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OzZET

Amag: Gebeligin her lg¢ trimestirindeki serum CA-125 dii-
zeylerini saptamak ve gebelik boyunca CA-125 diizeyin-
deki degisiklikleri belirlemek.

Calismanin Yapildigi Yer: Ege Universitesi Tip Fakiiltesi,
Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali

Materyal ve Metod. Obstetri poliklinigine basvuran |. tri-
mestirde 23, Il. trimestirde 44 ve lll. trimestirde 51 olmak
lizere toplam 118 gebe bu arastirmanin kapsamini
olusturmustur. Gebeligi ve jinekolojik yakinmasi olmayan
ve menstruasyon dénemi diginda olan 21 géndllii kadin
ise kontrol grubu olarak alinmistir. Gebelerde ve kontrol
grubundaki hastalardan 5 cc vendz kan alinarak serum
CA-125 diizeyleri élgtild(i.

Bulgular: Gebe olmayanlarla karsilastirildiginda, gebelerde
serum CA-125 diizeyleri birinci (38.5£5.3 U/ml), ikinci
(31.1£2.5 U/ml) ve dlginci (40.3+3.6 U/ml), trimestir-
lerde, gebe olmayanlardan anlamli olarak yliksek bulun-
du (p<0.01). Birinci trimestirdeki gebelerde gebelik yasi
ile serum CA-125 diizeyleri arasinda anlamli bir korelas-
yon saptanirken (p<0.05), ikinci ve dglincl trimestirdeki
gebelerde béyle bir korelasyon bulunmadigi saptandi
(p>0.05).

Sonug: Serum CA-125 diizeylerinin ézellikle erken gebelik-
lerde ylikselmesi ve 2. trimestirde dustiginin saptan-
masinin gebeligin durumu ve gidisi hakkinda degerli bilgi-
ler verebilecegi kanisina variimigtir. Erken gebeliklerde
serum CA-125 diizeylerinin gebelik haftasi ile dogru
orantili olarak ylikselmesi, bu markerin klinik uygulama-
da kullanilabilecegini diistinddirtmektedir.

Anahtar Kelimeler: CA 125, Normal gebelik
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CA 125, epitelyal éver kanserlerinin tanisi amaciy-
la kullanilan bir glikoproteindk Antijen yapisindaki bu
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SUMMARY

Objective: To closely examine maternal serum concentra-
tions of CA-125 during the first, second and third trimes-
ter of normal pregnancies prospectively.

Instutltion: Ege University Medical Faculty Department of
Obstetrics and Gynecology

Materials and Methods: Total of 118 pregnant women fol-
lowed up in antenatal period in obstetrics clinic were
investigated 5 cc antecubital venous blood were obtai-
ned from 23 pregnant women during the first trimester,
44 during the second trimester and 51 during the third
trimester and also as a control group, from 21 healthy,
non-pregnant and non-menstruating volunteer women.
Serum Ca-125 levels were measured.

Findings: When compared with normal with the normal
non-pregnant state, CA-125 levels in pregnant women
were significantly higher during the first trimester
(38.5+5.3 U/ml), the second trimester (32.1+2.5 U/ml)
and the third trimester (40.3+3.6 U/ml) (p<0.01). A signi-
ficant correlation was found between gestational age
and CA-125 levels during the first trimester, but not du-
ring the second and third trimester (p>0.05).

Results: The increase of serum CA-125 level in early
pregnancies and decrease of its level in second trimes-
ter may provide important information for the clinical ap-
plication of the CA-125 assey.
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madde over kanserli hicrelerin (OVCA 433) farelere
verilmesiyle olusturulan monoklonal antikorlar araciligiy-
la tanimlanmistir (1). Daha sonra yapilan arastirmalar
bu glikoproteinin endosalpinks, endometrium ve endo-
serviks gibi mdullerlan kdkenli epitel dokusunda da bu-
lundugunu goéstermistir(2). CA 125 antijeninin over kar
sinomlu hastalarin %85-90'inin, pankreas karsinomlu
hastalarin %58'inin ve akciger karsinomlu hastalarin
%32'sinin serumlarinda bulundugu saptanmistir(l). Bu
antijenin ayrica endometrlozls, pelvik iltihabi hastalik gi-
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Tablo 1. Gebeligin 1 2. ve 3. trimestrindeki hastalarin ortalama gebelik yasglari ve serum CA 125 dizeyleri.
Table 1 The mean gestational ages and serum CA-125 levels of patients in 1°'2"° and 3 * Vimenters of gestations.

