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Sažetak – Određivanja CA 125 počela su 1981. godine, kada su Bast i saradnici, primenjujući tehniku hibridizacije po Kőhleru i Mil-
steinu, otkrili monoklonalno antitelo OC 125 iz klase imunoglobulina G. Antigen CA 125 produkuje se u ćelijama amniona već kod 7 
nedelja starih embriona, a kod odraslih se može dokazati u epitelu većine organa koji vode poreklo od Milerovih kanala. Gornja grani-
ca referentnih vrednosti u serumu za CA 125 jeste 35 U/mL i sreće se kod 99% zdravih osoba. Preko 83% žena obolelih od epitelijal-
nih karcinoma jajnika u momentu dijagnostike ima povišene vrednosti CA 125 (preko 35 U/mL) koje su u vezi sa stepenom prošireno-
sti oboljenja – stadijumom, histološkim tipom tumora i stepenom diferencije malignih ćelija. Povišene vrednost CA 125 u serumu 
mogu se javiti i kod drugih malignih tumora ali i različitih benignih oboljenja u organizmu. Nivo CA 125 u serumu posle operacije 
može ukazati na regresiju ili progresiju karcinoma jajnika kod preko 90% bolesnica koje su imale povišene vrednosti pre operacije. 
Kontinuirano postoperativno određivanje CA 125 u serumu mora biti prilagođeno svakom pojedinačnom slučaju.
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Uvod

Karcinom jajnika prvi je na listi mortaliteta od 
malignih tumora ženskog genitalnog sistema i četvrti 
uzročnik smrtnosti među malignim tumorima kod 
žena [1]. Iako se o karcinomu jajnika govori kao o 
zasebnom oboljenju, on obuhvata grupu histološki 
različitih vrsta tumora: epitelne, germinativnoćelij-
ske, gonadalne tumore strome i metastatske tumore 
[2]. Epitelni tumori su najučestaliji i čine oko 90% 
svih karcinoma jajnika. Oni su podeljeni na nekoliko 
različitih histoloških podgrupa: serozne, mucinozne, 
endometrioidne, svetloćelijske, nediferentovane, plo-
častoslojevite i na tumore prelaznog tipa [3]. Posled-
njih godina, tumor marker CA 125 zauzima sve 
značajnije mesto u dijagnostici i kontroli stanja obo-
lelih od karcinoma jajnika, što potvrđuje i podatak 
da je 1997. godine osnovana Evropska grupa za tu-
mor markere (EGTM), koja je dala preporuke za pra-
vilnu primenu CA 125 kod karcinoma jajnika [4]. 
Određivanja CA 125 počela su 1981. godine, kada su 
Bast i saradnici, primenjujući tehniku hibridizacije 
po Kőhleru i Milsteinu, otkrili monoklonalno antite-
lo OC 125 iz klase imunoglobulina g1 (IgG1) [5]. An-
tigen CA 125 produkuje se u ćelijama amniona već 
kod 7 nedelja starih embriona, a kod odraslih se može 
dokazati u epitelu većine organa koji vode poreklo od 
Milerovih kanala. Njegovo prisustvo utvrđeno je u 
tkivu placente, majčinom mleku, bronhopulmonal-
nom i cervikalnom sekretu, pleuralnom eksudatu, 
semenoj tečnosti, sadržaju benignih i malignih tumo-

