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KRONİK BÖBREK YETMEZLİĞİ OLAN HASTALARDA TÜMÖR 
BELİRLEYİCİLERİNİN DEĞERLENDİRİLMESİ 

Hasan ÜSTÜN, Ali BORAZAN, Ayşe ÇEFLE, Ahmet YILMAZ* 

Literatürde bazı çalışmalarda kronik böbrek yetmezlikli hastalarda bir malignite olmamasına 
rağmen bazı tümör belirleyicilerinin arttığı gösterilmiştir. Bu çalışmada malignİtesi olmayan 
ve hepatit belirleyicileri negatif olan 36 prediyaliz, 42 hemodiyaliz (HD), 26 sürekli ayaktan 
periton diyalizi (SAPD) hastalarında ve 22 sağlıklı kontrolde farklı tümör belirleyicilerinden 
serum a-fetoproteİn (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 bakıldı. 

Prediyaliz, hemodiyaliz ve periton diyalizi hastalarının ortalama serum CEA ve CA 19-9 dü
zeyleri kontrol grubuna göre yüksek bulundu. Ayrıca SAPD hastalarında CA 125 düzeyi diğer 
gruplara ve kontrol grubuna göre yüksekti. Serum AFP, CA 15-3 ve PSA düzeyleri bütün 
gruplarda benzerdi. Ancak tüm tümör belirleyicilerinin bütün hastalarda normal laboratuvar sı
nırları içerisinde olduğu görüldü. 

Serum tümör belirleyicilerinin kronik böbrek yetmezliği hastalarında tanısal öneminin olmadı
ğı görülmüştür ve malignite şüphesi olmayan kronik böbrek yetmezlikli hastalarda araştırma 
projeleri dışında çalışılmasına gerek yoktur. 

Anahtar kelimeler: Kronik böbrek yetmezliği, prediyaliz, hemodiyaliz, sürekli ayaktan peri
ton diyalizi, tümör belirleyicileri 

S U M M A R Y 

The assessment of tumor markers in the patients with ehronic renal failure. In thc literatüre 
some studics showed that serum levels of some tumor markers inerease in patients with ehro
nic renal failure, despite the absence of malignaııcy. The aim of thİs study was to İnvestigate 
serum levels of different tumor 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), prostaıic specifie antigen (PSA) in 36 predİalysis, 42hemodialy-
sis (HD) and 26 conlinuous ambulatory peritoneal dialysİs (CAPD) patients as well as 22 he-
atthy controls who had not malignaney and negative hepatitis markers profile wcre enrolled. 

The mcan CEA and CA 19-9 levels were found to be higher than the control group in predİ
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 ali groups. Howcver ali serum tumor markers levels vvere in normal rau-
ge İn al! the patients. 

To conelude, serum tumor markers do not have diagnostic significance in patients with ehro
nic renal failure. These markers should not be studied out of research projects in this patient 
population wİthout malignaney suspİcion. 

Key words: Chronic renal failure, predİalysis, hemodialysis, continuous ambulatory peritoneal 
dialysis, tumor markers 
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Ö Z E T 

GIRIŞ da KBY hastalarında başta böbrek kanseri 
olmak üzere korpus uteri, multipl myeloma 
ve prostat kanseri riskinin arttığı bildirilmiş
tir O* 1 6). Bu nedenle KBY hastalarına yılda 
bir kez böbrek ultrasonografisi, endometri-

Kronik böbrek yetmezliği (KBY) olan hasta
larda malignite insidansmın arttığı rapor 
edilmektedir 0 , i 6 ) ı KBY'si olmayan kontrol 
grubu ile yapılan karşılaştırmalı çalışmalar-
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yum probe küretajı, üriner sitoloji, rektal 
muayene ve gaitada gizli kan bakılması öne
rilmektedir (12,13,16) Ayrıca analjezik nefro-
patili hastalarda böbrek pelvisinin değişici 
epitelyal hücreli tümörlerinin, glomerulonef-
ritli hastalarda non-Hodgkin lenfoma, trans-
plant hastalarında da beyin tümörü, Kaposi 
sarkomu, lenfoma riskinin arttığı bildiri l
mektedir (1,9,13,18) Malignite belirti ve bul
gularını düşündüren KBY hastaları olağan 
yöntemlerle kapsamlı araştırmaya alınmalı
dır. 

