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Cil price

U nemocnych léenjch v M OU v letech 1993-2000 pro diagndzu karcinom

vajeiniku byly vysettoviny sérové nddorové markery
AF]! a beta-hCG, ojedinéle TPA a nové u malého souboru také CASA.

/’ v
vzacne

125, CA 19-9, CEA,

Visetteni bylo provedeno ffed zahdjenim temZDie a dile v pribéhu sledovini
nemocnych. Vysetieni nadorovich markerii bylo indikovino vzhledem k bisto-
logickému typu nidoru. Byla hodnocena specificita jednotlivich metod (opti-
mlni je nejméné 90%), senzitivita a prediktivni /jodnoty pro jednotlivé vy-

Metodika a charakteristika
souboru

CA 125, CA 19-9 abeta-hCG bylo
stanovovano metodou MEIA (Ab-
bott - Axsym), CEA a AFP meto-
dou ECLIA (Roche - Elecsys), TPA
metodou IRMA (Byk- Sangtec). Pro
zhodnoceni s ecif{city, senzitivit

a prediktivni Eodnoty 'ednotliv;'fcﬁ
markertt byly pro kazdy z nich se-
strojeny ROC (rozliSovaci opera¢ni
kfivky), které znazornuji vztah sen-
zitivity a fale$né pozitivity. Hodno-
ceni mohlo byt provedeno u 1377
vySetfeni (202 pacientek s ndidorem
vaje¢niku) v pripadech, kde byl uve-
den klinicky stav nemocnych - tabul-

ka 1.
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Vysledky

Pfi pouzivanych referenénich hodno-
tach jsme pracovali s CA 125 pfi spe-
cificité¢ 94% se senzitivitou 82%,
s CEA pfi specificité 90% se senziti-
vitou 14%, s CA 19-9 pfi 95% spe-
cificité se senzitivitou 21%. Posled-
ni dva markery jsou ordinovany
méné Casto vzhledem k histologic-
kému typu nadoru, stejné jako beta-
hCG a AFP ordinované u germina-
tivnich typt nadord, které nebylo
mozno statisticky hodnotit viibec.
Nadorovy marker spojeny s prolife-
raci (TPA) mél pfi pouzivané refe-
ren¢ni hodnoté 92% specificitu
a 50% senzitivitu. Tento marker se
snazime vyuzivat v posledni dobé
zejména pri hodnoceni efektu tera-
pie k posuzovani ,lysis fenomenu®.

Bylo hodnoceno celkem 1377 vysetieni

CA 125 pfi klinickém stavu:
CR=972 PD= 67
PR= 25 NC=314

Parametry validity v %:

SF SN PV+ PV-
94 82 49 98

SF= specificita ( spravnd negativita)
SN= senzitivita (spravnd pozitivita)
PV+= pozitivni prediktivni hodnota
PV-= negativni prediktivni hodnota

1ab.1: Hodnoceni validity CA 125 (p#i cut off
=35kU/N) v MOU Brno na souboru nemoc-

nych s dg karcinom vajecniku

TPS (specificka forma TPA) je spo-
lus TK (Ctlymidinkinéza) vySetfova-
na osmy den po chemoterapii, kdy
pozorujeme vyrazny ,peak” v pripa-
dech Gspésné terapie. Avsak i pro
hodnoceni efektu terapie ziistava nej-
validnéj$im parametrem dynamika
hodnot markeru CA 125 - stanove-
na v mési¢nich intervalech. CA 125
jsme sledovali u 67 nemocnych s kar-
cinomem ovaria III. klinicﬁého sta-
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(PV+ pro CA 125 =
49% znameni, Ze ne
kazdé zvyseni markeru
nad cut-off signalizuje
progresi - je nutny po-
tvrzeny vzestupny
trend). Falesna pozitivi-
ta je Castd u vypotkd
a u mnoha benignich
chorob.

Survival Distribution Function (in %)

Negativni prediktivni
hodnota PV- udava

pravdéEodobnost remi-
se pfi hodnoté marke-
ru pod cut-off v %

—
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Obr. 1: Bezprogresové piezivini pii dobré a spamé predikci progndzy dle hodnot CA 125

Legenda: w nemocnych, kde bylo terapii dosazeno kompletnt remise, byla provedena predikce dalstho vivoje choroby dle
trendu poklesu CA 125 po aplikaci 2. cyklu chemoterapie. Podle toho, zda pokles &inil nejméné 51% byly nemocné
rozdéleny do skupin s dobrou prognézou (modri linie) a se spatnou progndzou (zelend linie), kde této podminky nebylo

dosazeno.

dia dle FIGO Kklasifikace pfi stano-
veni diagnézy. Tyto nemocné byly
lé¢eny paclitaxel-obsahujici kombi-
na¢ni chemoterapii. Bylo podano
3-9 (median 6) cyﬁlﬁ, kompﬁetni re-
mise (CR) bylo dosazeno u 34 paci-
entek, parcialni remise (PR) u 6 ne-
mocnych a progrese pokracovala
u 27 nemocnych. U nemocnych, kde
bylo dosazeno CR, ¢inilo bezprogre-
sové prezivani 5 az 16 mésicli u ne-
mocnych, kde pak nésledovala dalsi
rogrese.

