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Nowe markery biologiczne
w raku jajnika
Przydatnos¢ OVA1 1 ROMA
w ustalaniu rozpoznania

ANDREW JOHN LI, MD

Swiadome korzystanie z przedstawionych nowych testow
moze poprawic¢ wyniki leczenia kobiet z guzami jajnika.

stalenie optymal-

nego postepowania

w przypadku kobiety

z guzami jajnika
nadal sprawia trudno$¢ potoz-
nikom, ginekologom i innym
pracownikom opieki zdrowot-
nej. Chociaz na podstawie oceny
Srédoperacyjnej okazuje sie osta-
tecznie, ze wiele z tych guzow
jest fagodnych, kobiety z guzami
zloSliwymi wymagajg skiero-
wania do ginekologa onkologa
w celu okreslenia chirurgicznego
stopnia zaawansowania nowo-
tworu i ustalenia wskazan do
rozpoczecia leczenia adiuwanto-
wego.

Rak jajnika stwarza tak po-
tezne obcigzenia dla chorych,
ich rodzin oraz systemu opieki
zdrowotnej w Stanach Zjednoczonych, ze nie mozna go
lekcewazy¢. Niestety, ginekolodzy specjalizujacy sie w on-
kologii zajmuja sie niespetna potowg chorych na nowo-
twory zloliwe jajnika, pomimo danych potwierdzajacych
uzyskiwanie lepszych wynikéw leczenia wtedy, gdy jest
ono prowadzone przez specjaliste.'

Dr Li, Co-Director, Women's Reproductive Cancer Centers of Excellence,
Cedars-Sinai Medical Center, Associate Professor of Obstetrics and Gynecology,
David Geffen School of Medicine, UCLA, Los Angeles, Kalifornia.

Autor nie zgfasza konfliktu intereséw zwigzanych z tym artykutem.
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CA125: marker
niedoskonaty

Od dziesiecioleci marker bio-
logiczny CA125 byl, obok
badafi obrazowych miednicy,
jednym z gtéwnych narzedzi
diagnostycznych w poprzedza-
jacym operacje leczeniu kobiet
z guzami w obrebie miednicy.
Ekspresja CA125 wystepuje
w tkankach nabtonkowych,
m.in. mezotelialnych komor-
kach optucnej i otrzewnej oraz
komoérkach Miillera jajowodow,
trzonu macicy i btony §luzowej
kanatu szyjki macicy.*

CA125 nie wystepuje w ko-
morkach nabtonka prawidtowych
jajnikéw. U chorych na raka jaj-
nika z przerzutami wykryto
zwiekszone stezenia CA125,
dlatego zaczeto je powszechnie oznaczaé w surowicy jako
marker toczacego si¢ procesu zlosliwego u chorych z gu-
zami miednicy.

Niestety, czuto$¢ i swoisto§¢ CA125 w przewidywaniu
wystepowania nowotworu zlosliwego, a takze jego do-
datnia warto$¢ przepowiadajaca, s niewielkie, poniewaz
przed operacja stezenie CA12S5 jest prawidlowe u okolo
509% chorych na nowotwory nabtonkowe jajnika w I stop-
niu zaawansowania. Ponadto na zwiekszenie stezenia
CA125 wplywa wiele uwarunkowan, w tym wystepowanie
nowotwordw zlosliwych innych narzadéw jamy brzusznej
oraz wielu schorzefi tagodnych.’
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Opracowanie nowych markeréw biologicznych

Wtozono wiele wysitku w badania podstawowe majace na
celu opracowanie nowych marker6w biologicznych przy-
datnych w rozpoznawaniu i leczeniu raka jajnika. W kilku
wstepnych badaniach oceniano wiele innych nowych mar-
keréw biologicznych oprécz CA125 i uzyskano zacheca-
jace wyniki.*® Stosowano m.in. badanie surowicy metoda
OvaSure, umozliwiajaca oznaczanie leptyny, prolaktyny,
osteopontyny, insulinopodobnego czynnika wzrostu I,
czynnika hamujacego makrofagi oraz CA1235, a takze test
OvaCheck, stuzacy analizie profilu proteomicznego biatek
surowicy. Nie przeprowadzono jednak badafi oceniajacych
wiarygodno$¢ tych testow, dlatego nie mozna ich uznaé za
skuteczne metody przesiewowego wykrywania raka jajnika
u kobiet bez objawdw.