KBY hastalarında tümör belirleyicilerinin 
sensitivite ve spesifitesi yeterli düzeyde bi
linmemektedir. Bazı tümör belirleyicilerinin 
serum seviyeleri malignite olmamasına rağ
men, metabolizmasının bozulmasına bağlı 
olarak, yüksek olabilmektedir. Bu nedenle 
bazı tümör belirleyicilerinin yüksek bulun
ması bu belirleyicilerin tanı ve takipte kulla
nılamayacağı, bazılarının ise normal olduğu 
ve tam için yararlı olabileceği, ayrıca diyaliz 
hastalarında diyaliz öncesi bazı tümör belir
leyicilerinin düzeyleri yüksek bulunurken 

diyaliz sonrası düşük olabileceği bildirilmiş
tir (2,8,11,16,19)̂  

Bu çalışmada prediyaliz, hemodiyaliz ve sü
rekli ayaktan periton diyaliz hastalarında 
farklı tümör belirleyicilerinden serum a-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 karşılaş
tırmayı amaçladık. 

MATERYAL ve METOD 

Bu çalışma kronik böbrek yetmezliği nede
niyle merkezimizde düzenli takibi olan siga
ra İçmeyen, anamnez, klinik ve laboratuvar 
olarak malignite şüphesi olmayan, hepatit 
belirleyicileri negatif olan 36 prediyaliz (19 
bayan, 17 erkek), 42 HD (23 bayan, 19 er
kek), 26 SAPD (14 bayan, 12 erkek) hastası 

ve 22 sağlıklı kontrol (12 bayan, 10 erkek) 
grubunda yapıldı. Hastalardan ve kontrol 
grubundan sabah saat 80 0'de serum AFP, 
CEA, CA 125, CA 19-9, CA15-3, PSA dü
zeyleri için kan örnekleri almdı. 

HD grubundaki hastalara yüzey alanı 1.2m2 

olan kılcal-borulu (Hollow-Fiber) hemofan 
diyalizörler kullanılarak haftada 3 kez 4'er 
saat süreyle bikarbonatlı HD uygulanıyordu. 
SAPD hastalarına ise günde 3-4 kez 
%1.36'lık ve gerektiğinde %3.86 glukoz içe
rikli 2-2.5 litre'lik periton diyalizat çözeltisi 
kullanılıyordu. Peritonit olan SAPD hastala
rının serum örnekleri peritonit tedavi edil
dikten bir ay sonra almdı. Hastalara 30-35 
kcal/kg/gün enerji içerikli, prediyaliz hasta
larına 0.6 g/kg/gün, HD hastalarına 1.2 
g/kg/gün, PD hastalarına 1.4 g/kg/gün prote
in, 1000-1500 mg/gün kalsiyum, 600-700 
mg/gün fosfor, 200-250 mg/gün magnezyum 
içeren KBY diyeti uygulanıyordu. Ayrıca ol
gular kalsiyum asetat, demir preparatlan ve 
kalsitriol kullanıyorlardı. 

Tümör belirleyicileri "Technicom RA-XT" 
otoanalizöründe, "İmmülite" marka herbir 
belirteç için hazırlanmış olan "chemilumi-
nescent" enzim immünoassay kitleri kullanı
larak merkez laboratuvarda çalışıldı. Normal 
değerler; AFP için 0.2-7.0 U/ml, CEA için 
0.0-3.4 ng/ml, CA 125 için 1.7-32 U/mi, CA 
19-9 için 2.5-33 U/ml, CA15-3 için 7.5-53 
U/ml , PSA için 0.4-4 ng/ml idi. 

