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     پژوهشی  
  
  

  ـــــدرانــــــــوم پـزشکـــــــی مــازنــــــه دانشـــــگاه علـمجلـــ
   )16-20   (1385   سال  اسفندبهمن و    56  شماره  نزدهم شادوره 

16  1385بهمن و اسفند  ، 56      دوره شانزدهم ، شماره                                              مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                            

  در تومورهایCEA , CA15-3تعیین ارزش تشخیصی سطح خونی 
  بامتاستاز به غدد لنفاوی زیر بغلی پستان

  

  (.M.D)** مهران قهرمانی       (.M.D)*امید عمادیان          (.M.D)*ژیلا ترابی زاده        (.M.D) *+ فرشاد نقش وار
 

  چکیده
 زنـان در طـول عمـر خـود و            درصـد  11 تا   7 .باشد جنس مونث می  ترین سرطان در     سرطان پستان شایع   :و هدف سابقه  

های تشخیص موارد متاسـتاتیک     هایی که در روش    رغم پیشرفت  علی .شوند سالیانه یک میلیون نفر در کل دنیا به آن مبتلا می          
 توجـه خاصـی     به همین علت امروزه    .های فراوانی در این زمینه وجود دارد        هنوز محدودیت  ،ها صورت گرفته است    بدخیمی

 (Tumor Markers)نشانگرهای تومور ها استفاده از  های حساس، سریع و ارزان شده است که یکی از آن به استفاده از روش
 در تومورهای پستان بـا متاسـتاز   CA15-3 و CEAتومور نشانگر در این مطالعه حساسیت و ویژگی سطح خونی دو         .باشد می

  .ی قرار گرفتبه غدد لنفاوی زیر بغلی مورد بررس
و شفای ساری در ) ره( بیمار مبتلا به سرطان پستان بستری در بیمارستان امام خمینی 150مطالعه روی  :ها مواد و روش

 سرم آن جدا و با استفاده از کیت  و خون گرفته شدنمونه برداری،از هر بیمار قبل از . انجام شده است1383-84سال 
CANAg و روش ELISA میزان ، CEA,CA15-3پستان برداشته شده به روش پیشرفته تغییر سپس نمونه  .گیری شد  اندازه

 و غدد لنفاوی زیر بغل مورد بررسی میکروسکوپیک قرار گرفت و (Modified Radical Mastectomy)شکل یافته 
ی یژگی و کارآ مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفت و حساسیت، ویSPSS11اطلاعات به دست آمده توسط نرم افزار آماری 

  .متغیرها تعیین گردید
 2بیمـاران بـه      .انجام شـد  )  سال 6/51متوسط سنی   ( سال   32-75 بیمار مونث با محدوده سنی       150مطالعه روی    :ها  یافته

)  نفـر 61: (دو  گروه -مبتلا به بدخیمی پستان با درگیری غدد لنفاوی زیر بغل)  نفر89( :یک گروه .گروه کلی تقسیم شدند
  . بدخیمی پستان بدون درگیری غدد لنفاوی زیر بغلمبتلا به

 در آســتانه CA15-3. دا بــین دو گــروه یــک و دو اخــتلاف آمــاری نــشان دCEA,CA15-3تومــور نــشانگر میــزان دو 
  .داشت درصد 88و ویژگی  78را نشان داده و حساسیت )  درصد82(ی ی بالاترین کارآU/ml 35تشخیصی 
CEA      در آستانه تشخیـصی ng/ml 5/2    83و ویژگـی     48را نـشان داده و حـساسیت        ) درصـد  6/62(ی  ی بـالاترین کـارآ 

  .داشت درصد
توان در شناسایی موارد وجود   میCA15-3تومور نشانگر که از  گرفته حاکی از آن است نتایج مطالعه صورت :استنتاج

  . حساسیت مناسبی دراین زمینه نداردCEAهای پستان استفاده نمود ولی و یا عدم متاستاز به غدد لنفاوی زیر بغلی دربدخیمی
  

  CA15-3- CEA - متاستاز-تومور پستان :واژه های کلیدی 
  

  . در شورای پژوهشی دانشگاه ثبت شده و با حمایت مالی دانشگاه علوم پزشکی مازندران انجام شده است82 -22این تحقیق طی شماره  
   مرکز آموزشی درمانی امام خمینی-بلوار امیرمازندرانی -ساری :ول ئمولف مس  +  شگاه علوم پزشکی مازندران دان)استادیار(عضو هیأت علمی متخصص پاتولوژی،  *

