
 1386، تابستان 2               دوره يازدهم، شماره             فصلنامه علمي ـ پژوهشي فيض

 )22(

- آنتي،پاراتيروئيدهورمون  ،آنزيم تلومرازتومور گرهاي نشانحساسيت و ويژگي  بررسي

   در تشخيص سرطان ريهCyfra 21-1 و )CEA(ژن كارسينوژن جنيني 
  

بهرنگ علني
1*

 ضرغامي...انصرت ،
2

، خليل انصارين
3

، سيدنعيم رفعتي
4

، عباس مهاجري
5

  
 

  خلاصه 
ها با حساسيت و ويژگي بالا روش مناسبي براي تشخيص زودتر، پاسخ به درمان و پيگيري بدخيمي مناسب گرهاينشانيافتن  :سابقه و هدف

-نشاني حساسيت، ويژگي، ارزش اخباري مثبت و منفي و كارايي آنزيم تلومراز با با هدف مقايسهاين مطالعه . ها استبعد از درمان سرطان

روي مبتلايان به سرطان ريه و در تشخيص بيماري سرطان  و هورمون پاراتيروئيد CEA( ،CYFRA 21-1(ژن كارسينوژن جنيني هاي آنتيگر
 صورت 1383-85هاي هاي ريوي دانشگاه علوم پزشكي تبريز طي سالكننده به مركز تحقيقات بيماري ريوي مراجعهيهاي غيرتوموربيماري
  .گرفت

 ريوي يهاي غيرتوموره بيماريبتلا بم  بيمار20  و ريه مبتلا به سرطان فرد50 با طراحي ارزش تشخيصي روي اين مطالعه :هامواد و روش
زاي سرطانژن  آنتي، پاراتيروئيدهورمونسطوح سرمي و هاي بيوپسي در نمونه PCR-ELISAفعاليت تلومراز با روش ميزان . صورت گرفت

 از .هاي ارزش تشخيصي محاسبه شدي شاخص و بقيه سپس حساسيت، ويژگي.گيري شد اندازه به روش اليزاCyfra 21-1 و )CEA(جنيني 
 .هاي كمي بين دو گروه استفاده گرديدجهت مقايسه ميانگينويتني يو و آزمون من مستقل tآزمون 

 براي اديراين مقميانگين .  درصد نشان داد9/82 و 76آنزيم تلومراز بالاترين حساسيت و كارايي در تشخيص سرطان ريه را به ترتيب با  :نتايج
اي ياختهسرطان تومور تلومراز براي بيماران با گر نشان بيشترين حساسيت . درصد محاسبه شد70 و58برابر  ،Cyfra21-1تومور گرهاي نشان
 درصد 98 با اي بزرگسرطان ياختهبيشترين ميزان حساسيت را براي Cyfra21-1 تومور گر نشان.  درصد محاسبه شد100 و كوچك با بزرگ
   .ادنشان د
ي نتيجه.  در تشخيص سرطان ريه از حساسيت و كارايي بالايي برخوردار استCEA و Cyfra21-1 آنزيم تلومراز نسبت به :گيرينتيجه

 .  در درجات پايين بيماري مطرح شودويژه تشخيصي سريع به عواملتواند به عنوان يكي از مثبت آنزيم تلومراز مي

  CEA( ،Cyfra 21-1( جنيني زايسرطانژن تلومراز، هورمون پاراتيروئيد، آنتي سرطان ريه، آنزيم :واژگان كليدي
  
    كاشاندانشگاه علوم پزشكيدانشكده پزشكي  گروه فيزيولوژي و فارماكولوژيمربي  -1
 ريوي دانشگاه علوم پزشكي تبريز بيوشيمي باليني مركز تحقيقات سل و بيماريهايگروه دانشيار  -2

  دانشگاه علوم پزشكي تبريز  مركز تحقيقات سل و بيماريهاي ريويخليگروه دادانشيار  -3
  پزشكي شيراز مربي گروه اپيدميولوژي دانشكده پزشكي دانشگاه علوم -4

  دانشگاه علوم پزشكي تبريز مربي پژوهشي مركز تحقيقات سل و بيماريهاي ريوي -5
  بهرنگ علني: ولونويسنده مس *

  ر قطب راوندي، دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي كاشان بلوا5كاشان، كيلومتر : آدرس
  Alani@kaums.ac.ir: پست الكترونيك

