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A daganatos megbetegedések a kardio- és cerebrovaszkuláris 
kórképek mellett jelenleg is vezető haláloknak számítanak, 
incidenciájuk évről évre tovább emelkedik. A malignus be-
tegségek korai felismerése, majd a komplex kezelés utáni 
szoros nyomon követése elengedhetetlen a betegek túlélése 
érdekében. Ebben a különböző radiológiai vizsgálatok mellett 
szerepük van bizonyos rutin labordiagnosztikai teszteknek, 
nevezetesen a tumormarkereknek. Ezeket a döntően fe-
hérjetermészetű mediátorokat a tumorsejtek termelik és 
szekretálják, vagy tágabb értelemben a tumor kialakulására 
válaszul maga a szervezet expresszálja kóros mennyiségben. 
A tumormarkerek mérése döntően szérummintából törté-
nik, de egy korai, lokális folyamat érzékenyebb detektálása 
érdekében egyéb testfolyadékokból, például peritoneális 
folyadékból, likvorból vagy pleurális folyadékgyülemből is 
történhet. Mivel egy tumormarker szérumkoncentrációját 
számos nem malignus körülmény is befolyásolhatja, az ered-
mények helyes interpretálásához a vizsgált személy teljes 
klinikai státuszát figyelembe kell venni. Jelen összefoglaló 
közleményünkben a teljesség igénye nélkül néhány fontos 
aspektusát gyűjtöttük össze a legismertebb tumormarke-
reknek. Magy Onkol 67:116-123, 2023
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Malignancies are considered as leading cause of death in 
parallel to cardio- and cerebrovascular diseases and their 
incidence is still growing from year to year. Early detection 
and monitoring of cancers after complex therapeutic inter-
ventions are essential for the survival of patients. In these 
aspects, beside radiological investigations, some lab tests 
play a  key role, namely the tumor markers. These mostly 
protein-based mediators are produced in a large quantity by 
either cancer cells or the human body itself in response to 
the development of tumor. Measurement of tumor markers 
is usually assessed in serum samples, however, to local-
ly detect an early malignant event, other body fluids, such 
as ascites, cerebrospinal fluid, or pleural effusion sample 
can also be analyzed. Due to the potential effects of othe r  
non-malignant conditions on the serum level of a  tumor 
marker, the entire clinical status of investigated person 
needs to be considered for the correct interpretation of 
these results. In this review article, we summarized some 
important characteristics of the most widely used tumor 
markers.      
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BEVEZETÉS
A daganatos megbetegedések továbbra is súlyos népegész-
ségügyi problémát jelentenek világszerte, mivel incidenciájuk 
évről évre növekvő tendenciát mutat mindkét nemben, kü-
lönösen a fejlett országokban. A GLOBOCAN (Global Cancer 
Statistics) felmérése 2020-ra 19,3 millió új betegről számolt 
be, közülük 10 millió eset fatális kimenetelű volt (1). Je-
lenleg az emlőrák (11,7%) és a tüdődaganat (11,4%) a két 
leggyakrabban diagnosztizált rosszindulatú kórkép, amelyet 
a kolorektális (10%), a prosztata- (7,3%) és a gyomordaganat 
(5,6%) követ. A mortalitás tekintetében a tüdőtumor (18%) 
vezeti a listát a kolorektális (9,4%), a máj- (8,3%), a gyomor- 
(7,7%) és az emlőtumorok (6,9%) előtt (1). 

Az NCI (National Cancer Institute) definíciója szerint 
a tumormarkerek a daganatos betegségek olyan, általában 
fehérjetermészetű laboratóriumi biomarkerei, amelyek vagy 
a ráksejtek felszínéről hasítódnak le nagy mennyiségben, 
vagy a kóros sejtekből közvetlenül a keringésbe szekretá-
lódnak. A vérben mérhető koncentrációjuk változása álta-
lában jól követi a tumorsejtek megjelenését, proliferációját 
és így a daganat tömegének változását. Kiemelendő, hogy 
analízisük önmagában nem alkalmas a malignus kórképek 
diagnózisának felállítására, ugyanakkor nélkülözhetetlenek 
a terápiás beavatkozások monitorizálásában, illetve a relap-
szus korai felismerésében (2).  Fontos megjegyezni, hogy 
bizonyos fiziológiás állapotokban (pl. terhesség), illetve nem 
rosszindulatú kórképekben hamisan emelkedett értékeket 
mérhetünk, így akut és krónikus gyulladásos folyamatok-
ban, melyek szövetnekrózissal járnak együtt, vagy csökkent 
katabolizmusuk esetén, pl. máj- vagy veseelégtelenségben. 
Ezért a tumormarker-eredmények megfelelő interpretá-
ciója esetenként kihívást jelent, amihez a társbetegségek 
ismerete is elengedhetetlen (3, 4). A tumormarkerszinteket 
befolyásoló leggyakoribb benignus eltéréseket az 1. táblázat 
ismerteti (4–9). 