ra jajnika. U krvnu cirkulaciju otpuštaju ga različita 
tkiva obložena peritonealnim omotačem, posebno u 
prisustvu upalne reakcije sa stvaranjem sraslina [6, 
7]. Gornja granica referentnih vrednosti u serumu za 
CA 125 jeste 35 U/mL i sreće se kod oko 99% zdra-
vih osoba. Preko 83% žena obolelih od epitelijalih 
karcinoma jajnika u momentu dijagnostike oboljenja 
ima povišene vrednosti CA 125 (preko 35 U/mL). Po-
višene vrednosti do 65 U/mL u serumu mogu se javi-
ti i kod drugih malignih tumora, ali i kod različitih 
benignih oboljenja u organizmu [8]. Neposredno po-
sle operacije, povišene vrednosti CA 125 mogu biti 
posledica samog hirurškog zahvata pa određivanja 
treba odgoditi za 30 dana, pri čemu povratak na nor-
malne vrednosti posle kompletne hirurške redukcije 
tumora može trajati nedeljama [9]. Nivo CA 125 u se-
rumu posle operacije može ukazati na regresiju ili 
progresiju karcinoma jajnika kod preko 90% pa
cijentkinja koje su imale povišene vrednosti pre ope-
racije. Postoperativni nivo vrednosti CA 125 > 35 U/
mL kod pacijentkinja koje nemaju zaostali (rezidu
alni) tumor i vrednosti > 65 U/mL kod onih sa zao-
stalim tumorskim implantima zaseban su prognostič-
ki faktor u daljem toku bolesti [10]. Značaj kontinui-
ranog određivanja vrednosti tumor markera CA 125 
još uvek nije precizno utvrđen i mora biti prilagođen 
svakom pojedinačnom slučaju. Cilj rada je bio da se 
prikažu najnovija saznanja i podaci koji se odnose 
na primenu tumor markera CA 125 u serumu u gine-
kološkoj onkologiji.



196 Đurđević S, i sar. CA 125 u ginekološkoj onkologiji

Skraćenice
CA 125	 – karcinom antigen 125
EGTM	 – Evropska grupa za tumorske markere
IgG1	 – imunoglobulin g1
U/mL	 – jedinice po mililitru
МUC 16	 – mucin broj 16
FIGO	 – Internacionalno udruženje ginekologa opstetričara
PPV	 – vrednost predviđanja
UK	 – Ujedinjeno Kraljevstvo
PET	 – pozitronska emisiona tomografija

Biohemijska struktura CA 125

CA 125 prvi put je identifikovan kao antigena 
komponenta visokomolekularnog glikoproteina pri-
menom monoklonalnog antitela OC 125. Prva istra-
živanja su pokazala da je CA 125 visokomolekularni 
glikoprotein molekulske mase 200–2000 kd [11]. 
Najnovije studije ukazuju na to da CA 125 poseduje 
veći broj karakterističnih mucinoznih komponenti 
koje uključuju različiti sastav aminokiselina na N- i 
C-terminalnim regionima. Uzimajući u obzir ove či
njenice, CA 125 je uvršten u grupu mucina i ozna-
čen kao MUC 16 [12].

Distribucija CA 125 u odnosu prema uzrastu, 
rasi, menstrualnom ciklusu i za vreme 
trudnoće

Nekoliko različitih studija sprovedenih na velikom 
broju zdravih ispitanica pokazale su da žene u post
menopauzi imaju niže vrednosti CA 125 u serumu 
nego pre menopauze [13]. Kod nekih žena postoji ra-
zličita distribucija CA 125 u toku menstrualnog ciklu-
sa. Grover i saradnici su u ispitivanju sprovedenom na  
ukupno 1.478 zdravih žena evidentirali povišene vre
dnosti CA 125 (preko 35 U/mL) kod 5,2% ispitanica 
[14]. Koncentracija CA 125 u serumu određena je u 
razmaku od 7 dana u različitim fazama menstrualnog 
ciklusa, pri čemu je kod 2% žena zabeležena viša vred-
nost u toku menstruacije nego u drugim fazama ciklu-
sa. Lahtovirta i saradnici zabeležili su povišene vred-
nosti CA 125 u toku ovulacije i menstruacije [15]. U 
literaturi je prikazan i uticaj još nekih faktora na nivo 
vrednosti CA 125 u serumu. Potvrđeno je da pušenje 
snižava vrednosti CA 125, a konzumiranje kafe, to jest 
kofeina utiče na povišenje vrednosti [4].