Sonuçların değerlendirilmesi; bilgisayarda 
"SPSS (Statistical Package for Social Scien
ce) for Windows Version 9.0" sistemi kulla
nılarak yapıldı. Sonuçlar ortalama + SD ola
rak ifade edildi. Gruplar arasındaki karşılaş
tırmalarda Student's-t testi uygulandı. 

BULGULAR 

Bu çalışmaya alman 36 prediyaliz, 46 HD, 
26 SAPD ve 22 sağlıklı kontrol grubunun 
yaş ortalaması, cinsiyet dağılımları, takip sü-
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releri ve kronik böbrek yetmezliğinin etyo-
lojileri tablo-1'de gösterilmiştir. Gruplar yaş 
ve cinsiyet dağılımları açısından benzer bu
lundu. 

Prediyaliz, HD, SAPD ve kontrol grubunun 
ortalama serum AFP, CEA, CA 125, CA 19¬
9, CA 15-3, PSA düzeyleri tablo-2'de göste
rilmiştir. Ortalama serum CEA ve CA 19-9 
düzeyleri açısından prediyaliz, hemodiyaliz 
ve SAPD hasta grupları arasında fark yok
ken (p>0.05), hasta gruplarında kontrol gru
buna göre yüksek bulundu (p<0.05). 

Serum ortalama CA 125 düzeyi SAPD has
talarında diğer gruplara ve kontrol grubuna 

göre yüksekti (P<0.05). SAPD hastalarının 
16'sımn bir kez, 4'ünün ik i kez, 2'sinin 3 kez 
peritonit atağı geçirdiği belirlendi. 

Serum AFP, CA 15-3 ve PSA düzeyleri açı
sından gruplar arasında fark yoktu (p>0.05). 

Bakılan tümör belirleyicilerinin bütün hasta
larda normal laboratuvar sınırları içerisinde 
olduğu görüldü. 

TARTIŞMA 

Tümör belirleyicileri bazı malignitelerde ta
rama, tanı, prognoz, tedaviye yanıtın değer
lendirilmesi ve takip için FDA (Food and 

Tablo 1, Çalışmaya alınan hastaların demografik özellikleri ve kronik böbrek yetmezlik etyolojiler 

Prediyaliz 
(ıı =36) 

HD (n^42) SAPD (n=26) Kontrol 
(n=22) 

Yaş (yıl) 36.8±12.8 42.7±13.9 45.7+14.8 41.5+13.6 

Cins (kadın/erkek) 19/17 23/19 14/12 12/10 

Takip süresi (ay) 16.3+11 18.5+16 21.8+14 -

Primer Hastalıkları 

Primer glomerulonefrit 9 7 7 -

Diyabetik nefropati 11 13 8 -

H ipertansif nefropati 6 3 2 -

Polikistik böbrek hastalığı 5 6 - -

Amiloidozis 3 1 1 -

Reflü nefropatisi 2 2 2 -

Nedeni bilinemeyen - 10 6 -

Tablo 2. Çalışma gruplarında bakılan tümör belirleyicilerinin ortalama serum düzeyleri 