Számos laboratóriumi marker mérését különböző pre-
analitikai körülmény is befolyásolhatja, ami nem valós érték 
meghatározásához vezethet. A tumormarkerek közül az NSE 
különösen érzékeny az in vitro hemolízisre, mivel a vörösvér-
testek is nagy mennyiségben tartalmazzák ezt az enzimet. 
Emiatt csak negatív vagy nagyon alacsony hemolízis-szérum-
index mellett adhat ki a laboratórium kóros NSE-eredményt 
(10). A populáció akár 10%-át is érintő Lewis-negatív vér-
csoport jelenlétében a CA 19-9 nem detektálható, így ilyen 
esetekben nem használható ez a biomarker (4).

Tekintettel arra, hogy a szakirodalom tumormarkerekre 
vonatkozó része rendkívül szerteágazó, jelen összefoglaló 
cikkünkben csak rövid áttekintést tudunk nyújtani a rutin-
szerűen meghatározott szérumtumormarkerek jelenlegi 
alkalmazhatóságáról a nagy incidenciájú és magas morta-
litású daganatokban, felhasználva a legújabb irodalmi ada-
tokat. A különböző szervekben kialakuló rákos betegségek 
leggyakrabban használt tumormarkereinek listáját az 1. 
ábra szemlélteti.

TÜDŐTUMOR
A javuló diagnosztikai lehetőségek és az új terápiás beavat-
kozások ellenére még mindig a tüdőtumor mutatja a legna-
gyobb mortalitást a daganatos megbetegedések közül, mivel 
a legtöbb beteg esetén nincs specifikus tünetegyüttes, és 
a diagnózis felállítására már csak előrehaladott stádiumban 
kerül sor (1). A tüdőrák jelenlegi szűrési stratégiája a képal-
kotó vizsgálatokon (alacsony dózisú komputertomográfia) 
alapszik, amelyek – szemben a hagyományos mellkasrönt-
gennel – akár negyedével csökkenthetik a halálozási rizikót 
a tünetmentes férfiakban, 10 éves időtávlatban (11). A tumor-
markerek viszont tovább optimalizálhatják a képalkotókkal 
végzett szűrővizsgálatokat, két módon: segíthetik a szűrésre 
küldendő személyek kiválogatását, csökkentve a felesleges 
radiológiai vizsgálatok számát, illetve tovább javíthatják a ri-
zikóbecslést a klinikai döntéshozatal során (11). 

A tumormarkerek hatékony klinikai alkalmazása panelben 
történő méréssel érhető el, amikor 5-6 paraméter egyidejű 
meghatározása történik. A CEA, CYFRA 21-1, CA 125, HGF 
és egy autoantitest (NY-ESO-1) együttes meghatározása 
– a radiológiai és klinikai adatokkal kiegészítve – 79%-os 
diagnosztikai pontosságot eredményezett a tüdőtumorok 
igazolásában (12). Egy másik, 3144 fős tanulmányban a CEA, 
CA 15-3, CYFRA 21-1, NSE, SCC és a proGRP tumormarke-
rek kombinált analízisével 88,5%-os szenzitivitást, 82%-os 
specificitást és 87,3%-os pozitív prediktív értéket találtak 
a tüdőrák diagnosztikájában, szemben az egyéni mérésükkel 
(13). A szűrővizsgálatok során gyakran detektált, 1 cm-nél 
kisebb pulmonális nyirokcsomók esetén a rák kizárására 
a tumormarkerpanel negatív prediktív értéke 91,4% volt. 
Megkönnyíthetik továbbá ezek a mérések a tüdődaganat két 
fő szövettani típusának azonosítását, vagyis a kissejtes és 
a nem kissejtes karcinómák elkülönítését: adenokarcinóma 
esetén a CEA, laphámsejtes karcinóma esetén a CYFRA 21-1 

Rövidítések: 
AFP: alfa-fetoprotein, AJCC: American Joint Committee on Cancer, ASCO: 
American Society of Clinical Oncology, AUC: area under curve, CA  125: 
cancer antigen 125, CA 15-3: cancer antigen 15-3, CA 19-9: cancer an-
tigen 19-9, CEA: karcinoembrionális antigén, CYFRA 21-1: citokeratin-21 
fragmens, DCP (PIVKA-II): des-gamma-carboxy prothrombin (protein 
induced vitamin K absence or antagonist-II), ESMO: European Society for 
Medical Oncology, GPC3: glipikán 3, HCC: hepatocelluláris karcinóma, 
HE4: humán epididimisz protein 4, HGF: hepatocyte growth factor, HR: 
hazard ratio (kockázati arány), LDH: laktát-dehidrogenáz, NACB: National 
Academy of Clinical Biochemistry, NCCN: National Comprehensive Cancer 
Network, NCI: National Cancer Institute, NSE: neuronspecifikus enoláz, 
NY-ESO-1: New York esophageal squamous cell carcinoma 1, proGRP: 
pro-gastrin-releasing peptide, RFA: rádiófrekvenciás abláció, ROC: recei-
ver operating characteristic, ROMA: Risk of Ovarian Malignancy Algorithm, 
S100B: S100 kalciumion-kötő fehérje B, SCC: squamous cell carcinoma 
antigen, TACE: transzarteriális kemoembolizáció, Tg: tireoglobulin, TKI: 
tirozinkináz-gátló, TPA: szöveti polipeptid antigén, 90Y: ittrium-90