  11/85  /30 :تاريخ دريافت                0361 5550021 :تلفن
  25/6/86 :تاريخ پذيرش نهايي              0361 5551112  :دورنويس

  
  مقدمه 

 سرطان و ميرعلت مرگ ترين و شايعترين همسرطان ريه م
ميزان سرطان ريه ناشي از بالاي  مرگ و مير. در سراسر جهان است
. استنده ماندن زبراي بقاي پايين شانس و ابتلاي بالا به بيماري 

بتلايان به سرطان ريه پنج سال پس از تشخيص زنده ا% 13تنها 
درمان هاي روشر  سال گذشته بهبود چنداني د30در . مانندمي

  خطر اصليعاملسيگار كشيدن . سرطان ريه صورت نگرفته است
ايجاد سرطان ريه  براي خطرچرا كه  ،ايجاد سرطان ريه استبراي 
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  و همكاران    علني                   ... تلومراز،،تومور آنزيم گرهاي نشان بررسي حساسيت و ويژگي 

 )23(

خطر . هاستها بيشتر از غيرسيگاري برابر در سيگاري20حدود 
 و در %79سرطان ريه در زنان حدود ابتلا به قابل استناد براي 

ميرند، مي اكثر كساني كه بر اثر سرطان ريه.  است%90مردان 
تغييرات در هاي ريه سرطان% 90منشاء بيش از  .]1[ سيگاري هستند

اين . تليوم ريه و لايه پوششي ريه استهاي بازال اپيياخته
-ها؛ تغييرات ساختماني در اپيتغييرات شامل افزايش تعداد ياخته

- وند؛ ظهور نشانهشتليال خاصي كه باعث عملكرد غيرطبيعي مي

هاي سرطاني انواع ياخته .باشندهاي بيماري و انتشار سرطان مي
- فرشي، آدنوكارسينوم، سرطان ياخته سرطان ياخته سنگ شاملريه

لوژي و سيتو. ]3، 2[ هاي بزرگ استو سرطان ياختههاي كوچك 
ترين روش جهت تشخيص و مونيتورينگ شايع هيستوپاتولوژي

با وجود . باشند ميدر درجات بالاي آن  ويژهه بسرطان ريه 
موارد برخي  در ، تومورهاتشخيص در هااين روشبالاي حساسيت 

نيز برانكوسكوپي . ]4[ است  نيز ديده شدههاي كاذب منفيجواب
يك روش استاندارد شاخص جهت بررسي وجود يا عدم وجود 

هاي  روش].5[ باشد سرطان ريه است ولي يك روش تهاجمي مي
اجمي متعددي جهت تشخيص سرطان ريه مورد مطالعه قرار غيرته

 chest X-ray andتوان بهگرفته است كه از آن جمله مي

Sputum Analysis، Cat Scan and MRI گيري سطح ، اندازه
تومور گرهاي نشان. ]7، 6[ تومور اشاره كردگرهاي نشانسرمي 
- ميزيم هاي بيوشيميايي از جنس پروتئين، هورمون و آنملكول

ها در پاسخ به رشد انواع مختلفي از سرطان  درهااين ملكول. باشند
بافت توموري از بدن يا بافت توموري توليد شده و به ميزان 

 يافت سالمبسياري در خون، ادرار يا بافت توموري نسبت به افراد 
به د هورمون پاراتيروئيد نمان با اينكه برخي از آنها .]8[ گرددمي

شود ولي در افراد ميافت ي عي در بدن افراد سالمحالت طبي
ممكن است هاي مرتبط با تغييرات كلسيمي  سرطانويژهه بسرطاني 

ها برخي از اين ملكول. ]9[ رودزان سطح سرمي آنها بسيار بالا يم
كه فقط در دوران  )CEA(ژن كارسينوژن جنيني مانند آنتيهم 
 كه به اد سرطاني توليد شدهوباره در افر د،شوندي توليد  مينينج

، 7[ شود گفته ميي توموري جنينيهاژنها آنتيملكولاين 
 آنهاگيري سطح سرمي برخي از اندازهاهميت همچنين . ]10

 )Cyfra21-1( 19 كيلودالتوني سيتوكراتين 65پروتئين مانند 
 از نظر هاي بافتينمونه فعاليت آنزيم تلومراز در ميزان مطالعهنيز و 