   دستیار پاتولوژی ، دانشگاه علوم پزشکی مازندران **
  21/12/85:             تاریخ تصویب20/11/85:             تاریخ ارجاع جهت اصلاحات 16/8/85: ریافت تاریخ د
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 CA15-3 و CEAارزش تشخیصی 

  

 

17  1385 بهمن و اسفند ، 56   دوره شانزدهم ، شماره                                                                 مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران             

  دمهمق
تـرین سـرطان در جـنس مونـث          سرطان پستان، شایع  

 زنان در طول عمر خود و سالیانه         درصد 11 تا   7 .باشد می
  .)1(شوند یک میلیون نفر در کل دنیا به آن مبتلا می

  پستان،یپرتونگارگسترده از  علت استفاده امروزه به
ها در   اکثر آنومیزان تشخیص سرطان پستان بالا رفته 

حال هیچ   ولی با این.شوند ن تشخیص داده میییمراحل پا
گونه کاهش مشخصی در مرگ و میر ناشی از سرطان 

  .)13(پستان مشاهده نشده است
رغم پیشرفت هایی که در زمینه کشف زودرس  علی

موارد سرطان و در نتیجه درمان بیماران صورت گرفته، 
هنوز هم اکثر بیماران درسیر بیماری خود دچار گسترش 

 به ؛شوند ی و متاستاز به غدد لنفاوی زیر بغل میبیمار
طوری که میزان مرگ و میر سالیانه سرطان پستان فقط 

متاستاز به غدد  .)3(رسد  مورد می44000در آمریکا به 
کننده  ترین معیارهای تعییین لنفاوی زیر بغلی یکی ازمهم

  .)2(باشد  های پستان می پیش آگهی در بدخیمی
ی گسترش تومور یهای شناسا روشکه  باتوجه به این

 ، سونوگرافی و X  اشعهبه غدد لنفاوی زیر بغلی مانند
های فراوانی همراه   با محدودیتای برش نگاری رایانه

های دیگری که از یک سو غیر  امروزه به روش بوده،
 دیگر دارای سوی بوده و از سریع تهاجمی، کم هزینه و
یکی دیده است، گر توجه فراوانی،حساسیت مناسبی باشد

 جمله  تومور از نشانگرهایها بررسی از این روش
CA15-3, CEA 1(باشد می( .CEA  یک گلیکو پروتئین
 کیلو دالتون است که در مطالعات 200با وزن ملکولی 

متعدد ارتباط سطوح بسیار بالای آن با متاستاز و پیش 
. )4(آگهی بد در تومورهای متعدد اثبات گردیده است

CA15-3سرطان پستان در   توام بااست که ینتی ژن آ
 سرطان دچار و در بیماران وجود داردجریان خون 

 و باشد  حساس و اختصاصی می، با متاستاز همراهپستان
در بیماران فوق، سطوح آن به طور چشمگیری بالاتر از 

CEA4()  درصد8/69 در مقابل  درصد2/96 ( است(. 
نشانگر ویژگی دو  حساسیت و دراین تحقیقبدین منظور 

ی گسترش تومور ی برای شناساCA15-3, CEAتومور 
 .مورد بررسی قرار گرفتپستان به غدد لنفاوی زیر بغلی 

  

  مواد و روش ها
 بیمار مشکوک به سرطان پستان 150مطالعه روی 

های امام خمینی   در بیمارستان83-84های  که طی سال
 انجام شده بودند،و شفای شهرستان ساری بستری ) ره(

 ،روش برش انجمادی  بهها شناسی نمونه آسیب بررسی.شد
 و بیماران را نشان دادههای پستان  یکی از انواع بد خیمی

برداشت پستان به روش مذکور تحت عمل جراحی 
 (Modified Racial Mastectomy)پیشرفته تغییرشکل یافته

  .قرار گرفتند
ونه ـاران نمـ از بیم،یـقبل ازهرگونه اقدام جراح

   سپس سرم آن جدا گردیده و میزان .خون گرفته شد
CA15-3,CEAسرم با کیت CAN-Ag و روش ELISA 