© PROFESSIONAL PUBLISHING HUNGARY

BARTHA-TATÁR ÉS MTSAI. 118

és SCC, míg a kissejtes tüdőrák esetén az NSE és a proGRP 
emelkedése a legtipikusabb (13).

A szérum-HE4 viszonylag új tumormarkernek számít 
a tüdőrák diagnosztikájában. Bár önmagában is hatékony-
nak bizonyult a tüdőrákos betegek elkülönítésében a 97,6 
pmol/L-os küszöbérték mellett, de a CEA-val és CA 125-tel 
kombinálva tovább javította (AUC-érték: 0,963, érzékenység: 
91,8%, specificitás: 92,8%) a kórkép felismerését már a be-
tegség I. és II. stádiumában (14). 

A tumormarker-koncentrációk alakulása az adott daganat 
genetikai jellemzőivel is szoros összefüggést mutathat: az 
EGFR-mutáció általában jóval magasabb CEA-, de normális 
SCC-szintekkel járhat együtt. Ezzel szemben a TP53-mu-
táció jelenlétében az NSE értéke sokszor jelentősen emel-

kedettebb normális CYFRA 21-1-gyel társulva. Mindezek 
alapján a szérumtumormarkerek dinamikus követésével  
a p.(Thr790Met) EGFR-mutációra pozitív tüdőrák molekuláris 
jellemzőire is következtethetünk, így az EGFR-tirozinkináz- 
inhibitor kezelésre adott válasz vagy rezisztencia potenciális 
előrejelzői is lehetnek (15).

EMLŐRÁK
Az emlőrák a nőknél az egyik leggyakoribb daganatos meg-
betegedés, amely kb. 15%-ban felelős e betegcsoportot érintő 
halálozásért; ellenben a férfiaknál igen ritkán, az emlőrákos 
esetek kb. 1%-ában (1, 16) fordul elő. Ennek ellenére, ha a di-
agnózist még korai stádiumban felállítják, az 5 éves túlélés 
elérheti a 90%-ot a fejlett országokban (17). A radiológiai 

1. TÁBLÁZAT. Klasszikus tumormarkerek általánosan használt küszöbértékei szérumból és más testfolyadékokból történő mérésük esetén, 
továbbá fals szérumkoncentráció-emelkedést okozó nem malignus kórképek/állapotok az egyes tumormarkerek esetén (3, 4)

Tumormarker Referenciatartomány Falsan emelkedett tumormarker-koncentrációk főbb okai neoplázia hiányában

AFP <5,8 kIU/L (szérum) Terhesség, hepatobiliáris megbetegedés, gyulladásos bélbetegségek, tüdőgyulla-
dás, krónikus obstruktív tüdőbetegség, autoimmun betegségek, kemoterápiás és 
hepatotoxikus gyógyszerek

CA 15-3 <25 kIU/L (szérum) 
<24,7 kIU/L* (peritoneális folyadék) (5)

Pneumonitisz/tüdőfibrózis, B12-vitamin-hiány, endometriózis, autoimmun és 
gasztrointesztinális betegségek, hipertireózis, veseelégtelenség, miopátiák

CA 19-9 <34 kIU/L (szérum) 
<7 kIU/L* (peritoneális folyadék) (5)

Hepatobiliáris és gasztrointesztinális megbetegedések, pankreatitisz, endometrió-
zis/nőgyógyászati betegségek, tüdőgyulladás/krónikus obstruktív tüdőbetegség, 
pneumonitisz/tüdőfibrózis, autoimmun betegségek

CA 125 <35 kIU/L (szérum) 
<5,5 kIU/L* (peritoneális folyadék) (6)

Kardiovaszkuláris betegségek, pleurális effúzió, tüdőgyulladás/krónikus obstruk-
tív tüdőbetegség, pneumonitisz/tüdőfibrózis, autoimmun betegségek, endometrió-
zis/nőgyógyászati betegségek, hipotireózis, veseelégtelenség, terhesség

CEA <3,4 µg/L (szérum) 
<5 µg/L (dohányzók) (szérum) (4) 
<5,2 µg/L* (pleurális folyadék) (7) 
<9,5 µg/L* (peritoneális folyadék) (6) 
<48,6 µg/L* (pankreászciszta-folyadék) (8)