Prediyaliz HD SAPD Kontrol 

AFP (ng/ml) 0.8+0.5 1.1+0.9 0.9±0.4 0.7±0.3 

CEA (U/ml) 1.6+0.2 3.0+0.4 2.9+0.4 0.8+0.3 

CA 125 (U/ml) 10.6+6.1 12.8+9.7 23.4+6.5 8.5+4.6 

CA 19-9 (U/ml) I4.4±11.3 18.6+10.1 17.6+12.5 6.9±9.8 

CA 15-3 (U/ml) 29.8+12.8 31.6+13.5 28.4+12.7 25.8+12.6 

PSA (ng/ml) \.9±0.9 2.1+1.1 2.0±1.1 1.9+1.0 
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Drug Administration) tarafından önerilmek
tedir ( 3> 1 0 ' 2 1). Tümör belirleyicileri ilgili tü
mör hücreleri tarafından üretilen, biyokim
yasal veya immünokimyasal yöntemlerle 
hastanın doku, kan veya diğer vücut sıvıla
rında kantitatif ölçümleri yapılabilen hor
monlar, enzimler, metabolitler, immünoglo-
binler, çeşitli proteinler, tümör asosiye anti
jenler, onkojen ve onkojen ürünlerini içeren 
maddelerdir. Bununla birlikte tümör belirle
yicileri az miktarda normal dokulardan da 
sekrete edilebilir ve bazı benign hastalıklar
da da yükselebilir. Kronik bronşit, pankrea-
tit, ülseratif kolit, siroz, kronik karaciğer ve 
böbrek hastalıkları gibi inflamatuvar hasta
lıklar tümör belirleyicilerinin metabolizma
sını ve eliminasyonunu etkilemektedir 
(3,14,16)# 

CEA glikoprotein yapıda bir onkofetal anti
jen olup mide, kolorektal, pankreas kanser
leri dışında akciğer kanserlerinde de yüksel
mektedir (7.10,20 CA 19-9 ise ilk defa kolo
rektal kanserli hastalarda tespit edilmesine 
rağmen pankreas ve mide kanserlerinde de 
yükseldiği bildirilmiştir O 0 * 1 7 ) . Bu çalışmada 
ortalama serum CEA ve CA 19-9 düzeyleri 
açısmdan prediyaliz, hemodiyaliz ve SAPD 
hasta grupları arasında fark bulunamazken, 
hasta gruplarında kontrol grubuna göre yük
sek bulundu. Ancak tüm hastalarda serum 
CEA ve CA 19-9 düzeyleri normal sınırlar 
içerisinde idi. 

Yapılan bazı çalışmalarda CEA düzeyinin 
KBY hastalarında %5-90 oranında normal 
seviyesinin üzerinde bulunduğu ve bunun da 
eliminasyonunun bozulmasından kaynaklan
dığı belirtilirken ( , 4 - 1 6 ) . Arık ve ark. <2) çalış
malarında değişmediğini rapor etmişlerdir. 
Bu çalışmada serum CEA düzeyinin kontrol 
grubuna göre yüksek bulunmasını CEA'nin 
böbreklerden, diyaliz membranlanndan veya 
peritondan yeterince eliminasyona uğrama
masına bağladık. 

Arican ve ark/ 1) 27 anti-HCV pozitif ve 23 
negatif hemodiyaliz hastasında yapmış ol

dukları çalışmada CA 15-3 düzeyinin %6 
oranında hastada yüksek bulunduğunu bi l 
dirmişlerdir. Bu çalışmada tüm hastalarda 
normal sınırlar içerisinde bulunmasının ne
deni bizim vakalarımızın hepatit belirteçleri 
negatif olan hastalardan oluşması olabilir. 

Polenakovic ve ark/ 1 5) kazanılmış renal kis-
tik hastalığı bulunan hemodiyaliz hastaların
da yapmış oldukları çalışmada tümör belirle
yicilerinin kistik hastalığı olanlarla diğer 
gruplar arasında farklı olmadığını bildirmiş
lerdir. Bu çalışmada tümör belirleyicileri 
tüm hastalarda normal sınırlar içerisinde bu
lunduğu İçin ve gruplara polikistik böbrek 
hastaları da alındığı için basit böbrek kistleri 
yönünden değerlendirme yapılmadı. 