. ]14، 11[ گزارش شده استات پايين جيص بيماري در درتشخ
محصولات بيولوژيكي يا تومور به عنوان گرهاي نشانگيري اندازه

در جهت شناسايي و تشخيص ) نه ويژه تومور خاص(اندامي 
هاي تهاجمي از اهميت ها مانند سرطان ريه در كنار روشسرطان

 بين ميزان يايسهبا اين حال مق .]15[ باشدخاصي برخوردار مي

گيري فعاليت آنزيم تلومراز در سطح بيوپسي حساسيت روش اندازه
تومور سرمي در جهت تشخيص بيماري سرطان ريه نشانگرهاي با 

از  .در درجات مختلف توموري تاكنون گزارشي منتشر نشده است
با توجه به اهميت سرطان ريه اين مطالعه به منظور مقايسه  اين رو

 آنزيم ، ارزش اخباري مثبت و منفي و كاراييگي ويژ،حساسيت
 ،)CEA(ژن كارسينوژن جنيني  آنتيگرهاينشان  باتلومراز

CYFRA 21-1 در تشخيص سرطان ريه  ،پاراتيروئيدهورمون  و
كننده به مركز تحقيقات روي بيماران مراجعهو درجات مختلف آن 

ي هاهاي ريوي دانشگاه علوم پزشكي تبريز طي سالبيماري
  . صورت گرفت1385-1383

  
  هاواد و روشم

 بيمار مبتلا به 50 با طراحي ارزش تشخيصي رويمطالعه 
 ريوي يهاي غيرتوموره بيماريبتلا بم  بيمار20سرطان ريه و 

ي هانمونه برداشت. صورت گرفت) عفوني ريوي، التهاب و غيره(
ر ب  وانجام شد بردارينمونهدر اتاق  پاتولوژيست بيوپسي توسط

، هاي بيوپسياساس مطالعات سيتولوژي و هيستوپاتولوژي نمونه
 ،فرشي سنگي ياخته،دنوكارسينومهاي آزيرگروه در افراد بيمار

 بندي شدندتقسيمسرطان ريه  هاي بزرگ ياخته وهاي كوچكياخته
ليتر خون گرفته و سرم آن  ميلي5 افراد مورد مطالعه ياز همه .]16[

هاي بيوپسي نمونه.  در دقيقه جدا شد3000دور با سانتريفيوژ با 
به آزمايشگاه  ريه بخشهاي سرمي از نمونهي بيماران به همراه كليه

   .شد منجمدگراد درجه سانتي -70در منتقل و 
جهت استخراج سيتوزول : استخراج سيتوزول توموري

با استفاده از دستگاه بافت توموري هاي توموري، ابتدا نمونه
Tissue hammering  سپس مقدار . پودر شدنددر ازت مايع

 pH با Tris-HClمولار  ميلي10 ميكروليتر بافر ليز سلولي 200
مولار بنزآميدين،  ميلي1/0مولار كلريد منيزيم، ، يك ميلي8 برابر

 درصد chaps ،10 درصد 5/0مولار بتامركاپتواتانل، ميلي  5
 دقيقه 20و به مدت  اضافه شده EDTAمولار  ميلي1گليسرول و 

به ولمحل.  دور سانتريفيوژ شد1500در  به آرامي   رويي 
 بر استخراجي پروتئين مقدار. ]17[ ميكروتيوب جديد منتقل شد

منحني  و يكوماس آبي رنگ از استفاده با روش برادفورد طبق
  . ]18[ گرديد تعيين گاوي سرم ومينبآل استاندارد

 فعاليت ي ميزانگيراندازه جهت :TRAP ارزيابي روش

- واكنش شيوه دو مبتني بر  1TRAP ارزيابيروش از تلومراز آنزيم

 .شد هولت استفاده روش اساس اليزا بر و پليمرازي ايزنجيره هاي
 براي گرواكنش  غلظت،TRAP-PCRشرايط  سازيبهينه منظور به

                                                            
1- Telomeric Repeat Amplification Protocol 
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-واكنش سازيآماده از پس. شد آماده و تنظيم ميكروليتر 50 حجم

 در دستگاه ترموسايكلر مدل PCRانجام  جهت  لازميمهبرنا، گرها
-اندازه  برايPCRانجام  از پس. دگردي شركت اپندروف تنظيم