Nivo CA 125 u serumu kod različitih 
benignih i malignih tumora

Čitav niz benignih oboljenja različitih organskih 
sistema može usloviti porast vrednosti tumor marke-
ra CA 125 u serumu. Oboljenja ženskog genitalnog 
trakta koja utiču na porast vrednosti obuhvataju: ekto
pičnu trudnoću, endometriozu, miome materice, upa
lu jajovoda (salpingitis), tuboovarijalni apsces i Meig
sov sindrom (fibrom jajnika, ascites, hidrotoraks) [16]. 
Porast nivoa CA 125 u serumu kod benignih obolje-
nja drugih organskih sistema sreće se kod: ciroze je-
tre, hepatitisa, pankreatitisa, divertikuloze kolona, 
oboljenja pluća i pleure, dilatacije srčanog mišića. Po

višene vrednosti CA 125 sreću se kod adenokarcino-
ma koji vode poreklo od različitih organskih sistema, 
posebno kad u organizmu postoje metastaze. Poviše-
ne vrednosti (preko 35 U/mL) sreću se kod adenokar-
cinoma dojke, debelog creva, pankreasa, pluća, endo-
metrijuma, grlića materice i jajovoda [17, 18]. Po
višene vrednosti CA 125 (preko 35 U/mL) sreću se 
kod 18% žena u FIGO stadijumima I i II karcinoma 
endometrijuma, to jest kod preko 60% žena u uzna
predovalom III i IV stadijumu. Dokazana je pozitivna 
korelacija nivoa vrednosti CA 125 u serumu i efekata 
hemioterapije u III i IV stadijumu karcinoma endo-
metrijuma. Lažnopovišene vrednosti zabeležene su u 
prisustvu postiradijacionog kolitisa bez dokazanog 
recidiva maligne bolesti [19].

Primena CA 125 u diferencijaciji malignih 
i benignih tumora u maloj karlici

Jedno od prvih pitanja na koje kliničar treba da 
odgovori ženi koja ima tumor u maloj karlici jeste: 
da li je tumor benigne ili maligne prirode. Dis
kutabilan je nivo vrednosti CA 125 u serumu koji ne
dvosmisleno potvrđuje maligni proces u organizmu 
i, prema različitim autorima, ove vrednosti se kreću 
65–200 U/mL [20, 21]. Procenjujući različite nivoe 
preoperativno određenih referentnih vrednosti CA 
125 u serumu kod tumora u karlici, Di-Xia i saradni-
ci su utvrdili različitu visinu specifičnosti za karci-
nome jajnika: 80% (35 U/mL), 93% (65 U/mL) i 
100% (194 U/mL) [22]. Nekoliko različitih retrospek
tivnih ali i prospektivnih multicentričnih istraživanja 
ukazalo je na značaj preoperativnog određivanja CA 
125 u serumu, posebno kod žena u postmenopauzi 
koje imaju tumor u maloj karlici [23]. Dijagnostički 
značaj CA 125 (ref. nivo 35 IU/ml) koji je potvrđen u 
ovim istraživanjima jeste 77% i gotovo je identičan 
dijagnostičkom značaju endovaginalne ultrasonogra-
fije (74%). U zaključku izvedenom posle ovih istra-

Slika 1. Karakteristična ultrazvučna slika karcinoma jajnika sa 
solidnim cističnim delovima i papilarnim proliferacijama, preo-
perativne vrednosti CA 125 > 300 U/mL 
Fig. 1. Characteristic sonographic view of ovarian cancer with 
solid-cystic parts and papillations, preoperative CA 125 serum 
levels > 300 U/mL



živanja predlaže se da sve žene u postmenopauzi 
koje imaju povišene vrednosti CA 125 u serumu i 
tumor u maloj karlici treba odmah uputiti kod gi
nekologa onkologa koji se bavi hirurškim lečenjem 
karcinoma jajnika (Slika 1) [24]. 