Z kolei dane pochodzace z badan nad dodatkowymi
markerami biologicznymi u kobiet z rozpoznanym guzem
w obrebie miednicy doprowadzily do opracowania i oceny
wiarygodnosci nowych strategii, ktore mozna bytoby wy-
korzystaé w postepowaniu z takimi chorymi w praktyce
klinicznej.

Wytyczne dotyczace kierowania chorych
do specjalistow

W 2002 r. American College of Obstetricians and Gyneco-
logists (ACOG) i Society of Gynecologic Oncology (SGO)
opublikowaly wspélnie wytyczne dotyczace kierowania
chorych do specjalistéw, majace ulatwié¢ ginekologom
ustalenie, ktére kobiety z guzami miednicy wymagaja ta-
kiej konsultacji.’

W grupie kobiet przed menopauzg (<50 lat) za kryte-
ria kwalifikujace do konsultacji uznano: stezenie CA125
przekraczajace 200 j.m./ml, wodobrzusze, rozpoznanie
przerzutéw w jamie brzusznej lub odlegtych narzadach (na
podstawie badania przedmiotowego lub badan obrazo-
wych) oraz wystepowanie raka piersi lub jajnika w wywia-
dzie rodzinnym (u krewnej pierwszego stopnia).

Kryteriami dla kobiet po menopauzie (>50 lat) byty:
stezenie CA125 powyzej 35 j.m./ml, wodobrzusze, guz
o nieréwnej powierzchni lub nieruchomy, wyczuwalny
w miednicy podczas badania przedmiotowego, rozpozna-
nie przerzutéw w jamie brzusznej lub odlegtych narzadach
(na podstawie badania przedmiotowego lub badaf obrazo-
wych) oraz rak piersi lub jajnika w wywiadzie rodzinnym
(u krewnej pierwszego stopnia). Wskazaniem do skiero-
wania do ginekologa onkologa bylo spelnienie zaledwie
jednego z wymienionych kryteriow.

Chociaz wytyczne opracowano, opierajac sie na dowo-
dach naukowych, potwierdzenie ich skutecznosci w od-
réznianiu nowotworéw zto§liwych od zmian tagodnych
uzyskano dopiero po retrospektywnym przeanalizowaniu
danych pochodzacych od 1035 chorych, gromadzonych
przez rok w 7 o§rodkach referencyjnych.'® Uznano, ze
wytyczne dotyczace kierowania do specjalisty pozwalaja
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Do zapamietania

Stezenie CA125 nie jest odpowiednim czynnikiem
pozwalajgcym przewidzie¢ wystepowanie ztosliwego
nowotworu jajnika, trwajg zatem poszukiwania
doktadniejszego testu diagnostycznego.

Wybidrcze wykorzystywanie nowych metod
diagnostycznych moze utatwi¢ poprzedzajace operacje
postepowanie wobec kobiet z guzami miednicy.

na wykrycie 70% rakéw jajnika u kobiet przed meno-
pauza i 94% rakéw u kobiet po menopauzie, a ich do-
datnie wartosci predykcyjne wynosza odpowiednio 33,8
i 59,5%. Ujemne wartosci predykcyjne przekraczaly
w obu grupach 909%.

Nastepnie badano wiarygodnos¢ kryteribw w popula-
gji prospektywnej. W ciagu 5 lat oceniono 837 chorych
i stwierdzono, ze czuto$¢ wytycznych dotyczacych kiero-
wania do specjalisty w rozpoznawaniu raka jajnika wy-
niosta 79,2% wsrdd kobiet przed menopauza oraz 93,2%
wsrdd kobiet po menopauzie.!! Wykazano réwniez po-
dobne dodatnie wartosci predykcyjne (odpowiednio 39,6
i 64,69%).