 با . استفاده شدELISAتلومراز از روش  آنزيم فعاليت ميزان گيري
 نانومتر و 450ها در طول موج نمونهشده  جذب مقادير گيرياندازه
نسبي  فعاليت ميزان آمده دسته ب استاندارد منحني در دادن قرار
گيري اندازه .]17 [مجهول شناسايي شد هاينمونه در تلومراز آنزيم

ساندويچي و رقابتي با  از اليزابه روش  Cyfra 21-1 سطح سرمي
 High(بالا  ميل تركيبي بادي اختصاصي باكارگيري دو آنتيه ب

Affinity ( و اختصاصي)داراي ) آنزيم كنژوگه و ثابت شده
  ـ بيوتيندستگاهتوپي و با استفاده از واحي متفاوت و شاخص اپين

 Bisourceكيت شركت (توپ مختلف استرپتوودين براي دو اپي

سنجش آن به سنجش و برونضريب درون .انجام پذيرفت) بلژيك
ژن كارسينوژن غلظت سرمي آنتي.  بود درصد6/7 و 9/1ترتيب 
با ) آمريكا DRG شركت كيت(ش اليزا  رو  با استفاده ازجنيني

 درصد 25/4و  79/0سنجش به ترتيب سنجش و برونضريب درون
براي سنجش سطح سرمي هورمون پاراتيروئيد از . گيري شداندازه

بادي با ميل تركيبي كارگيري دو آنتيه نواسي با بوروش آنزيم ايم
) آمريكا Monobindكيت شركت (توپ مختلف بالا براي دو اپي

 و 8سنجش به ترتيب سنجش و برونضريب درون .استفاده شد
 ،Cyfra 21-1 براي )Cut off(  برشمقادير. بوددرصد   8

 جنيني و آنزيم تلومراز به زايسرطانژن آنتي، هورمون پاراتيروئيد
-50 ،ليتر نانوگرم بر ميلي5/3-0 ،ليتر نانوگرم بر ميلي0-5ترتيب 

لازم به ذكر ( رفته شدليتر و صفر در نظر گ پيكوگرم بر ميلي10
- ميدر نظر گرفته  صورت درصده بفعاليت آنزيم تلومراز كه است 

حساسيت، ويژگي، ارزش اخباري مثبت و منفي و كارايي  .)شود
مستقل  tاز آزمون  .]20، 19 [ مورد مطالعه تعيين گرديدگرهاينشان

ي كمي بين دو گروه ها جهت مقايسه ميانگينو آزمون من ويتني يو
   فاده گرديداست
  

  نتايج
با سن)  زن12 مرد 38 ( بيمار 50بيماري سرطان ريه 

 هايقبلا توسط روش  سال55-73 ي سنيمحدودهو  5/9±9/64
 14 ،آدنوكارسينوم نفر داراي 8از ميان آنها . يد شده بوديتهاجمي تا

 نفر داراي 18 ،فرشي سنگينفر داراي كارسينوماي ياخته
هاي  ياختهسرطان نفر داراي 10  وكوچكهاي كارسينوماي ياخته

  نفر9بندي پاتولوژي سرطان ريه نشان داد كه مرحله.  بودندبزرگ
   و  سهيمرحلهدر  ر نف13 ، دويمرحلهدر  نفر 11 ، يكيدر مرحله

افراد شاهد   سن. چهارم توموري قرار داشتندي نفر در مرحله7
 سني يراي محدوده افراد اين گروه دايهيسال بود و كل 8±3/68

 و سنيمشخصات  1 يجدول شماره . قرار داشتند سال78-60
گيري شده به همراه ميزان فعاليت هاي اندازهسطوح سرمي شاخص
در اين جدول  .دهدرا نشان ميهاي بيوپسي آنزيم تلومراز در نمونه

 افراد Cyfra21-1  سرميهايداري در غلظتمعنيآماري تفاوت 
علاوه  )>001/0p (ديده شدو گروه كنترل  ريه هايمبتلا به سرطان

 نوع  باتومور در بيمارانگر نشاناين غلظت سرمي  تفاوت ،اين بر
 بود دارمعنيبا نوع آدنوكارسينوما  سرطان ريه بزرگهاي ياخته

)001/0p<( جنينيزاسرطانژن غلظت سرمي آنتي ) CEA (بر 
 سرطان  بهو نسبتالا  در افراد آدنوكارسينوما بCyfra21-1خلاف 