Pneumonitisz/tüdőfibrózis, cirrózis, gasztritisz, veseelégtelenség, hipotireózis, 
autoimmun betegségek

CYFRA 21-1 <3,3 µg/L (szérum) 
<31,4 µg/L* (pleurális folyadék) (7)

Pneumonitisz/tüdőfibrózis, egyéb tüdő- és hepatobiliáris megbetegedések, vese-
elégtelenség, kemoterápiás és hepatotoxikus gyógyszerek

HE4 <70 pmol/L (szérum) (premenopauza) 
<140 pmol/L (szérum) (posztmenopa-
uza)

Veseelégtelenség, terhesség, hormonális ciklus

Kalcitonin <11,8 ng/L (szérum) Veseelégtelenség, hiperparatireózis, autoimmun tireoditisz

Kromogranin A 20-100 µg/L (szérum) Kardiovaszkuláris betegségek, prosztatitisz/benignus prosztata-hiperplázia, 
atrófiás gasztritisz, veseelégtelenség, tüdő- és hepatobiliáris megbetegedések

NSE <12,5 µg/L (szérum) Neurodegeneratív betegségek, kóma

ProGRP <63 ng/L (szérum) (9) Veseelégtelenség, tüdő- és hepatobiliáris megbetegedések

PSA össz-PSA** (szérum) 
szabad PSA (szabad/össz-PSA > 0,19)

Benignus prosztata-hiperplázia, prosztatitisz, prosztatamasszázs

S100B <0,15 µg/L (szérum) 
<5,0 µg/L* (likvor)

Hepatobiliáris megbetegedések, veseelégtelenség, központi idegrendszeri káro-
sodás

Tireoglobulin 0,2–70 µg/L (szérum) Autoimmun betegségek, terhesség

TPA <75 IU/L (szérum) Veseelégtelenség

A táblázatban szereplő szérum-referenciatartományokat az alábbi forgalmazó cégek állapították meg: Roche (AFP, CA 15-3, CA 19-9, CA 125, CEA, 
CYFRA 21-1, NSE), Abbott (HE4, proGPR) és DiaSorin (kalcitonin, PSA, tireoglobulin, TPA, kromogranin A). * Az egyéb testfolyadékokra vonatkozó 
cut-off értékek a malignus kórképektől való elkülönítésre vonatkoznak. ** Az össz-PSA életkor szerinti referenciatartománya: <40 év: <1,4 µg/L; 40-50 
év: <2,0 µg/L; 50-60 év: <3,1 µg/L; 60-70 év: <4,1 µg/L; >70 év: <4,4 µg/L
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szűrővizsgálatok ezért is fordítanak nagy hangsúlyt a be-
tegség időbeni diagnosztizálására, javítva ezáltal a betegség 
prognózisát és a túlélési rátát. A szérumtumormarkereket 
ugyanakkor számos tudományos társaság (pl. ASCO, NCCN, 
NACB és ESMO) nem javasolja az emlőrák szűrésére alacsony 
specificitásuk és szenzitivitásuk miatt (17, 18).

Számos keringő biomarkert vizsgáltak már a kórképpel 
összefüggésben, amelyek közül a CA 15-3 és a CEA meg-
határozása bizonyult a leghatékonyabbnak. Mindkét marker 
szintje jelentősen megemelkedik (>25 kIU/L és >5 μg/L) 
egy primer daganat kialakulása esetén, és koncentrációjuk 
további növekedése jól korrelál a tumor méretével (18, 19). 
Egy retrospektív vizsgálat alapján módosított küszöbértékek 
esetén (CEA: 4 μg/L, CA 15-3: 30 kIU/L) 70,6%-os szenzi-
tivitás és 86,3%-os specificitás volt elérhető az emlőrák 
korai felismerésében (20). A magas preoperatív CA 15-3- és 

CEA-értékek összefüggést mutattak a szövettani eredmény-
nyel és a túléléssel, különösen a luminális A (férfiaknál ezen 
belül leginkább az invazív duktális karcinóma jellemző) és 
a bazálisszerű molekuláris altípusoknál (17, 19). Koncent-
rációjuk meghatározása a kezelés megkezdése előtt fontos 
referenciaértékként szolgál, mivel egy 20-30%-os koncentrá-
ciónövekedés a terápia sikertelenségére utal (18). Mégis ezen 
tumormarkerek meghatározásának legnagyobb jelentősége 
a relapszusok és különösen a csontokban és a májban meg-
jelenő áttétek kialakulásának megítélésében van. Egy több 
mint 2000 beteg adatait feldolgozó tanulmány alapján a 7,5 
μg/L-t meghaladó CEA-koncentráció már hatékonyan jelezte 
a szubklinikai metasztázisok jelenlétét (21). Egy másik, közel 
4 éves posztoperatív követés során a CEA-TPA-CA 15-3 panel 
93%-os szenzitivitás és 97,6%-os specificitás mellett jelezte 
a kórkép kiújulását még tünetmentes betegekben (22). 