GRUP-I GRUP-II GRUP-III Kontrol
(n:23) (n:44) (n:51) (n:21)
Gebelik Yas! 6-12 16-27 28-39
(Ort. Hafta) 87+04 207104 33.4+0.4 -
Serum CA 125 38.5+£5.3* 32.0+2.5% 40.3 +3.6* 21814
(ort.U/mi)

*  p<0.01, istatistiksel olarak kontrol grubundan anlamli olarak farkli
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Sekil 1. Birinci Trimestrdeki Gebelerde Gebelik Haftasi ile Se-
rum CA 125 Duzeyleri Arasindaki Korelasyon

Figure 1. The correlation between plasma CA-125 levels and
gestation week in the first trimester.

bl mallgn olmayan bazi hastaliklarda ve gebeligin ilk tri-
mestirinde de ylkseldigi goézlenmistir(3). Fetal koryon.
amnion sivisi ve maternal desiduanin édnemli miktarlar-
da CA 125 igerdikleri ve gebelikte bu glikoproteinin se-
rum duzeylerinin yikselmesine yol agtiklari belirlen-
mistir (4).

Bu arastirmanin amaci, gebeligin her lg¢ trimestl-

rindeki serum CA 125 dlzeylerini saptayarak, gebelik
boyunca CA 125 dlzeyindeki degisiklikleri belirlemektir.

GEREC VE YONTEM

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklari
ve Dogum Anabllim Dali obstetrik poliklinigine 1.6.1991
- 1.2.1992 tarihleri arasinda basvuran 118 gebe' bu
arastirmanin kapsamini olusturmustur. Gebeligi ve her-
hangi bir jinekolojik yakinmasi olmayan ve menstru-
asyon dénemi disinda olan 21 goénillli kadin ise kont-
rol grubu olarak alinmigtir. Tim gebelerde son adet ta-
rihi, obstetrik muayene ve ultrasonografi ile gebeligin
yasl ve normal bir gebelik olup olmadigi arastiriimigtir.
ilk trimestirde saptanan abortus Imminens ve missed
abortus tanisi almis hastalar arastirma kapsami disinda
tutulmustur. Gebeligin birinci trimestirindeki 23 hasta I.
grubu, ikinci trimestirindeki 44 hasta Il. grubu ve ugun-
cu trimestirindeki 51 hasta ise Il. grubu olusturmustur.
Gebelerden polikligine bagvurulari esnasinda 6n kol ve-
ninden 5 cc. kan &rnegi alindi. Alinan kan o6rnekleri
3000 devir/dakika ve santirifij edilip serumlari ayrildi.
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Serumlar tetkik yapilincaya kadar -20 °C'de derin don-
durucuda saklandi. Serum o6rnekleri Ege Universitesi
Tip Fakiltesi Nukleer Tip Anabllim Dali laboratuvarinda
Bio-Data firmasinin Gamma Chem 4800 sayaci ve CIS
Biointernational firmasinin (Yvette Cedex, France) EL-
SA CA 125 kitlerl kullanilarak radyolmmunometrik yon-
temle degerlendirildi. Kullanilan ticari kitin sensiltivitesi
2.2 U/ml idi. 33 U/ml'nin Gzerindeki CA 125 dizeyleri
yuksek olarak degerlendirildi.

Arastirmanin istatistiksel analizi Ege Universitesi
Bilgisayar Arastirma ve Uygulama merkezinde Minitab
paket programi ile varyans analizi, korelasyon, student
t testi Kullanilarak yapildi.

BULGULAR

Arasgtirmamizin |. grubunu olusturan, gebeligin 1.
trimestirindeki 23 hastanin ortalama yasi 26.6 £+ 0.9, I.
grubu olusturan gebeligin ikinci trimestirindeki 44 hasta-
nin ortalama yasi 26.5 + 0.7 ve lll. grubu olusturan
gebeligin son trimestirindeki 51 hastanin ortalama yasi
31.8 + 1.3 bulundu.

Gebeligin her ug¢ trimestirindeki hastalarin ortalama
gebelik yaslari ile ortalama serum CA 125 diizeyleri
Tablo 1'de gosterilmistir.