 گروه كنترل  همچنين نسبت بهو )p=03/0 (فرشيياخته سنگ
هاي  در افراد داراي ياخته.)>001/0p(مشاهده شد دار معنيتفاوت 

 فرشيسنگهاي به ياخته  نسبت ن مقداريبزرگ سرطان ريه نيز ا
)03/0p=(مشاهده شددارمعني گروه كنترل  و همچنين نسبت به  
)001/0p< (هاي ميزان فعاليت آنزيم تلومراز در تمامي گروه

به  نسبت   دار مشاهده شدمعني گروه كنترلسرطان ريه 
)001/0p<( .بزرگ هاي ين آنزيم در افراد مبتلا به ياختهفعاليت ا

كمترين ميزان فعاليت آنزيم  .)>001/0p ( شدهبيشتر از بقيه مشاهد
. فرشي ديده شدسنگهاي  ياختهسرطانتلومراز در بيماران داراي 

ر سرمي هورمون پاراتيروئيد نيز در افراد داراي آدنوكارسينوما يمقاد
داري بين اين گروه با ساير شتر از بقيه بود ولي تفاوت معنييب

 .)<1/0p ( مشاهد نشدشاهدها و نيز افراد بيمار با افراد گروه
   .)1 يشماره جدول(

  
 هاي بيوپسي بيماران مبتلا به انواع سرطان ريهگيري شده به همراه ميزان فعاليت آنزيم تلومراز در نمونههاي اندازه مشخصات سني و سطوح سرمي شاخص-1جدول 

 هاشاخص
  تعداد

 )نفر(

  سن
 )سال( 

CEA  
(5ng/ml) 

Cyfra 21-1  
(3.5 ng/ml) 

  هورمون پاراتيروئيد
)7-60 pg/ml( 

   آنزيم تلومراز
 )درصد(

 0 3/33±8/9 0 0/1±8/0 3/68±1/8 20 گروه كنترل

 6/4±3/3 3/39±8/8 3/5±1/4 8/67±3/43 3/65±6/2 8 آدنوكارسينوم

 0/112±0/57 9/26±7/12 7/12±3/11 8/21±3/22 22/61±3/10 14 هاي كوچك ياختهسرطان

 7/0±4/0 8/30±9/13 9/19±7/14 2/16±1/19 5/64±7/9 18 سنگفرشي  ياختهسرطان

 0/14±8/3 0/38±8/2 4/27±7/19 7/53±9/32 2/62±2/11 10 هاي بزرگ ياختهسرطان
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قيد شـده در كيـت هـر    ) Cut off ( برشنقاطبر اساس 
تومـور  گـر  نشـان تشخيصـي  بيشترين حساسيت ها،  كدام از آزمون  

 بـزرگ و    يسرطان ريه از نـوع ياختـه      آنزيم تلومراز براي بيماران     
 يياختـه كمترين آن براي سرطان ريـه نـوع          درصد و 100كوچك  

 Cyfra21-1تومور  گر  نشان .درصد محاسبه شد   48با  فرشي  سنگ
هـاي  اختهي سرطانبراي بيماران   به ترتيب   زان حساسيت   يمبيشترين  

  درصد و كمترين ميـزان را بـراي آدنوكارسـينوما بـا            98  با بزرگ
بـا   CEAتومور  گر  نشانتشخيصي  حساسيت   .نشان داد درصد  18

و كمترين ميزان را     درصد   67 با   بيشترين ميزان براي آدنوكارسينوما   
ويژگي هـر     درصد نشان داد   34هاي كوچك با    براي سرطان ياخته  

 جـدول ( درصد محاسبه شـد      100 براي انواع بيماري     آزمونچهار  
هـاي  ارتباط سطوح سرمي شاخص    3 يجدول شماره  ).2 يشماره

Cyfra21-1، CEA   ئيد به همراه ميزان فعاليت      و هورمون پاراتيرو
- توموري نشان مـي    يهاي بيوپسي با درجه   آنزيم تلومراز در نمونه   

 يسه و چهار با درجه     توموري   اتداري بين درج  ارتباط معني . دهد
ايـن  . )>001/0p (آنزيم تلومراز ديده شـد    افزايش فعاليت    يك در 