 و تائید نمونه برداریبعد از انجام . گیری شد اندازه
 و غدد لنفاوی زیر پستان برداشته شده نمونه ،بدخیمی
های منفی از  نمونه در بررسی قرار گرفت و بغل مورد

ی زیر بغلی در جهت بررسی درگیری غدد لنفاو نظر
تر و بررسی مجدد  های بیش  پس از برش،میکرو متاستاز

ائوزین در صورت منفی بودن  -های هماتوکسیلین لام
 از نظر  شیمیایی- بافتی-ایمنییک برش تهیه و به روش 

  . آمیزی وبررسی گردید کراتین رنگ
 (stage)  مرحلهسپس بیماران بدون در نظر گرفتن

 و پستان برداشته شدهشناسی نمونه  سی بافتبر اساس برر
  . گروه تقسیم شدند2نمونه غدد لنفاوی زیر بغل به 

مبتلا به بدخیمی پستان با  ) نفر89( :یکگروه 
  .درگیری غدد لنفاوی زیر بغل
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   و همکارانفرشاد نقش وار                         پژوهشی  
  

 

18  1385بهمن و اسفند  ، 56      دوره شانزدهم ، شماره                                               مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                            

مبتلا به بدخیمی پستان بدون )  نفر61( :دوگروه 
  .درگیری غدد لنفاوی زیر بغل

های  آزمون ستفاده از کلیه نتایج به دست آمده با ا
 ویژگی توسط نرم افراز - و تعین حساسیتt-testآماری 

SPSS11مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفت .  
  

  یافته ها
اران ـ محدوده سنی بیم،ه صورت گرفتهـدر مطالع

محدوده . سال بود66/51 سال با متوسط سنی 75-32
متوسط ( سال 31-75 ) نفر89(سنی بیماران درگروه یک

 سال 32-75)  نفر61( و در گروه دو)  سال38/52سنی 
 CA15-3متوسط میزان . بود)  سال6/51متوسط سنی (

 و U/ml 85/68در گروه یک و دو به تر تیب 
U/ml75/23 بوده و متوسط میزان CEA در گروه یک و 

 جدول(  بودng/ml74/1 و ng/ml62/3دو به ترتیب 
  ).1شماره 
  
   سرم بیماران CEA,CA15-3متوسط میزان : 1 شماره جدول

  گروه 1  2
75/23  85/68  CA15-3 (U/ml) 

74/1  62/3  CEA (ng/ml) 

  
اختلاف  2و1 گروه CA15-3, CEAبین میزان 

  . (P < 0.05) داشتآماری وجود 
،  نشانگرهای تومورگیری مقادیر این بعد از اندازه

ها براساس مقادیری   آن(Cut off)میزان آستانه تشخیصی
 ،دهند  را نشان می(Efficiency)ی ین کاراتری که بیش

  .محاسبه گردید
CA15-335ی را در یترین کارآ  بیشU/ml نشان 

 حساسیت و ،و در این آستانه تشخیصی) درصد 82(داد 
باکاهش آستانه  . بوددرصد 88و 78ویژگی آن به ترتیب

افزایش  درصد 95 حساسیت تا 15U/mlتشخیصی به 
 .رسد  میدرصد 70ی بهیکارآو  32یافته لیکن ویژگی به 

 46 حساسیت به 60U/mlبا افزایش آستانه تشخیصی به 
 67ی به یو کارآ 98 کاهش یافته لیکن ویژگی به درصد
  .رسد  میدرصد

CEAییترین کارآ  بیش(Efficiency) را در آستانه 
 6/62(دهد   نشان می2/5ng/ml (Cut off)تشخیصی 

و  48یت  حساس،و در این آستانه تشخیصی) درصد
با افزایش آستانه تشخیصی  .باشد  میدرصد 83ویژگی 

 درصد 37 حساسیت کاهش یافته به 3/5ng/mlبه 
 درصد 3/61ی به ی و کارآ96رسد و ویژگی به  می
 حساسیت 1ng/mlباکاهش آستانه تشخیصی به  .رسد می
 6/60ی به یو کارآ 16 لیکن ویژگی به درصد 91به 

ی ییرات کارآی تغ3و 2  شمارهدر جداول .رسد  میدرصد
  :بر اساس آستانه تشخیصی آورده شده است

 میزان حساسیت، ویژگی و 4 شماره جدول در
 35U/ml در آستانه تشخیصی CEA, CA15-3ی یکارآ