CA 125 epitelyal över kanserli hastaların ta
kibinde önerilmekle birlikte endometriyozis, 
gebelik ve birçok benign hastalıkta da arttığı 
için FDA tarafından tarama testi olarak öne
rilmemektedir <ıo.2o,2i). CA 125'in SAPD 
hastalarında peritoneal mezotelyal hücrelerin 
artışını gösteren iyi bir tümör belirleyici ol
duğu bildirilmektedir (- 2 2\ Ayrıca KBY has
talarında sıvı yüklenmesine bağlı olarak da 
yükselebileceği belirtilmektedir ( 1 4 ) . Bu ça
lışmada SAPD hastalarında ortalama serum 
CA 125 düzeyi diğer gruplara ve kontrol 
grubuna göre yüksekti. SAPD hastalarının 
ortalama periton diyaliz süresi 21.8±14 ay 
ve 16'sımn bir kez, 4'ünün iki kez, 2'sinin 3 
kez peritonit atağı geçirdiği belirlendi. An
cak ortalama oranlar yüksek olmasına rağ
men tüm hastalarda CA 125 düzeyi normal 
sınırlar içerisinde idi (tabIo-2). Yapılan ça
lışmalarda erişkin ve çocuk SAPD hastala
rında periton diyaliz süresi arttıkça peritonit 
oranının arttığı ve mezotelyal hücre sayısım-
nın azaldığı ayrıca peritonit atakları ile CA 
125 arasında ilişki olmadığı gösterilmiştir. 
Bu nedenle CA 125 düzeyinin SAPD baş
langıcında yüksek olabileceği ve süre uza
dıkça düştüğü bildirilmektedir (4-5l 

AFP bir onkofetal antijen olup hepatosellü-
ler ve germ hücreli kanserlerin takibinde 
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kullanılmaktadır. CA 15-3 ise başlıca meme 
kanserinin izleniminde kullanılan glikopro-
tein yapıda bir tümör antijeni olup karaciğer 
hastalıklarında da arttığı bildirilmektedir 
(6,ıo,i4,i6) B u çalışmada Serum AFP ve CA 
15-3 düzeyleri açısından tüm gruplar arasın
da fark yoktu. Yapılan birçok çalışmada da 
AFP ve CA 15-3'ün KBY hastalarında de
ğişmediği gösterilmiş olup çalışmamız lite
ratür verileri ile uyumlu bulunmuştur C - 2 ' 1 5 ) . 

PSA normal prostat bezinin duktus epitel 
hücrelerinde bulunan bir glikoproteindir. Se
rum düzeyinin KBY hastalarında genellikle 
değişmediği ve bu nedenle de tanı için ya
rarlı olabileceği belirtilmiştir OAif). Bu ça
lışmada ise PSA düzeyi kontrol grubuna gö
re yüksek bulunmakla birlikte tüm vakalarda 
normal sınırlar içerisinde olup literatür ile 
uyumlu bulunmuştur. 

Sonuç olarak KBY hastalarında ortalama se
rum CEA ve CA 19-9 düzeyleri kontrol gru
buna göre yüksek bulundu. Ayrıca SAPD 
hastalarında CA 125 düzeyi diğer gruplara 
ve kontrol grubuna göre yüksekti. Ancak 
tüm tümör belirleyicileri bütün hasta grupla
rında normal laboratuvar sınırları içerisinde 
idi. Serum tümör belirleyicilerinin KBY has
talarında tanısal öneminin olmadığı görül
müştür. Serum tümör belirleyicilerinin ma
lignite şüphesi olmayan kronik böbrek yet
mezlikli hastalarda araştırma projeleri dışın
da çalışılmasına gerek olmadığını düşün
mekteyiz. 

KAYNAKLAR 
1. Arican A. Özdemir N, Sezer S, Etten Y , Güz G, Turan 

M: Tumor markers in hemodiaiysis patients. Transplant 
Proc 31:3367(1999). 

2. Arik N. Adam B, Akpolat T, Hasil K, Tab;ık S: Serum 
tumour markers in renal failure. Int Urol Nephrol 28:601 
(1996). 

3. Bates SE: Clinical applieations of serum tumor markers. 
Ann lntern Mcd 115:623 (1991). 

4. Betjcs MGH, Bos HJ, Krediet R T , Arizs L : The mesot-

heliaî celi in CAPD effluent and their relatioıt to peritoni-
fis incidence. PeritDial Int 11:22 (1991). 