1. ÁBRA. Különböző szerveket érintő malignus betegségekben használható szérumtumormarkerek. 
Eddig több mint 200 rákos kórképet ismerünk 50 különböző szövet érintettségével. Az ábrán a nőkben 
leggyakrabban kialakuló daganatos kórképekben mérhető biomarkereket gyűjtöttük össze. A tumormar-
kerek használhatóságának főbb jellemzőit a szövegben részletezzük. A daganat lokalizációjától függően, 
valamint közvetlen mikrokörnyezetére kifejtett hatása, illetve a metasztázisok kialakulása alapján az ál-
talános laboratóriumi paraméterek értékeiben is kimutathatók jelentős változások (pl. tejsav-dehidro-
genáz, kreatin-kináz, húgysav, alkalikus foszfatáz stb.), amelyek szintén ráirányíthatják a figyelmet egy 
addig ismeretlen malignus betegség jelenlétére. Az ábra a Biorender.com program használatával készült
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KOLOREKTÁLIS DAGANATOK
A vastagbélrák a harmadik leggyakrabban előforduló daganatos 
megbetegedés (1). A tumormarkerek közül ebben a kórképben 
is a CEA tűnik a legmegbízhatóbb markernek a daganat köve-
tésében és kezelésében, mivel a CEA-szint gyors emelkedése 
szisztémásan megjelenő áttétekre (pl. májban, tüdőben) utal, 
míg a lassú, fokozatos emelkedés inkább a lokális kiújulással 
hozható összefüggésbe (4). Emiatt a CEA-koncentráció folya-
matos követése akár 20-30%-os csökkenést eredményezett 
a mortalitásban. Az ESMO legújabb ajánlásai is javasolják 
a preoperatív szérum-CEA-meghatározást, mivel nagyban 
segítheti a stádiummeghatározást és a műtéti tervezést (23). 
Egy több mint 137 ezer beteget vizsgáló tanulmány szerint az 
emelkedett preoperatív CEA-szint (>5 µg/L) akár önállóan is 
jelezheti a betegség kimenetelét: 62%-kal magasabb halá-
lozási rizikó (HR: 1,62) mutatható ki a normális értékkel bíró 
betegekkel szemben (24). A CEA felezési ideje körülbelül 5 nap. 
Ennek figyelembevételével a CEA-szintek normalizálódásának 
posztoperatív elmaradása, vagy a műtét után ismét emelkedő 
CEA-értékek relapszusra utalnak (4).

A CA 19-9-et a CEA kiegészítésére használható tumor-
markerként is számon tartják, amelynek a stádiummeg-
határozásban, prognózisbecslésben és az áttétes betegek 
kezelésében van szerepe. Egy 300 fős klinikai vizsgálat szerint 
a CA 19-9-szintek már 5,5 kIU/L érték felett májmetasztá-
zisok jelenlétére, míg 7,5 kIU/L felett regionális nyirokcso-
mó-érintettségre utaltak, sőt, a megemelkedett értékek jól 
korreláltak a Dukes-féle osztályozással is (25).

A kolorektális daganatban szenvedő betegek csak 7,3%-
ánál figyelhető meg magas CA 19-9-szint CEA-emelkedés 
nélkül, ezekben az esetekben 28%-kal alacsonyabb 5 éves 
túlélés várható (26). A molekuláris onkológia tekintetében 
a BRAF-mutációval rendelkező daganatos betegek esetén az 
emelkedett kiindulási CA 19-9-koncentráció a magas agresszi-
vitású alcsoport (HR: 4,35) azonosítására használható, hozzá-
járulva ezáltal a terápiás döntéshozatalok javításához (4, 27).

MÁJ- ÉS EPEÚTI DAGANATOK
A hepatocelluláris karcinóma (HCC) a mortalitás szempont-
jából a 3. legsúlyosabb ráktípus (1). A potenciálisan kuratív 
terápiák, beleértve a sebészi reszekciót, a májátültetést 
és a helyi ablációt, a korai diagnózison alapulnak, amelyet 
a magas kockázatú – általában krónikus májbetegségben 
szenvedő, előrehaladott fibrózisos vagy cirrotikus stádiumban 
lévő – betegek rendszeres ultrahangos vizsgálatával lehet 
megvalósítani, kiegészítve az AFP mérésével (28).  

