowotworow
ztosliwych u ludzi. W skali §wiata stanowi on drugg przyczyng zgonu z powodu nowotworéw ztosliwych
mimo, ze wedtug niektorych analiz statystycznych stopniowo maleje wskaznik zachorowalnosci na ten
rodzaj nowotworu.

W Polsce na raka zotadka wedtug Krajowego Rejestru Nowotworow w 1999 roku zachorowato 3588
mezezyzn 1 2026 kobiet, a zmarto 3894 mezczyzn 1 2089 kobiet. Dlatego tak wazne jest znalezienie
optymalnego markera, ktory pozwolitby na wczesne wykrywanie choroby nowotworowej, a nastepnie
doktadne monitorowanie chorych po operacji potencjalnie radykalnej w celu wczesnego wykrycia
nawrotu choroby.
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Badania nad CA 72-4

CEA, CA 19-9 1 CA 72-4 to podstawowe markery nowotworowe uzywane do diagnostyki raka zotadka.
Antygen rakowo-plodowy zostal po raz pierwszy wyizolowany w 1965 roku przez Golda i Freedmana.
Jego podwyzszone stezenie wystepuje u chorych na raka jelita grubego i odbytu, zotadka, trzustki, szyjki
macicy 1 pluca. Prawidtowe wartosci stezenia u os6b zdrowych wynosza do 5 pg/L. Przydatnos¢
diagnostyczna CEA jest ograniczona przez malg czuto$¢ w raku zoladka, co oznacza, iz prawidtowe
stezenie nie wyklucza obecnosci nowotworu. Zdecydowanie wigksze znaczenie ma ten marker w
monitorowaniu chorych na raka jelita grubego, w zakresie wykrywania przerzutoéw nowotworowych i/lub
wznowy miejscowej (follow-up).

Z kolei glikoproteinowy antygen CA 19-9 jest markerem uwalnianym przez proliferujgce komorki raka
trzustki, zotadka i okreznicy. Prawidlowe stezenie miesci si¢ w granicach od 0 do 37 kU/L. Wykazuje on
bardzo duzg czutos¢ 1 swoisto§¢ w poréwnaniu z CEA u chorych na raka gruczotowego trzustki [1,2].

Marker CA 72-4 jest mucyng wazgcg 220-400 kd 1 prawidtowym stezeniu do 6 kU/L.

W przeprowadzonych w ostatnich latach badaniach u wigkszos$ci chorych ze zweryfikowanym rakiem
zotadka badano poziom trzech markeréw nowotworowych we krwi przed zabiegiem operacyjnym. W
wielu badaniach wykazano, ze bardzo wysoki poziom jednego z trzech markerow CA 72-4, CEA czy Ca
19-9 przed zabiegiem operacyjnym przemawial za przerzutami do weztéw chtonnych [3,4,5,6]. W pracy
Guadagni’ego 1 wsp. udowodniono, ze najbardziej przydatnym sposrdd tych trzech markerow do
okreslenia przerzutéw w weztach chtonnych jest CA 72-4 [7]. Natomiast Ikeguchi i wsp. przedstawili w
swojej pracy nieco odmienny poglad uznajac, ze najlepszym markerem mowigcym o przerzutach
nowotworu w wezlach chtonnych jest CEA, natomiast CA 72-4 trafnie wskazuje na przerzuty do
otrzewnej [8].

W wigkszosci doniesien nie wykazano zwigzku migdzy poziomem markeréw nowotworowych CA 72-4,
CA 19-9 1 CEA a typem histologicznym raka zotadka [5,9], chociaz istniejg réwniez badania, w ktorych
autorzy probowali wykaza¢ zalezno$¢ pomigdzy niskg czuto$cig markerow a typem rozlanym raka
zotadka [10] oraz wysoka czuto$cig i swoisto$cig CA 72-4, CA 19-9 i CEA w tym typie raka [11].
Wykazano natomiast dodatnig zalezno$¢ miedzy poziomem markera CA 72-4 a stopniem zaawansowania
raka zotadka [12,13]. W badaniach Mandrowskiego i wsp. stwierdzono, ze u chorych z wysokimi
poziomami markerow CA 72-4 i1 CEA proces nowotworowy przekraczat blong surowiczg zotadka,
natomiast przy niskich st¢zeniach zajeta byta tylko btona migsniowa [14]. Wysoki poziom markera CA
72-4 u chorych z rakiem zotadka przed zabiegiem operacyjnym zwigkszat o 4,2 razy ryzyko zgonu z
powodu choroby nowotworowej po zabiegu operacyjnym niz u chorych z niskim poziomem tego markera
po operacji [15].

Aktualnie koszt oznaczenia poziomu tych trzech markeréw we krwi wynosi okoto 100,00 PLN, a, co za
tym idzie, sa one ekonomiczna, czulg i specyficzng metoda do monitorowania chorych po zabiegach
operacyjnych potencjalnie radykalnych.

Podsumowanie

Okreslanie stezenia markeréw nowotworowych staje si¢ coraz lepsza i pewniejsza metoda pozwalajaca na
wykrywanie i diagnostyke choroby nowotworowej. Marker CA 72-4 spetnia najlepiej kryteria markera
»idealnego” sposrod wszystkich markeréw nowotworowych mozliwych do wykorzystania w raku
zoladka. Jego poziom we krwi chorego jest $cisle zwigzany z zaawansowaniem choroby nowotworowe;.
W wielu doniesieniach naukowych udowodniono, ze, obok klasyfikacji TNM, wielkosci guza i
klasyfikacji wg Borrmann’a, okreslenie wysokiego poziomu CA 72-4 przed zabiegiem operacyjnym
wspotistnieje z ryzykiem nawrotu choroby po zabiegu operacyjnym. Zastosowanie w diagnostyce CA 72-
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4 wraz z innymi markerami tj. CEA i1 CA 19-9 oznaczanymi u chorych z rakiem Zotadka pozwala na
bardzo doktadne monitorowanie i prawidtowe rokowanie po zabiegu operacyjnym wykonanym jako
radykalny [9,16]. W dobie szybkiego postepu w zakresie rozwoju metod wykrywania bardziej czutych i
specyficznych markeréw nowotworowych mozna mie¢ nadziejg, ze wkrotce bedzie mozliwe precyzyjne
identyfikowanie w petni swoistych markerow procesu rakowacenia.
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