5. Bouts AHM, Groothoff J W , van Amstel SP, Zweers 
MM, Davın J, Krediet RT: Dialysate cancer antigen 125 
[evels in childten trcated with peritoneal dialysis. Adv 
PeritDial 16:328 (2000). 

6. Cases A, Filella X , Molino R, Ballesla AM, Lopez-Ped-
ret J , Revert L : Tumor markers in ehronic renal failure 
and hemodiaiysis patients. Neplıron 57:183 (1991). 

7. Erdem F, Alper D: Akciğer kanserlerinde tümör belirle
yicileri. T KlinTıp Bilimleri 15:418 (1995). 

8. Fiieüa X, Cases A, Molina R, Jo J, Bedini JL, Revert L: 
Tumor markers in patients wilh ehronic renal failure. Int 
JBioi Markers 5:85 (1990). 

9. Jacobs L , Brunncr FP, Brynger H, Chantler C, Hathway 
RA, Krema P: Malignant diseases in patients trcated by 
dialysis and transplantation in Europe. Transplant Proc 
13:729(1981). 

10. Kadayjfçı A, Benekli M, Savaş C: Tümör belirleyicileri. 
Türkiye Tıp Dergisi 1:273 (1994). 

11. Kashiwabara K, Nakamura H, Yagyu H, Kishi K , Matsu-
oka T, Esaki T: Changes in squamous celi carcinoma-re-
lated antigen levels before and after hemodiaiysis in rela-
tion to the model of dialyzer employed. lntern Med 
39:291 (2000). 

12. Maisonneuve P, Agodoa L , Geilert R, Stewart JH, Buci-
anti G, Lowentels AD: Cancer in patients on dialysis for 
end-stage renal disease: an international coltaborative 
study. Lancet 354:93 (1999). 

13. Ncwstead CG: Cancer risk in patients on dialysis. Lancet 
354:90(1999). 

14. Odagiri E , Jibiki K, Takeda M, Sugimura M, Iv/achİka C, 
Abe Y: C E A , AFP, Squamous celi carcinoma-reiated an
tigen, ncuron-specific enolase, CA 125, CA 19-9, CA 
15-3 inuremie patients. Am J Nephrol 11:363 (1991). 

15. Polenakovic M, Sikole A, Dzikova S, Polenakovic B, 
Gelev S: Acquired renal eystic disease and tumor mar
kers in ehronic hemodiaiysis patients. Int J Artif Organs 
20:96 (1997). 

16. Port F K , Ragheb NE, Schwartz A G , Hawthornc VM: 
Neoplasms in dialysis patients: a population based study. 
Am J Kidney Dis 24:119 (1989). 

17. Oucntmeier A, Schlag P, Gelsen HP, Sehmidl-Gayk H: 
Elavuation of CA 125, as a tumor for gastric and coîorec-
tal cancer in comparison to C E A and CA 19-9. Eur J 
SurgOncol 13:197 (1987). 

18. Salem M, İvanovich P, Mujaİs S: End slage renal disease 
and malignaney. Int J Artif Organs 15:644 (1992). 

19. Sasagawa 1, Nakata T, Hashimoto T, Ishigooka M, Ka-
bota Y , Hirano K: Serum prostatic acid phosphatase, 
gamma-seminoprotein and prostatic specifıc antigen in 
hemodiaiysis patients. Urol Int 48:181 (1992). 

20. Tenertolle MG, Park R C : Early deteetion of ovarian can
cer. Cancer JCIin 45:71 (1995). 

21. Van Dongen JA: Tumor markers: a tool for elinicians. 
Pattı Biol 41:27 (1993). 

22. Visser C E , Brouwer-Stcenbergen JJ, Betjes MGH, Koo-
men G C , Beelen R H , Krediet RT: Cancer antigen 125: A 
bulk marker for the mesothelial ınass in stable peritoneal 
dialysis patients. Nephrol Diaİ Transplant 10:64 (1995). 