Az AFP még mindig a legelterjedtebb tumormarker a HCC 
tekintetében, azonban alacsony szenzitivitása (tanulmányok-
tól függően 39–65%) korlátozza a diagnosztikai célú hasz-
nálatát. Mivel számos olyan krónikus májbetegség létezik, 
amelyben daganat hiányában is megnő az AFP-koncentráció, 
ezért a cirrotikus betegek esetén a >400 ng/mL (>332 kIU/L) 
AFP-koncentrációt tekintik a májrákra vonatkozó diagnosz-
tikus értéknek (29). Az AFP mind prognosztikailag, mind 

a terápiás válasz monitorozásában hasznos információval 
szolgálhat. A korai stádiumban lévő betegeknél az 1000 ng/mL 
(830 kIU/L) feletti AFP-érték rövidebb túlélést és magasabb 
recidívaarányt jelentett, ami egyben korrelált a vaszkuláris 
inváziók (61% vs. 32%) kialakulásával is (4, 30). 

A daganat kezelését követően az AFP koncentrációja 
jellemzően 3,5-4 napos felezési idővel csökken, és teljes 
válaszreakció valószínű, ha a kezelés előtt megemelkedett 
AFP-szint a normális szintre csökken a követési mérések 
során (4). Azoknak a transzplantáción átesett betegeknek, 
akiknél az AFP-szint 400 ng/mL (332 kIU/L) alá csökkent, 
jobbak voltak a kezelést követő túlélési kilátásaik, mint azok-
nak, akiknél a kemo- és sugárterápiás beavatkozás (pl. RFA, 
TACE, 90Y) nem csökkentette az AFP koncentrációját (4, 31). 

HCC-ben egyéb potenciális tumormarkereket is vizsgáltak 
az AFP kiegészítéseként. Az AFP-L3 az AFP glikozilált alfor-
mája (kb. 10-15%-a), amelyet csak a daganatos májsejtek 
termelnek és a HCC diagnosztikájára vonatkozó specifici-
tása >95%. Az AFP-L3 érzékenysége elérheti a 80-90%-ot, 
amennyiben a daganat mérete >5 cm. Az AFP (küszöbérték 
>5 ng/ml) és az AFP-L3 (küszöbérték >4%) kombinációja 
magasabb ROC-értéket (0,83) eredményezett, mint az AFP 
önmagában való mérése (4, 30).

A DCP (más néven K-vitamin-hiány vagy antagonista 
jelenlétében szintetizálódó protrombin, PIVKA-II) egy pro-
trombinprekurzor, amely elsősorban HCC-ben termelődik (4). 
A DCP-t egy autológ növekedési faktornak tekintik, amelynek 
emelkedett szérumszintje (≥7,5 µg/L) serkenti a HCC növeke-
dését, és egyben parakrin faktornak, amely a daganatszövetet 
endotélsejtekkel integrálja. A három tumormarker (AFP, 
AFP-L3 és DCP) kombinációja csak az AFP-hez képest még 
nagyobb diagnosztikai pontosságot kínál (AUC: 0,86), javítva 
ezáltal a HCC diagnosztizálásának és monitorozásának pon-
tosságát (30, 32). Több más tanulmány említi még a glipikán-3 
(GPC3) hatékonyságát. A GPC3 szorosan korrelál a ráksejtek 
növekedésével, proliferációjával, inváziójával és metasztázis-
képző képességével. A GPC3 AFP-vel való kombinációjával 
nagy diagnosztikai hatékonyság (AUC: 0,93) érhető el (33).

A kolangiokarcinóma vagy epeúti rák nagy mortalitású, 
a máj primer malignus epiteliális tumorai közé tartozó ritka 
megbetegedés, amely az epeút érintettségétől függően lehet 
intrahepatikus (az összes eset kb. 10-20%-a) vagy extrahepa-
tikus. Bár a rutin diagnosztikában elérhető tumormarkerek 
nem specifikusak a kolangiokarcinómára, a betegség felis-
merésében három tumormarkernek van nagy diagnosztikai 
értéke: CA 19-9, CEA és AFP. A CA 19-9 ideális cut-off értéke 
≥37 kIU/L (78%-os szenzitivitás és 83%-os specificitás mellett) 
a kolangiokarcinóma elkülönítésében olyanoknál, akiknek 
nincs kolangitisze/kolesztázisa. Ugyanakkor kolangitisz-
ben, kolesztázisban szenvedő betegeknél ennél magasabb 
(≥300 kIU/L) küszöbérték használandó (34). Nagyon magas 
szintje rossz prognózist prediktál: 1000 kIU/L feletti érték 
előrehaladott stádiumot jelez, gyakran a peritóneum érin-
tettségével (35). 
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PAJZSMIRIGYRÁK
A pajzsmirigyrák számos kórszövettani entitást foglal magába 
(medulláris és follikuláris típus), amelyekhez más-más szö-
vettani, molekuláris és klinikai jellemzők társulnak. Ráadásul 
a kezelési stratégiák és a prognózis is jelentősen eltérhet 
a daganattípusok között, ezért korai felismerésük és elkü-
lönítésük kulcsfontosságú a betegség szempontjából (36).