Tablo 1 incelendiginde gebeligin I. trimestirindeki
23 hastanin ortalama gebelik haftasi 8.7 + 0.4, serum
CA 125 dizeyinin ise 38.5 + 5.3 U/ml olarak saptandigi
gozlenmektedir. Bu grupta gebelik haftasi ile CA 125
duzeyi arasinda belirgin bir korelasyon varligi goézlen-
mistir (p<0.05) (Sekil 1). Buna karsin 2. ve 3. trimestir-
lerde bdyle bir korelasyon saptanamamistir (p>0.05).

I. grupta 38.5 + 5.3 U/ml, Il. grupta 321 + 2.5
U/ml, Il. grupta 40.3 = 3.6 U/ml olan ortalama serum
CA 125 dizeyi kontrol grubundan anlamli sekilde farkl
bulunmustur (p<0.01).

TARTISMA

Maternal serumda saptanan CA 125'in nereden
kdken aldigi glinimuize kadar arastirma konusu ol-
mustur. Bu glikoprotein fetal ¢dlomik epltelden izole
edilmis ise de, kordon kaninda ve fetal idrarda énemli
miktarlarda CA 125 saptanamamasi bu artisin dogru-
dan fetustan kaynaklanmadigini disindurmektedir (2,4).
Buna karsin koryonun CA 125 igerigi oldukca yuksek
oldugundan, bu glikoproteinin amnion sivisindaki en
6nemli kaynaginin koryon oldugu tahmin edilmektedir.
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Yine hem desidua hem de geg luteal fazdaki endome-
trium fazla miktarda CA 125 icerdiginden gebelikte se-
rum CA 125 yiksekliginin maternal endometriumdan da
koken alabilecegi dusinilmektedir (4,5). Gebelikte se-
rum CA 125 dlzeyleri arastirildiginda, bu glikoproteinin,
ilk trimestirde anlamli 6lglide yukseldigi, ikinci ve ugun-
cu trimestirlerde normale dondugi bildirilimektedir (6,7).
Jacobs ve ark(6) serum CA 125 duzeylerini ilk trimes-
tirde 53.6 U/ml, ikinci trimestirde 18.5 U/ml ve Uglincl
trimestirde 19.2 U/ml olarak saptamislardir. Kobayashi
ve ark. (7) gebelerde 5-11. haftalarda serum CA 125'i
71.7 £ 71 U/ml, 12-23 haftalarda 19.1 £ 7.0 U/ml, 24-
36. haftalarda 21 +8.1 U/ml. 37-40. haftalarda ise
28.1 £ 141 U/ml olarak saptamisglardir. Arastirmamizda
ise serum CA 125 dlzeyi |. trimestirde 38.5 + 5.3 U/ml
ile kontrol grubundaki 28.8 + 14 U/ml den anlamh 6l-
cide yuksek bulunmustur (p<0.01). Bu bulgu diger
arastirmacilarin bulgulari ile uyum gdstermektedir. Yine
bu trimestirdeki gebelerde dikkat ¢ceken bir bulgu 6-12.
gebelik haftalarinda gebelik haftasi ile serum CA 125
duzeyleri arasinda anlamli bir korelasyon bulunmasi ol-
mustur (p<0.05). ikinci ve dgiinci trimestirdeki gebe-
lerde ise serum CA 125 dlzeyi ile gebelik haftasi ara-
sinda bir korelasyon saptanmadi (p>0.05).

Arastirmamizda 2. trimestirde CA 125 dizeyi 32.0
+ 2.5 U/ml olarak saptandi. Her ne kadar bu deger
diger arastirmacilarin saptadigir degerlerden yuksek ise
de kullanmis oldugumuz kitin Ust siniri olan 33 U/ml nin
altindadir. Arastirmalarimizda diger arastiricilardan farkli
olan tek bulgu; 3. trimestir CA 125 dizeyinin 40.3 %
3.6 U/ml ile anlamli sekilde yliksek bulunmasidir.