W obu badaniach stwierdzono, ze rak piersi lub jajnika
w wywiadzie rodzinnym w obu grupach oraz wystepowa-
nie nieruchomego badz guzowatego oporu podczas bada-
nia miednicy u kobiet po menopauzie nie przyczynialy sie
do czestszego kierowania do specjalisty. Ponadto w obu
badaniach obnizenie progowej warto$ci stezenia CA125
do 50 lub 67 j.m./ml — w zaleznosci od badania — istotnie
zwiekszylo czutos¢ wytycznych.

Uaktualnienie wytycznych ACOG

Opierajac sie na przedstawionych danych, ACOG zmody-
fikowalo w 2011 r. wytyczne dotyczace kierowania cho-
rych do spegjalisty.’? W nowych wytycznych pominigto
kryterium informacji z wywiadu rodzinnego, a takze wy-
czuwalny nieruchomy lub guzowaty op6r u kobiet przed
menopauzg. Ponadto prog stezenia CA125 jest obecnie
okreslony mniej jednoznacznie. Spetnienie co najmniej jed-
nego z nowych kryteriéw jest wskazaniem do skierowania
kobiety z podejrzeniem guza miednicy do ginekologa on-
kologa lub poproszenia go o konsultacje (tab. 1).!?
Kryteriami dla kobiet przed menopauzg sa obecnie:
znacznie zwiekszone stezenie CA125, wodobrzusze lub
potwierdzenie wystepowania przerzutéw w jamie brzusz-
nej albo w odlegtych narzadach. Kryteria dla kobiet po
menopauzie: zwiekszone stezenie CA125, wodobrzusze,
wyczuwalny guzowaty lub nieruchomy opér podczas bada-
nia miednicy albo potwierdzone wystepowanie przerzutéw
w jamie brzusznej lub w odlegltych narzadach. Na podstawie
wynikow badan klinicznych uznano stezenie CA125 prze-
kraczajace 50 j.m./ml u kobiet po menopauzie za znacznie
zwiekszone, za$§ >335 j.m./ml za zwiekszone.'%!!
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Wytyczne ACOG/SGO kierowania do specjalisty
kobiet z guzem miednicy, opracowane w 2011 r.
Kobiety przed menopauza
Zwiekszone stezenie CA125
Wodobrzusze
Wyczuwalny guzowaty lub nieruchomy opdr w miednicy
Potwierdzone wystepowanie przerzutéw w jamie brzusznej
lub odlegtych narzadach

Kobiety po menopauzie
Znacznie zwiekszone stezenie CA125
Wodobrzusze
Potwierdzone wystepowanie przerzutéw w jamie brzusznej
lub odlegtych narzadach.

ACOG — American College of Obstetricians and Gynecologists, SGO — Society
of Gynecologic Oncology.

Za: American College od Obstetricians and Gynecologists Committee on
Gynecologic Practice.'?

OVAT1: bilans czutosci i swoistosci

Food and Drug Administration (FDA) zarejestrowala ostat-
nio i dopuscita do sprzedazy nowy jakosciowo test suro-
wiczy ulatwiajacy przewidywanie rozpoznania raka jajnika
u kobiet z guzem w obrebie miednicy."* Badanie to, znane
jako OVA1, polega na ocenie 5§ markeréw biologicznych:
transtyretyny, apolipoproteiny A-1, mikroglobuliny B,
transferyny i CA125. Stezenia tych 5 biatek sa mierzone za
pomoca dwoch réznych platform immunologicznych (Roche
Diagnostics’ Elecsys 2010 dla CA125 oraz Siemens Health-
care Diagnostics’ BNII System dla pozostalych), po czym wy-
niki interpretuje si¢ za pomocg oprogramowania OvaCalc.'
Oprogramowanie to zawiera algorytm dla testu uwzglednia-
jacego wiele wskaznikdw, pozwalajacy na okreSlenie punkta-
gi w skali umozliwiajacej przewidzenie duzego lub malego
prawdopodobiefistwa wystepowania nowotworu ztosliwego.
O duzym prawdopodobiefistwie §wiadczy uzyskanie u kobiet
przed menopauza 5,0 lub wiecej punktéw, a u kobiet po me-
nopauzie 4,4 lub wiece;j.