V case, kdy bylo terapii dosazeno
u nemocnych CR, byg na zakladé
poklesu CA 125 v séru provedena
predikce prognézy a soubor se roz-
délil do 2 skupin (Obr.1). Byla pro-
kézana signifikantni korelace predik-
ce progndzy a skute¢ného bezprogre-
sového prezivani v téchto 2 skupi-
nach nemocnych (p<0.0432 pomo-
ci Wilcoxonova testu a p<0.0317
uzitim Log-Rank testu).

Pro posouzeni efektu terapie pomo-
ci 1-mési¢nich intervall vySetfovani
CA 125 pfi chemoterapii nam jako
pritkaz efektu slouzi trend poklesu
markeru po prvnich 2 cyklech. Po-
kles CA 125 v séru po prvnim cyklu
by mél byt alespon 0 41%, po 2 cyk-
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lech 0 51% ptvodni hodnoty pfed
terapii (tato vsak musi ¢init nejméné
dvojnasobek referen¢ni hodnoty).

Soucasné hodnota CA 125 v séru po
2 cyklech terapie by neméla ¢init vice
nez 2,5-nasobek referenéni hodnoty.
Pro béiné follow-up nemocnych
vzhledem k moznému navratu cho-
roby vétSinou volime vySetfovani
1 az 2 nadorovych markert, podle
jejich produkce nadorem, zjisténé
vySetfenim pred terapii a evidentné
zavislé na histologii nadoru, lead time

(PV- pro CA 125
98% znameni, ze jen
2% pacientdl maji pro-
Eresi pfi hodnoté mar-
eru pod cut-off).
Vsechny adaje plati pro
navrat choroby, ne pro
%rimérni diagnostiku!
nabidky dal$ich na-
dorovych markert pro
vySetfovani nemocnych
s karcinomem ovaria jsme testovali
na malém souboru 8N=28) napf.
CASA (Cancer Associated Serum
Antigen), prokazali jsme korelaci se
soubézné vysetfovanym CA 125 (lin.
kor. koef. = 0,7784§. V pfipadé asi
25 % neshodnych vysledkti (ﬁad cut-
off zvy$en jen jeden z markert) je pri-
spévek zachytu zvysenych hodnot
I%omoci CASA jen nepatrny (7%.
ab.2).
Pritkazné nejvalidnéjsim nadorovym
markerem karcinomu vaje¢niku za-

se pohybuje mezi 1 - 11 mésici stava CA 125, predbéinée V}'Isledkﬁs
(s medianem 3 mésice). markerem CASA neprokézaly jeho
Pozitivni prediktivni hodnota PV+  vyhody (tabulka 2).
udava pravdépodobnost progrese pii
hodnoté marli(eru nad cut-off v %
CASA
+ -
CA 125 * 6 (21%) 5 (18%) 1
i 2 (7%) 15 (54%) 17
8 20 28 (100%)

Tab. 2: Korelace mezi CASA a CAI125 w nemocnych s ca ovaria
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Relative survival hy country and sex Relative survival by period and sex
Female Male Female Male
100 50 0 0 50 100 100 50 0 0 50 100
Denmark d 1977 - 80
Holland
England
Estonia s 1981 - 81
Finland
France
Germany %%
Italy
Poland
1986 - 87
Scotland [
Spain
Switzerland 1988 - 90
Czech rep. _
Green, Yellow - one year relative survival ovarian ca Yellow - one year relative survival ovarian ca
Red, Blue - five years relative survival Blue - five years relative survival
Graf¢ 1: Preztvini (1-rocni a 5-leté) u karcinomu vajecniku Graf & 2: Pregtvint v jednotlivjch obdobich v CR
v evropské populaci
Relative survival hy age and sex Relative survival by stadium and sex
Female Male Female Male
100 50 0 0 50 100 100 50 0 0 50 100
— —
—
stadium 2
d 55 - 64 I
65-74
[ - stadium 3
75 +
all . stadium 4
Red, Yellow - one year relative survival ovarianca| | Yellow - one year relative survival ovarian ca

Black, Green - five years relative survival

Black - five years relative survival

Graf ¢ 3: PieZivini u karcinomu vajecnifeu dle véku v CR
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Graf ¢. 4: Preztvant u karcinomu vajeniku

dle stadia FIGO klasifikace v CR
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