Gebelikte serum CA 125 dizeyinin kanda ylksel-
mesinin nedeni hakkinda bazi teoriler mevcuttur. Bun-
lardan bir tanesi gebelikte trofoblastlar ile maternal en-
dometrium arasinda olusan etkilesim ve invazyonun bu
yukselmeyi saglamis oldugudur. Bu yuzden erken gebe-
likte CA 125 dizeylerinde ylikselme " erken plasenta-
syon" déneminin saglikli sekilde olustugunu gosterir (7).
Quirk ve ark. (9) tarafindan ileri surilen bir teoriye
gore de, 1. trimestirde desidua kaynakli CA 125 tubal
refli yolu He maternal kompartmana geger, peritoneal
lenfatiklerden emilerek serum dlzeyi yukselir. Gebelik
ilerledikce desidua kapsdllaris ve desidua parietalisin
fizyonu ile tuba uterinalarda fonksiyonel bir tikanma
olur, bu ylizden de 2 trimestirde serum CA 125 du-
zeylerinde disme goézlenir. Normal gebeliklerde goézle-
nen bu degisimlerin aksine, erken plasenta olusumu-
nun anormal oldugu spontan abortuslarda ve trofob-
lastlar ile endometrium arasinda direkt etkilesimin bu-
lunmadigi ektopik gebeliklerde ise serum CA 125 du-
zeyleri dusuk bulunmustur.

Erken gebeliklerde serum CA 125 dlizeylerinin
ylukseldigi ve 2. trimestirde bu degerlerin distugund
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gbsteren bulgularimiz diger yazarlarin bulgulari ile
uyumlu bulunmustur. Serum CA 125 dizeylerinin, 6zel-
likle erken gebeliklerde, gebeligin durumu ve gidigi hak-
kinda degerli bilgiler verebilecegi kanisina varilmistir. Er-
ken gebeliklerde serum CA 125 diizeylerinin yikselme-
si, bu markerin klinik uygulamada kullanilabilecegni
dustindirmektedir. Normal gebeliklerin yani sira abor-
tus imminens, missed abortus ve ektopik gebeliklerde
de serum CA 125 dlzeylerini saptayacak genis arastir-
malarin yapilmasina ihtiyag vardir.

KAYNAKLAR

1. Bast RC, Klug TL, St John E. A radioimmunassey using a
monoclonal antibody to monitor the course of epithelial ova-
rian cancer. N Eng J Med 1983; 309:883-7.

2. Kabawat SE, Bat RC, Bhan AK. Welch WR. Knapp RC,
Colvin RG. Tissue distribution of a ceolemic-epithelium-rela-
ted antigen recognized by the monoclonal antibody OC 125.
IntJ Gynecol Path 1983; 2:270-85.

3. Niloff JM, Knapp RC, Schaetz E. CA 125 antigen levels in
obstetric and gynecologic patients. Obstet Gynecol 1984;
64:703.

4. O'Brien TJ, Hardin JW, Bannon GA. CA 125 antigen in
human amniotic fluid and fetal membranes. Am J Obstet
Gynecol 1986; 155:50.

5. Bischof P, Tseng L, Brioschi PA. Cancer antigen 125 is
produced by human endometrial cells. Hum Reprod 1986;
1:423.

6. Jacobs IJ, Fay TN, Stabile |, Bridges JE, Oram DH, Grud
zinskas JG. The distribution of CA 125 in the reproductive
tract of pregnant and non-pregnant women. Br J Obstet
Gynecol 1988; 95:1190-94.

7. Kobayashi F, Sagawa N, Nakamura K, Nonogahi M, Ban C,
Fujii S, Mori T. Mechanizm and clinical significans of eleva-
ted CA 125 levels in the sera of pregnant women. Am J
Obstet Gynecol 1989; 160:563-6.

8. Brumsted JR, Nakajima ST, Badger G, Riddick DH, Gibson
M. Serum concentration of CA 125 during the first trimester
of normal and abnormal pregnancies. J Reprod Med 1990;
35(5):499-502.

9. Quirk JG, Brunson GL, Long CA, Bannon GA, Sounders
MM, O'Brien TJ. CA 125 in tissues and amniotic fluid during
pregnancy. Am J Obstet Gynecol 1988; 159:644-9.

10. Ozsaran A. Abortus imminens ve missed abortusta CA
125'in tanidaki degeri. Ege Univ. Tip Fak. uzmanlik tezi. iz-
mir 1992.

11. Jakobs IJ, Fay TN, Yavich J, Stabile I, Frost C, Turner J,
Oram DH. Serum levels of CA 125 during the first trimestr of
normal outcome, ectopic and anembriyonic pregnancies.
Hum Reprod 1990; 5:116-22.

T Klin Jinekol Obst 1994. 4