Przydatno$¢ OVA1 jest obecnie oceniana prospektyw-
nie w wieloo§rodkowym badaniu z udziatem 590 kobiet
zakwalifikowanych do operacji z powodu guza w obrebie
miednicy."* Wszyscy prowadzacy je lekarze (ginekolodzy,
ginekolodzy onkolodzy oraz onkolodzy niebedacy gine-
kologami) podawali swojg ocene rozpoznania nowotworu
ztoliwego przed operacja (na tak lub nie) na podstawie
zgromadzonych wczesniej informacji, z wyjatkiem wy-
niku testu OVAL.

Po operacji rozpoznano 151 ztoSliwych nowotwordéw
jajnika, z ktorych wiekszo$¢ byta nowotworami nabtonko-
wymi.'* Badacze uznali OVA1 za czulszg metode wykrywa-
nia nowotwor6w jajnika od oceny klinicznej (niezaleznie
od specjalizacji lekarza) lub wylacznego oznaczenia steze-
nia CA125. Dzigki uzupetnieniu oceny klinicznej badaniem
OVA1 wiasciwie rozpoznano 70% nowotworéw przeoczo-
nych przez ginekologéw i 95% przeoczonych przez gine-
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kologéw onkologdw. Stwierdzono ponadto 100% czutoéé
OVA1 w rozpoznawaniu nowotwordw jajnika w stopniu
zaawansowania II-IV, a takze 90% w rozpoznawaniu no-
wotworéow w I stopniu zaawansowania, w poréwnaniu
z czutoScig oznaczania CA125 wynoszaca 61%.

Swoisto§¢ i dodatnia warto$¢ predykcyjna OVA1 w po-
taczeniu z badaniem lekarskim okazaly si¢ gorsze w po-
réwnaniu ze swoisto$cia i dodatnig wartoscia predykeyjng
wylacznego oznaczenia stezenia CA125.1* Na operacje do
ginekologa onkologa skierowano 261 kobiet z guzami ta-
godnymi, a skierowania z powodu chordb nieztosliwych
stanowity 72%. Dodatkowymi ograniczeniami tego ba-
dania byty réwniez: brak jednolitej oceny poprzedzajacej
operacje oraz zakwalifikowanie wszystkich uczestniczek
do operacji. Poniewaz czesto$¢ wystepowania raka jajnika
byla w tej kohorcie duza, drugi z tych czynnikéw moze
odpowiada¢ wigkszej dodatniej wartosci predykcyjnej
i mniejszej ujemnej niz obserwowane u kobiet, u ktorych
zdecydowano by sie na obserwacje.

Mimo ograniczen, ktore okazaly sie stosunkowo nie-
wielkie, moc badania byla wystarczajaca, aby test OVA1
stal sie powszechnie dostepny. W celu okreSlenia, czy
ocena wielu wskaznikéw usprawni rozpoznawanie przed
operacja ztodliwych guzéw miednicy u kobiet w odnie-
sieniu do istniejacych algorytméw klinicznych, badacze
OVA1 oszacowali stosowanie zalecen ACOG dotyczacych
kierowania do specjalisty chorych na nowotwory jajnika
na podstawie wynikow tego badania zamiast na podstawie
wynikéw oznaczen stezenia CA125.%

W tej samej kohorcie 590 kobiet stwierdzono istotne
statystycznie zwiekszenie czulosci (94 dla OVA1 vs 77%
dla CA125) i ujemnej wartosci predykcyijnej (93 dla OVA1
vs 87% dla CA125), ale zmniejszenie swoistosci (35 vs
68%) i dodatniej wartosci predykcyjnej (40 vs 52%).1
Wigksza czulo$¢ i ujemna warto$¢ predykcyjna utrzymy-
waly sie u kobiet przed menopauza oraz u chorych na raka
jajnika we wczesnym stadium zaawansowania. Stosowanie
wytycznych uwzgledniajacych badanie OVA1 pozwolito na
znacznie czestsze rozpoznawanie nowotworow ztosliwych
jajnika przeoczonych podczas oceny opierajacej sie na ste-
zeniu CA12S.