A medulláris pajzsmirigyrák az összes pajzsmirigyrák-
nak csak 1-2%-át teszi ki, ugyanakkor a pajzsmirigyrák-
kal összefüggő halálesetek kb. 15%-áért felelős. A szérum 
kalcitoninszintjének meghatározása kulcsfontosságú lehet 
a más kórszövettani csoportba tartozó pajzsmirigyráktól való 
elkülönítésben. A szérumkalcitonin 100–500 ng/L koncentrá-
ciója C-sejtes hiperplázia vagy korai medulláris karcinóma, 
az 500–1000 ng/L előrehaladott stádiumú pajzsmirigyrák, 
míg az 1000 ng/L-nél nagyobb érték távoli metasztázissal 
társuló medulláris pajzsmirigy-karcinóma lehetőségét veti 
fel. Bár kezdetben a legtöbben a kalcitoninszintek jelentős 
csökkenésével reagálnak a kezelés megkezdését követő 
első hetekben, a tartósan magas értékek ismerete elen-
gedhetetlen fontosságú a betegség progressziójának korai 
felismeréséhez, és az alternatív TKI-vel (pl. vandetanib) 
történő kezeléssel szembeni rezisztencia kimutatásához. 
A szérum kalcitoninszintjében két egymást követő mérés 
között több mint 40%-os emelkedés 70,6%-os szenzitivitás és 
83,2%-os specificitás mellett segíti (AUC: 0,76) a progresszió 
előrejelzését (37–39). A medulláris pajzsmirigyrák stádium-
meghatározásában a CEA is fontos szerepet játszik, melynek 
különböző mértékben megnőtt szintje az alábbiakra utalhat: 
>162 µg/L nyirokcsomó-metasztázis, >271 µg/L 37 mm-nél 
nagyobb méretű tumor, >377 µg/L előrehaladott stádium és 
>405 µg/L távoli metasztázisok (38, 41).

A differenciált pajzsmirigyrák, amely magában foglal-
ja a papilláris és a follikuláris pajzsmirigyrákot, az összes 
pajzsmirigyrákos eset közel 95%-át teszi ki, és általában 
jó prognózissal, illetve túlélési aránnyal jár korai diagnózis 
esetén (39).

A jelenlegi irányelvek a tireoglobulin (Tg) dinamikus mo-
nitorozását javasolják a tireoglobulin-ellenes antitesttel és 
a képalkotó vizsgálatokkal kiegészítve, ami ideális a pajzs-
mirigyműtéten és 131I-abláción átesett betegek követésére. 
A Tg a relapszus nagyon jó előrejelzője (AUC-érték: 0,84), 
specificitása 98,1%, érzékenysége 57,1% (40). A tireoglobu-
lin-ellenes antitest tartósan emelkedett szintje a folyama-
tosan szekretált Tg-re hívhatja fel a figyelmet visszamaradt 
daganatszövet miatt. A Tg mellett tehát a tireoglobulin-ellenes 
antitest a relapszus egy tökéletes markere, az AUC értéke 
gyakorlatilag 1,0 (41). 

PETEFÉSZEKRÁK
A petefészekrák jellemzően tünetszegény, ugyanakkor ag-
resszív lefolyása következtében a betegek több mint 70%-át 
csak előrehaladott stádiumban diagnosztizálják, ami már 
rendkívül rossz prognózissal társul (29%-os 5 éves túlélés). 

Ezért a betegség korai felismerése nagy jelentőségű a prog-
nózis javításában (42, 43).

A CA 125 „gold standard” tumormarker a petefészekrák 
diagnosztikájában és követésében. Szérumkoncentrációja 
azonban számos egyéb benignus eltérés esetén (pl. terhesség, 
endometriózis stb.) is emelkedhet (>35 kIU/L), csökkentve 
ezáltal a szenzitivitását (50–62%) és specificitását (73–77%). 
A betegség szűrése és diagnosztizálása szempontjából a tu-
mormarker önálló alkalmazása így korlátozottá vált (42). 
A CA 125 a betegség kezelésének monitorozásában hasz-
nálható leginkább: gyors csökkenése a kemoterápia során 
kedvező prognózist vetít előre. Ezzel szemben emelkedése 
a műtét és a kemoterápia után 95%-os pontossággal jelzi 
a betegség visszatérését, amelynek kimutatásában a képal-
kotó vizsgálatok szintén fontos szerepet töltenek be. A CA 125 
megduplázódási ideje prognosztikai tényezőként használható 
a túlélés szempontjából az első vonalbeli kemoterápia után ki-
újuló petefészekrák esetében (a <40 napos CA 125 duplázódási 
időt mutató betegek átlagos túlélése csak 10,6 hónap volt, míg 
a >40 napos duplázódási idő esetén átlagosan 22,1 hónap) (4).