CA 125 u skriningu karcinoma jajnika

Potencijalnu primenu u skriningu karcinoma jaj-
nika našli su endovaginalna ultrasonografija, kolor 
dopler i određivanje CA 125 u serumu [21]. Uloga CA 
125 kao biohemijskog parametra u skriningu karci-
noma jajnika u početnoj fazi bolesti nije dala željene 
rezultate zbog niske osetljivosti ovog markera u po-
četnoj fazi bolesti [4]. CA 125 kao samostalni para-
metar poseduje nisku vrednost predviđanja (PPV) od 
2,3% kod žena koje nemaju kliničke simptome bole-
sti. U kliničkoj praksi to znači da treba sprovesti dija
gnostičku laparoskopiju ili laparotomiju kod 50 žena 
da bi se otkrio jedan slučaj karcinoma jajnika. Prema 
Jacobsu, opravdana klinička primena skrining testa u 
dijagnostici karcinoma jajnika treba da ima najnižu 
negativnu vrednost predviđanja od 10% [25].

Racionalna primena tumor markera CA 125 
kod karcinoma jajnika

Kod preko 80% pacijentkinja sa koncentracijom 
CA 125 preko 35 U/mL u serumu otkriven je maligni 
tumor jajnika. U odnosu prema stadijumima karci-
noma jajnika, povišene vrednosti (preko 35 U/mL) u 
serumu zastupljene su kod 41% obolelih žena u I 
FIGO stadijumu, 85% u II stadijumu, 93% u III sta-
dijumu i 97% u IV stadijumu [16, 17, 19–21]. Kod 
karcinoma jajnika preoperativno određene vrednosti 
CA 125 u serumu u vezi su sa stepenom proširenosti 
oboljenja (stadijumom), histološkim tipom tumora i 
stepenom diferencije malignih ćelija [26]. Serumske 
koncentracije CA 125 znatno su niže u podgrupi mu
cinoznih i svetloćelijskih karcinoma jajnika nego u 
drugim histološkim tipovima. Potvrđen je i uticaj ve-
ličine tumorske mase na nivo izlučivanja CA 125 u 
serumu. Vrednosti od preko 1000 U/mL govore u pri-
log postojanja inoperabilnog malignog tumora jaj
nika u uznapredovalom stadijumu bolesti. Povoljni 
izgledi za optimalni citoreduktivni operativni zahvat 
postoje ako su vrednosti ispod 100 U/mL [8, 27].

Serijsko postoperativno određivanje CA 125 u kon
troli stanja operisanih pacijentkinja od karcinoma jaj
nika uobičajena je klinička praksa koja se primenjuje 
u većini zemalja. Cilj ovih kontrola je da se u posto-
perativnom periodu otkrije recidiv ili progresija kar-
cinoma u pretkliničkoj fazi bolesti te da se što ranije 
primeni druga linija hemioterapije u cilju produženja 
života. Različiti autori navode da je prosečno vreme 
od porasta vrednosti CA 125 do kliničke progresije 
bolesti tri-četiri meseca [6, 18, 24]. Povratak bolesti 
posle hemioterapije u najvećem broju slučajeva je 
inkurabilan. Objektivno se može govoriti samo o 
kvalitetnom produžetku života, pri čemu najveće 
šanse imaju pacijentkinje kod kojih se vrlo rano ot-
krije progresija bolesti, kada još nisu nastupili kli-

nički evidentni znaci oboljenja. U organizaciji The 
Medical Research Council (UK) and the European 
Organisation for Research and treatment of Cancer 
sprovedena je multicentrična randomizirana studija 
u cilju opravdanosti primene druge linije hemiotera-
pije na osnovu povišenih vrednosti CA 125 kod ope-
risanih pacijentkinja od karcinoma jajnika [4, 28]. 
Ova studija je pokazala da primena hemioterapije 
kod asimptomatskih pacijentkinja sa povišenim ni-
voima CA 125 u serumu nema statistički značajnog 
uticaja na ishod bolesti. Prema ovom istraživanju, 
postoperativno određivanje CA 125 ne treba vršiti 
rutinski kod svih operisanih pacijentkinja, već samo 
u slučajevima kada je na osnovu kliničkih i radiološ-
kih metoda dokazano prisustvo recidiva. Međutim, 
kontrola stanja i toka bolesti ne može biti uskraćena 
pacijentkinjama sa karcinomom jajnika, kao ni mo-
gućnost da se primenom CA 125 ukaže na postoja-
nje recidiva i preduzme odgovarajući tretman. Tuxen 
i saradnici su utvrdili da je posle prve linije hemio-
terapije osetljivost CA 125 u detekciji progresije kar-
cinoma jajnika 76% i da se lažno-pozitivni rezultati 
sreću kod 1% svih određivanja [29]. Rustin i sarad-
nici su utvrdili da je dvostruki porast nivoa CA 125 
u serumu (preko 70 U/mL) samostalni parametar 
koji ukazuje na progresiju bolesti (osetljivost 84%, 
lažnopozitivni rezultati određivanja 1–2%) [30]. Mu-
rakami i saradnici su utvrdili visoku osetljivost od 
97,8% kombinovane primene CA 125 i PET skena u 
detekciji recidiva karcinoma jajnika sa samo jednim 
lažnonegativnim rezultatom određivanja [31].