Na podstawie tych wynikéw zasugerowano dal-
sze modyfikacje wytycznych ACOG kierowania do
specjalisty kobiet z guzami jajnika.’® Dane z wywiadu
rodzinnego wydaja sie odgrywaé marginalng role w roz-
poznawaniu nowotwordw ztosliwych, natomiast w oce-
nie testu OVA1 nalezy uwzglednid, czy kobieta jest przed,
czy po menopauzie. Zalecono uproszczenie kryteriéw
kierowania dla kobiet z guzami miednicy niezaleznie od
wieku (tab. 2%%): wyczuwalny podczas badania przed-
miotowego guzowaty lub nieruchomy opér w miednicy,
wodobrzusze, uwidocznienie w badaniach obrazowych
przerzutéw w jamie brzusznej lub odleglych narzadach
oraz dodatni wyniki testu OVA1. Wskazaniem do skiero-
wania kobiety do ginekologa onkologa jest spetnienie co

www.podyplomie.pl/ginekologiapodyplomie


http://www.podyplomie.pl/ginekologiapodyplomie

18

NOWE MARKERY BIOLOGICZNE W RAKU JAJNIKA

Uproszczone wytyczne kierowania do specjalisty
kobiet z guzem miednicy (niezaleznie od wieku)
Wyczuwalny podczas badania przedmiotowego guzowaty
lub nieruchomy opér w miednicy
Wodobrzusze
Uwidocznienie w badaniach obrazowych przerzutéw
w jamie brzusznej lub odlegtych narzadach
Dodatni wynik testu OVA1 (analiza wielu wskaznikéw)

Za: Ware Miller Ri wsp.™

Obliczanie punktacji w skali ROMA

Kobiety przed menopauza*

Pl =-12,0 + 2,38 x LN(HE4) + 0,0626 x LN(CA125)
Kobiety po menopauzie®

Pl = -8,09 + 1,04 x LN(HE4) + 0,732 x LN(CA125)
Przewidywane prawdopodobienstwo

exp(P1)/(1 + exp[PI]) x 100

exp — funkcja wykfadnicza, LN — logarytm naturalny, Pl — wskaznik predykcyjny,
ROMA - Risk of Ovarian Malignancy Algorithm.

*Wartos¢ >12,5% uznawana za zwigkszone ryzyko u kobiet przed menopauza.
"Warto$¢ >14,4% uznawana za zwiekszone ryzyko u kobiet po menopauzie.

Za: Montagnana M i wsp."”

najmniej jednego z tych kryteriéw. W praktyce klinicznej
postugiwanie sie tym uproszczonym algorytmem umoz-
liwia ustalenie rozpoznania z czutoscig wynoszacg 93%,
swoistoscig 40%, dodatnig wartoscig predykcyjng 41%
1 yjemna 93%.

Powazne obawy wielu potoznikéw i ginekologdéw
budzi zmniejszenie swoistosci rozpoznawania po zastoso-
waniu testu OVA1, co moze sie przyczyni¢ do czestszego
kierowania do ginekologéw onkologéw kobiet, ktorych
guzy nie s zlosliwe.

Zmniejszenie swoisto$ci nie musi jednak oznaczaé
czestszego usuwania guzéw nieztosliwych przez specjali-
stow. Poprawa ujemnej wartosci predykcyjnej wytycznych
ACOG dzigki wykorzystaniu testu OVA1 moze zmniejszy¢
czesto$é kierowania do specjalistow kobiet z ujemnym wy-
nikiem tego testu.

Ponadto badacze OVA1 podali, ze w ocenianej przez
nich kohorcie 72% sposrdd 355 kobiet z tagodnymi gu-
zami jajnika skierowano do ginekologéw onkologdéw
w celu leczenia, mimo ze 45% kierujacych potoznikéw
lub ginekologéw uznato guz za fagodny przed operacja.’
Kierowanie do specjalisty jest procesem ztozonym, w kté-
rym trzeba uwzgledni¢ kilka zmiennych. Dawniej zmiane
tagodng stwierdzano u 60-80% wszystkich chorych ope-
rowanych przez ginekologéw onkologéw. Obecnie nalezy
okresli¢ wptyw badania OVA1 na czesto$¢ kierowania cho-
rych do specjalisty.
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HE4 i algorytm oceny ryzyka wystepowania
nowotworu ztosliwego jajnika

Oproécz wigczenia oznaczania nowych biatek w tescie
OVAT1 kolejnym zarejestrowanym przez FDA markerem
biologicznym wykorzystywanym w ocenie kobiet z gu-
zami jajnika jest oznaczanie HE4 (biatka 4 z komoérek
nablonkowych ludzkiego najadrza, human epididymis
protein 4).