A HE4 egy 2003-ban bevezetett tumormarker a petefé-
szekrák diagnosztikájában. A CA 125-tel ellentétben a HE4 
szérumszintje gyakorlatilag nem emelkedik ováriumciszta 
vagy kismedencei gyulladás miatt. A betegség felismerésé-
ben a CA 125-höz képest jelentősen javítja az érzékenységet 
(77% vs. 62%) és a specificitást (91% vs. 67%), különösen 
a premenopauzában járó nőknél és a petefészekrák korai 
stádiumában (42, 44).

Számos algoritmust (pl. ROMA-score) alakítottak ki 
a petefészekrák kockázatának hatékonyabb felismerésére. 
A ROMA-score a HE4 és a CA 125 eredmények együttes 
felhasználásával – figyelembe véve a vizsgált személy meno-
pauzális állapotát – 91,1%-os érzékenységet és 84,6%-os 
specificitást mutatott. Ráadásul a ROMA-score sokkal jobb 
teljesítményt nyújt a már metasztázist mutató betegek azo-
nosításában, mint önmagában a két tumormarker (42–44).

MELANÓMA
A malignus melanóma a bőrrák melanocitákból kiinduló ag-
resszív formája. Prognózisa a betegség stádiumától függően 
nagyban különbözik: a lokalizált betegség esetén a közel 
99%-os 5 éves túléléstől a távoli áttétekre jellemző 27%-os 
mortalitásig terjed. Ezért is nagyon fontos, hogy meg tudjuk 
jósolni a távoli áttétek kialakulásának kockázatát, és ennek 
elérésére számos prognosztikai szérummarkert vizsgáltak 
(45).

Az S100B számos intracelluláris folyamatot befolyásoló 
kalciumkötő fehérje, amelynek emelkedett szérumszintje jól 
korrelál a betegség kimenetelével és a relapszus nagyobb 
kockázatával. Hasznos tumormarker a III. és IV. stádiumú 
melanómás betegek monitorozására, de kevésbé érzékeny az 
I. és II. stádiumú betegek szűrésére és követésére. A német és 
svájci nemzeti melanóma-irányelvek a szérum-S100B-szint 
mérését javasolják a nagy kockázatú melanómás betegek 
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követése során, hogy megkönnyítsék a relapszus korai felis-
merését. A szérum-S100B >0,2 µg/L és a primer melanóma >4 
mm vastagsága együttesen 91%-os szenzitivitást és 95%-os 
specificitást mutatott az áttétekre nézve (46, 47).

Annak ellenére, hogy az S100B prognosztikai jelentőségét 
számos tanulmány igazolta, az össz-LDH-aktivitás továbbra 
is széles körben elfogadott prognosztikai szérummarker az 
áttétes melanóma esetében. A mai napig a szérum-LDH az 
egyetlen olyan szérumparaméter, amely beépült az AJCC 
stádiumbeosztási rendszerébe: a IV. stádiumban emelkedett 
LDH-koncentrációjú betegek túlélése szignifikánsan rosszabb 
volt (egyéves túlélés: 32%), mint a normális LDH-értéket 
mutató betegeké (egyéves túlélés: 65%) (45, 46).

PROSZTATARÁK
A prosztatarák a nyugati társadalmakban a férfiak egyik 
leggyakrabban kialakuló daganatos megbetegedése. Döntően 
az idős korosztályt érinti, de kialakulásának kockázata már 40 
év felett fokozatosan nő. Ennek ellenére az újonnan felismert 
esetek kb. 50-60%-a csak alacsony progresszivitású kórkép, 
és nem okoz jelentős életminőség-romlást (48). Ezért is olyan 
fontos a látens prosztatarákos folyamatok „túldiagnoszti-

zálásának” elkerülése, ami a prosztataspecifikus antigén 
(PSA) össz- és szabad formájának koncentrációmérésével és 
megfelelő interpretálásával érhető el. Ennek részleteiről egy 
nemrégiben megjelent másik összefoglaló közleményünkben 
olvashatnak (48).

ÖSSZEFOGLALÁS
A klasszikus tumormarker-vizsgálatokkal kapcsolatban 
nagyon sok eredmény és klinikai tapasztalat halmozódott fel 
az utóbbi harminc-negyven év során, amióta egyre szélesebb 
körben használjuk a rutin labordiagnosztikában, elsősorban 
a daganatos megbetegedés követésében és a terápia moni-
torizálásában. Ugyanakkor a tumordiagnosztika fejlődése 
nem állt meg, hiszen a malignus betegségek egyre alaposabb 
megismerése révén újabb potenciális biomarkerek kerül(het)- 
nek a figyelem középpontjába. Szükség is van rájuk, mivel 
jól ismert, hogy jelenleg nem létezik ideális tumormarker, 
amely kellően magas szövet- és tumorspecificitást mutatna. 
A klinikum és a képalkotó vizsgálatok által esetleg még nem 
jelzett, ismeretlen lokalizációjú daganatok esetén tehát egy 
széles „tumormarkerpanel” alkalmazása jelentősen segítheti 
a diagnózis felállítását.
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