Zaključak

Na teritoriji Vojvodine rutinska određivanja kon-
centracije tumor markera CA 125 u serumu kod obo-
lelih od karcinoma jajnika prvi put su započeta 1989. 
godine u laboratoriji Klinike za ginekologiju i aku-
šerstvo u Novom Sadu [32]. Najčešća dilema u toku 
određivanja CA 125 u serumu sreće se kada se kod 
žene sa funkcionalnom cistom ili sonografski nesus-
pektnim cističnim tumorom jajnika evidentiraju po-
višene vrednosti CA 125 u serumu. Na osnovu iznetih 
pregleda iz savremene literature koja se odnosi na tu
mor marker CA 125, mogu se izvući jasni zaključci 
o primeni ovog markera u oblasti ginekološke onko-
logije. Samo preoperativno visoke vrednosti CA 125 
od preko 200 U/mL kod žena sa tumorom u karlici 
sa velikom verovatnoćom ukazuju na malignu priro-
du bolesti. Čitav niz različitih benignih oboljenja ali i 
adenokarcinomi na drugim organima van ženskog 
genitalnog trakta mogu usloviti porast nivoa CA 125 
u serumu. Postoperativna kontrola vrednosti CA 125 
u serumu kod obolelih od karcinoma jajnika ima 
smisla samo ako su pre operacije postojale povišene 
vrednosti. Posle prve linije hemioterapije, serijsko kon
tinuirano određivanje CA 125 u serumu nema pozi-
tivnog uticaja na konačan ishod bolesti.
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Literatura

Introduction
CA 125 determination started in 1981, when Bast et al. discovered 
monoclonal antibody OC-125 belonging to immunoglobulin G 
class (IgG1) using Kőhler and Milstein’s technique of hybridiza-
tion. CA 125 antigen is produced in amniotic cells of the 7 week–
old embryo, while in adults it can be detected in epithelium of most 
organs which originate from Műller ducts. The upper level of ref-

erent values for CA 125 in serum is 35 U/mL and can be seen in 
about 99% of healthy people. 
Aplication of tumor marker CA 125 in gynecological oncology
More than 83% of patients with epithelial ovarian carcinoma have 
elevated values of CA 125 higher than 35 U/mL at the moment of 
diagnosing the disease. In cases of ovarian carcinoma, preopera-
tively determined values of CA 125 in serum are correlated with 
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the extent of the expansion of the disease , histological type of tu-
mor and degree of differentiation of malignant cells. Elevated val-
ues up to 65 U/mL in serum can also be found in other malignant 
tumors (pancreas, breast, colon, bladder, lungs, liver) and in di-
fferent benign diseases. The level of serum CA 125 after the sur-
gery can indicate regression or progression of ovarian carcinoma 
in more than 90% of the patients who had had elevated values of 

CA125 prior to the surgery. Postoperative levels of CA 125 >35 U/
mL in patients with no residual tumor and values >65 U/mL in 
those with residual tumor implants represent a separate prognos-
tic factor in further course of the disease.
Conclusion
The importance of continuous determination of CA 125 tumor 
marker has to be adjusted to each single case.