-نشـان  چهـار تومـوري      يو دو با درجه    يك درجات   بينافزايش  

.)>001/0p (مشاهده شد دار  كاملا معني نيز   Cyfra21-1ومور  گرت

 يـك بـا چهـار تومـوري         يداري بين درجـه   همچنين ارتياط معني  
CEA001/0 ( مشاهده شدp<( )يمقايسـه  ).3 ي شـماره  جدول 

 تومـوري نشـان     ي درجه با تومورگرهاي  نشانتشخيصي   حساسيت
تشخيصـي  سـيت    توموري بر ميزان حسا    يش درجه يداد كه با افزا   

ه د نيز افـزو   Cyfra21-1، CEA ، آنزيم تلومراز  نشانگرتومور سه   
در درجـات سـه و      حساسـيت    اينكه اين افزايش     ويژهه  ب .شودمي

از .  درصد محاسبه شـد    100نزيم تلومراز برابر    آبراي  بيماري  چهار  
 گـر نشانترين   درصد به عنوان حساس    23بين آنها آنزيم تلومراز با      

ويژگـي هـر چهـار     . اول توموري شناخته شد  يجهسايي در در شنا 
  درصـد محاسـبه شـد      100درجـات بيمـاري     ي   براي كليه  آزمون

 ارزش  آنـزيم تلـومراز بـالاترين حساسـيت،        ).4 ي شماره جدول(
، 76اخباري منفي و كارايي در تشخيص سرطان ريه را به ترتيب با             

ومـور  تگـر   نشـان اين مقادير براي    .  درصد نشان داد   9/82 و   5/62
Cyfra21-1   درصد محاسـبه شـد     70 و 8/48،  58 به ترتيب برابر . 

حساسـيت، ارزش اخبـاري منفـي و          نيـز  زاسرطانژن جنيني   آنتي
.  درصـد نشـان داد     3/64 و   4/44،  50كارايي به ترتيـب برابـر بـا         

تومـور ايـن تحقيـق    گرهـاي  نشـان ويژگي و ارزش اخباري مثبت      
   .)5 ي شمارهجدول(درصد محاسبه شد  100

  
  گر تومور در تشخيص انواع سرطان ريه حساسيت  و ويژگي نشان-2جدول 

CEA  
(5ng/ml)  Cyfra 21-1  

(3.5 ng/ml) 
 

  هورمون پاراتيروئيد
)7-60 pg/ml(  

 آنزيم تلومراز
 هاشاخص )درصد(

  تعداد
 )نفر(

 ويژگي حساسيت  ويژگي سيت حسا  ويژگي حساسيت  ويژگي حساسيت

 100 59  100 0  100 18  100 67 8 آدنوكارسينوم

 100 100  100 0  100 49  100 34 14  ياخته هاي كوچكسرطان

 100 48  100 0  100 68  100 42 18  ياخته سنگفرشيسرطان

 100 100  100 0  100 98  100 57 10  ياخته هاي بزرگسرطان

  
هاي بيوپسي بيماران مبتلا به سرطان ريه بر عاليت آنزيم تلومراز در نمونه سطوح سرمي شاخص هاي اندازه گيري شده به همراه ميزان ف-3جدول 

 اساس درجه توموري

 هيستوپاتولوژي بيماران
  تعداد

 )نفر(
CEA  

(5ng/ml) 
Cyfra 21-1  
(3.5 ng/ml) 

  هورمون پاراتيروئيد
)7-60 pg/ml( 

 آنزيم تلومراز
 )درصد(

 09/0±2/3 4/33±8 8/6±7/5 8/4±3/3 9 درجه يك

 00/5±3/5 5/32±6/11 3/9±3/7 6/22±4/19 11 جه دودر

 00/12±0/2 6/29±8/16 5/24±4/21 2/44±1/40 13 درجه سه

 4/98±6/71 3/30±9/14 7/73±3/39 2/67±6/46 10 درجه چهار
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 گرهاي تومور براي درجات مختلف سرطان ريه حساسيت  و ويژگي نشان-4جدول 

CEA  
(5ng/ml)  Cyfra 21-1  

(3.5 ng/ml) 
  
 