HE4 jest inhibitorem proteazy wystepujacym w ko-
morkach ztoSliwych nowotworéw nabtonkowych jajnika.
Mozna go wykry¢ w surowicy kobiet z rakiem jajnika.'* FDA
zarejestrowata HE4 w 2008 r. do monitorowania kobiet
z rakiem jajnika w wywiadzie. Podejmowane ostatnio préby
oznaczania HE4 w skojarzeniu z CA125 przyczynily sie do
opracowania modelu regresji logistycznej, uwzgledniajacego
stan przed lub po menopauzie oraz stezenia obu tych mar-
kerdw biologicznych w ocenie kobiet z guzami miednicy.

Risk of Ovarian Malignancy Algorithm (ROMA) kla-
syfikuje takie chore do grupy obcigzonej duzym lub do
grupy obcigzonej malym ryzykiem wystepowania nowo-
tworu nablonkowego jajnika. Punktacja w skali ROMA
odzwierciedla warto$¢ wskaznika predykcyjnego, obliczo-
nego na podstawie réwnaf, rézniacych sie w zaleznosci od
stanu przed lub po menopauzie (tab. 3).!” Kalkulatory s
dostepne na stronach internetowych (www.southeastasia.
abbottdiagnostics.com oraz www.he4test.com/), a punkta-
cje oblicza sie po wprowadzeniu wartoéci stezefi CA125
1 HE4.

Wiarygodno$¢ tej metody oceniono wstepnie w pro-
spektywnym wieloosrodkowym badaniu przeprowadzo-
nym z udziatem 531 chorych.'® Podano, ze jej czutosé
wyniosta 92 i 76% (odpowiednio u kobiet po i przed
menopauzg), a swoisto$¢ 75%. Dodatnia warto$¢ predyk-
cyjna wyniosta 33,8% u kobiet przed menopauza i 74,0%
po menopauzie, za$ ujemna odpowiednio 95,0 i 92,6%.
Co wazne, uczestniczki tego badania uznano za obcigzone
zwiekszonym ryzykiem, poniewaz wlaczano je po ocenie
przeprowadzonej przez ginekologa onkologa. Czesto§é
rozpoznan raka jajnika byta zatem duza, co moglo wptyngé
na duzg czuto$¢ metody.

Wiarygodno$¢ metody oceniono réwniez w populacji
kobiet z guzem jajnika obciazonych niewielkim ryzykiem
rozpoznania raka, badanych przez ginekologa, lekarza ro-
dzinnego, internist¢ lub chirurga ogélnego. Bylo to dru-
gie prospektywne wieloosrodkowe badanie, w ktérym
uczestniczyly 472 kobiety." Czesto$¢ wystepowania raka
jajnika wyniosta wérdd nich 10%, w poréwnaniu z 24%
w poprzednim badaniu. W kohorcie obcigzonej matym
ryzykiem czuto$¢ ROMA wyniosta 92%, a swoisto$¢ 76%
u kobiet po menopauzie oraz odpowiednio 100 i 74%
przed menopauza. Ocena catej kohorty, niezaleznie od
wieku, wykazala, ze ujemna warto§¢ predykcyjna wynio-
sta 99%.

Metode ROMA oceniano tez w réznych kohortach ko-
biet we Wloszech i Belgii. W badaniu wloskim uczestni-
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NOWE MARKERY BIOLOGICZNE W RAKU JAJNIKA

czyta populacja kobiet obcigzona zwiekszonym ryzykiem,
a nowotwoér nabtonkowy jajnika rozpoznano u blisko
potowy sposréd 104 uczestniczek. Czuto$é i swoistosé
byly podobne do obserwowanych w badaniu przeprowa-
dzonym w Stanach Zjednoczonych.'”” W badaniu belgij-
skim uczestniczylo 389 kobiet, a raka jajnika rozpoznano
u 41%. Kohorte t¢ réwniez uznano za obcigzong zwiekszo-
nym ryzykiem, a uzyskane wyniki cechowata duza czuto$¢
i swoisto$é.2’ Na podstawie przedstawionych danych, po-
chodzacych z oceny populacji obcigzonych zwiekszonym
lub niewielkim ryzykiem, w 2011 r. FDA zarejestrowata
wykorzystanie HE4 i CA125 w metodzie ROMA do okre-
§lania ryzyka rozpoznania raka jajnika u kobiet z guzem
w obrebie miednicy.?!