  هورمون پاراتيروئيد
)7-60 pg/ml( 

 )درصد (آنزيم تلومراز 
 هيستوپاتولوژي بيماران

  تعداد
 )نفر(

 ويژگي حساسيت  ويژگي حساسيت  ويژگي حساسيت  ويژگي حساسيت

 100 23  100 0  100 16  100 12 9 درجه يك

 100 63  100 0  100 30  100 21 11 درجه دو

 100 100  100 0  100 55  100 43 13 درجه سه

 100 100  100 0  100 80  100 63 10 درجه چهار

  
  گرهاي تومور در تشخيص سرطان ريه مقايسه كارايي نشان-5جدول 

  نوع روش
CEA  Cyfra21-1    زيم تلومراز‹آ    هورمون پاراتيروئيد  

  گروه ها
+  -    +  -    +  -    +  -  

  12  38    50  0    21  29    25 25  ) نفر50تعداد (بيمار
  20  0    20  0    20  0    20  0  ) نفر20تعداد (سالم

  76    0    58    50  حساسيت
  100    100    100    100  ويژگي

  PP.V( 100    100    100    100 (اخباري مثبت ارزش
  NP.V(  4/44    8/48    6/28    5/62 (ارزش اخباري منفي
  9/82    6/28    70    3/64  كارايي

  
  بحث

 آنزيم  و كارايييت حاضر نشان داد كه حساسيمطالعه
 گرهاينشانبسيار موثرتر از سرطان ريه تلومراز در تشخيص 

CEA و Cyfra21-1كه حساسيت تشخيصي  طوريه ب. باشد مي
حاسبه  درصد م9/82 و 76به ترتيب تومور نشانگر اين و كارايي 

هاي نمونه بر روي 2001 و همكاران در Senدر مطالعات . شد
 ، بيمار مبتلا به سرطان ريه52ي  شستشوي ريه و بيوپس،خلط

 2/84 و 6/59 ،5/39به ترتيب حساسيت تشخيصي آنزيم تلومراز 
 درصد 1/88 و 9/76، 6/86و كارايي آن را به ترتيب درصد 

بين مطالعه سي پبيو ينتيجهعلت اصلي تفاوت ]. 13[ محاسبه شد
 چهار حاضر روي هر يمطالعهمربوط به  Senحاضر با تحقيقات 

درجات سه و چهار در و  ما يدر مطالعه سرطان ريه يدرجه
 آنها بود كه منجر به كاهش درصد تشخيصي سرطان ريه يمطالعه

به تحقيقات آنها) درصد 76(  حاضريدر مطالعه  نسبت 
تومور در گر نشانحساسيت تشخيصي اين  .بود) درصد  2/84(

شد ولي هاي اين تحقيق به ميزان بالايي ديده انواع مختلف نمونه
هاي ميزان فعاليت آنزيم تلومراز در سرطان ريه با نوع ياخته

كه فعاليت  يياز آنجا .مشاهده شد كوچك و بزرگ بيشتر از بقيه
- گيري ميهاي مختلف سرطاني قابل اندازهآنزيم تلومراز در بافت

هاي مختلف گيري فعاليت آن در سرطانباشد، بر اين اساس اندازه
آگهي در مطالعات مختلف گزارش شده پيش عاملبه عنوان يك 

گيري  ميزان حساسيت روش اندازهبررسيالبته در  ].20[است 
 وبيماري سرطان ريه انواع فعاليت آنزيم تلومراز جهت تشخيص 

 اين ي تاكنون گزارشي منتشر نشده است و اثبات نتيجهآندرجات 
نتايج  .باشدهاي بيشتر ميتحقيق نياز به مطالعه بر روي نمونه

 و Cyfra21-1تومور گر نشانگيري سطح سرمي اندازه از حاصل
حساسيت افزايش ارتباط آن با درجات مختلف توموري حاكي از 

تومور در تشخيص سرطان ريه با افزايش گر نشاناين تشخيصي 
با اين تفاوت كه اين حساسيت نسبت به . باشددرجات بيماري مي

تومور نسبت به گر نشان حساسيت اين البته. آنزيم تلومراز كمتر بود
انواع مختلف سرطان ريه در اكثر مطالعات متفاوت گزارش شده 

تومور گر نشان مطالعه حساسيت بالاي اين در اين ].22[ است
فرشي ديده هاي بزرگ و سنگبيشتر در سرطان ريه از نوع ياخته

 در مطالعات خود بر 1995  سال و همكاران درWieskopf. شد
گر نشان بيمار مبتلا به سرطان ريه ميزان بالاي 161ي رو

 را در اين دو نوع سرطان ريه و نيز ارتباط  Cyfra21-1تومور
 توموري يتومور را با افزايش درجهنشانگر مثبت سطح سرمي اين 

در .  كه نتايج ما نيز منطبق با نتايج آنها بود]23[ گزارش نمودند
يت براي سرطان ريه از نوع حساس ما كمترين ميزان يمطالعه

و  1997ان در  و همكارPastorآدنوكارسينوما بود كه در مطالعات 
بر روي به ترتيب  2005 و همكاران در Molinaنيز در مطالعات 

تومور گر نشانحساسيت اين  بيمار مبتلا به سرطان ريه 195و  94
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 و Schneiderولي  ]24 ،19[ براي آدنوكارسينوما كمتر از بقيه بود
 بيمار سرطان ريه 144 با مطالعه بر روي 2000  سالهمكاران در

هاي ياختهتومور را براي سرطان از نوع گر نشانحساسيت اين 
تواند علت دلايل مختلفي ميبه البته . كوچك گزارش نمودند

توان يكي از آنها را تفاوت تفاوت در نتايج حاصله باشد ولي مي
. ]12[ ختلف سرطان ريه دانستهاي م توموري تيپيدر درجه

 جنيني را در زايسرطانژن ي آنتيمطالعات متعددي حساسيت بالا
 اين انواع يرسطح سرمي به سرطان آدنوكارسينوما نسبت به سا

 ما نيز حساسيت يدر مطالعه]. 24 ،19[اند سرطان گزارش نموده
ر نسبت به نوع آدنوكارسينوما بيشتتومور گر زاي نشانسرطاناين 

  بهCEA تشخيصي حالت لازم به ذكر است. از بقيه مشاهده شد
آنزيم تلومراز و  تومورگرهاي نشان نسبت به آدنوكارسينوما
Cyfra21-1همچنين در مطالعات .  ما بيشتر ديده شدي در مطالعه

kulpa حساسيت2002 و همكاران در Cyfra21-1  و CEA 
 درصد 26 و 67فرشي به ترتيب هاي سرطان سنگياختهبراي 

 و 68ما نيز اين حساسيت به ترتيب ي همحاسبه شده بود كه مطالع
- تغييرات هورمون پاراتيروئيد در تيپ .]25[ شددرصد محاسبه  42

ي نشان نداد و فرض ما دارهاي مختلف سرطان ريه تغييرات معني
نسبت به اينكه شايد اين هورمون در درجات مختلف توموري 

 و Uchimuraالبته در مطالعات . نشدثابت د تغييراتي داشته باش
هاي ياختههمكاران بر روي بيماران مبتلا به سرطان ريه از نوع 

دار هورمون پاراتيروئيد و نيز پروتئين فرشي افزايش معنيسنگ
دنبال آن هيپركلسيمي نيز ه مرتبط به هورمون پاراتيروئيد و ب

 از پذيرريموني تاثمشاهده شد كه علت آن را تاثير فاكتورهاي هور
 مطالعات ديگري دال بر  البته،]9[ بافت توموري تفسير نمودند

عنوان عامل شناسايي سرطان ريه ه  بهورموندار اين تغييرات معني
  .تاكنون گزارش نشده است

  
  گيرينتيجه

در  CEA و Cyfra21-1آنزيم تلومراز نسبت به 
وردار ي برخبيشترو كارايي تشخيص سرطان ريه از حساسيت 

تواند به عنوان يكي از بنابراين نتيجه مثبت آنزيم تلومراز مي. است
مطرح بيماري  در درجات پايين ويژهه  تشخيصي سريع بعوامل
هاي تهاجمي و در كنار روشتومور نشانگر همچنين اين  .شود

 غيرتهاجمي به عنوان يكي از عوامل اثرگذار مهم در تشخيص
مورد استفاده قرار ي سرطان ريه گرآگهي و غربال، پيشزودرس

  .گيرد
  

  و قدردانيكرتش
 مركز تحقيقات سل و همكارياز نويسندگان اين مقاله 

در جهت تامين هاي ريوي دانشگاه علوم پزشكي تبريز بيماري
در بيمارستان امام خميني محترم همكاران ، اعتبارات اين پژوهش

تخصصي  و فوق تخصصي  آزمايشگاهويژهه بتبريز و 
 تمهيد براي بريزتپزشكي  علوم دانشگاه مركزي اتوبيولوژيپ

   . كمال تشكر و قدرداني را دارندپژوهش اين مقدمات
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