Poréwnanie skuteczno$ci OVA1 i ROMA, ich dostep-
nosci i przydatnosci w praktyce klinicznej to naturalna
kolej rzeczy po zarejestrowaniu tych nowych metod
oceny. Czestszemu wykorzystaniu ROMA moga sprzyjaé
dwa czynniki: swoisto$¢ i koszt. Mniejsza swoisto§¢ OVA1
w poréwnaniu z ROMA moze stwarzaé problem z uwagi
na czestsze kierowanie kobiet do ginekologéw onkologdw
na operacje (w tym kobiet, u ktérych ostatecznie rozpo-
znaje si¢ zmiang tagodna).

Badacze OVA1 zwracali uwage, ze rutynowe stoso-
wanie tego testu moze zwickszy¢ liczbe skierowan do
specjalistobw. Obawy budzi tez koszt badania. Obecnie
w laboratorium majgcym licencje na wykonywanie tych
oznaczen wynosi on okoto 600 dolaréw. Dla poréwna-
nia, koszt oznaczeni CA125 i HE4, ktére mozna wykonaé
w kazdym laboratorium za pomocg licznych testow za-
rejestrowanych przed FDA, wynosi okoto 100 dolaréw.
Chociaz ubezpieczyciele zwracaja koszty oznaczen OVA1,
zmiany powodujgce ponoszenie coraz wigkszych kosztow
przez chore moga wplynaé na wybér metody badania.

Nowe metody moga utatwic uzyskiwanie
lepszych wynikow leczenia

Postepy w odkrywaniu i poznawaniu markeréw biolo-
gicznych przyczynily sie do dostarczenia dodatkowych
narzedzi, ktére mogg sie okazaé przydatne w postepowa-
niu w praktyce klinicznej w przypadku kobiet z guzami
jajnika. Ostatnio FDA zarejestrowata zaré6wno ocene §
markeréw biologicznych w analizie wielu wskaznikéw
(OVA1), jak i ocene algorytmu ryzyka wystepowania
raka jajnika uwzgledniajacego stezenia CA125 i HE4
(ROMA).

Mimo réznic w kosztach i swoistosci badan ich wybidr-
cze zastosowanie moze utatwi¢ poprzedzajace operacje
postepowanie w przypadku kobiety, u ktérej stwierdzono
obecno$¢ guza w obrebie miednicy. Chociaz zadne z nich
nie powinno by¢ wykorzystywane jako badanie przesie-
wowe u kobiet bez objawdw, odzwierciedlajg znaczne wy-
sitki w poszukiwaniach i ocenie wiarygodnosci nowych
metod, ktére pozwolg na uzyskanie lepszych wynikéw
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Kluczowe zagadnienia

* Ekspresja markera surowiczego CA125 wystepuje

w tkankach nabtonkowych.

U okoto 50% kobiet chorych na nowotwory nabtonkowe

jajnika w | stopniu zaawansowania stezenie CA125 jest

przed operacja prawidtowe.

* OVAT1 jest analizg wielu wskaznikéw, uwzgledniajaca

oznaczanie we krwi stezen 5 biatek.

Biatko 4 ludzkiego najadrza (HE4) jest inhibitorem proteazy

wystepujacym w komérkach ztosliwych nowotwordw

nabtonkowych jajnika.

* ROMA wyrdéznia wérdd kobiet, ktére przebyty raka jajnika,
dwie grupy ryzyka.

* Poréwnanie swoistosci i kosztéw OVA1 z ROMA moze
utatwic praktykujgcym lekarzom wybér postepowania.

leczenia kobiet z tagodnymi guzami oraz chorych na na-
blonkowe nowotwory jajnika.
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ovarian cancer. OVAT and ROMA in diagnosis.
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