  : آورده شده است2/5ng/mlو 
  
  آستانه تشخیصی  براساسCA15-3ییتغییرات کارآ  :2 شمارهجدول

  

  یصی آستانه تشخ(U/ml) (%)ییکارآ
70  
72  
73  

3/73  
6/82  

82  
79  
74  
67  

15  
20  
25  
30  
35  
40  
45  
50  
60  

  
   براساس آستانه تشخیصیCEAی یتغییرات کارآ : 3  شمارهجدول

  

   آستانه تشخیصی(U/ml) (%)ییکارآ
6/60  
3/61  
3/61  
6/62  

62  
3/61  

1  
5/1  

2  
5/2  

3  
5/3 
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 CA15-3 و CEAارزش تشخیصی 

  

 

19  1385 بهمن و اسفند ، 56   دوره شانزدهم ، شماره                                                                 مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران             

 ,CEAمیزان حساسیت، ویژگی و کارآیی  : 4  شمارهجدول

CA15-335  در آستانه تشخیصیU/ml  2/5وng/ml  
    حساسیت  ویژگی  ییکارآ

%6/82  %88  %78  CA15-3 

%6/62  %83  %48  CEA 

  

  بحث
 3ng/mlدر یک مطالعه گسترده در سطح خونی 

 درصد 42و 96 به ترتیب حساسیت و ویژگی CEAبرای 
  .)5(بیان شده است

 با حجم 20ng/ml بالاتر از CEA، در مطالعه دیگر
و متاستاز به غدد لنفاوی زیر بغلی مرتبط بوده تومور 

تا  20است و در این تحقیق بیان شده است که افزایش 
 با پیدایش متاستاز به غدد CEA در سطح درصد 50

  .)6(لنفاوی زیر بغلی همراه است
 فرد مبتلا به سرطان 364در مطالعه ای که روی 

 6ng/ml سطح خونی CEAپستان انجام شده است برای 
 بیان شده است و مشخص CA15-3 40U/mlبرای و 

و درگیری غدد لنفاوی زیر CA15-3 شده که بین سطح 
  .)7( ارتباط بیشتری وجود داردCEAبغل نسبت به 
بیماران  (Haskell)هاسکل  و (Beard) برددرمطالعه

گیری  گیری و اندازه مبتلا به تومور پستان تحت پی
 با CEA که دـص شـمشخد و ـن قرار گرفتCEAسریال 

بینی عود تومور   پیشقادر به مثبت کاذب  درصد53
  .)6(است

 و کلکاجیوس (Van Derlinden)درلیندن ونمطالعه 
(Collcagues)  نشان داد که سطح خونیCA15-3,CEA 
  .)8(باشد آگهی بیماران مفید می در بررسی پیش
 و همکارانش افزایش (Kramer)  کرامردر مطالعه
  درصد80 در بیش از CA15-3, CEAسطح سرمی 

  .)9(موارد با متاستاز به غدد لنفاوی زیر بغلی همراه است
 نفر مبتلا 1453 بیمار که 2191ای روی  در مطالعه

اری ـه بیمـلا بـر مبتـ نف782ان و ـرطان بدخیم پستـبه س

 در CA15-3, CEA حساسیت ،اند خیم پستان بوده خوش
و  3/41ی به ترتیب موارد متاستاز به غدد لنفاوی زیر بغل

گیری   بوده و بیان شده است که اندازه درصد8/80
CEAباشد ولی میزان   چندان موثر و مفید نمیCA15-3 

  .)10(بسیار کمک کننده است
 بیمار مبتلا به تومور 136در مطالعه ای که روی 

گسترش یافته پستان انجام شده است آستانه تشخیصی 
 2/5ng/ml , 28U/L ، به ترتیب CEA و CA15-3برای 

 بیان CEAبیان شده است و بالاترین حساسیت را برای 
  .)11(نموده است

ی و همکارانش صورت یکه توسط ماسا ای درمطالعه
گیری   توموری را در پینشانگرهاگرفت بررسی سطح 

پاسخ به درمان در بیماران با بیماری پیشرفته مبتلا به 
 زیر بغلی موثر تومور پستان با متاستاز به غدد لنفاوی

  .)12(دانستند
 CA15-3 فوق، نشانگرای نیز از بین دو  در مطالعه
ضمن  ،ترین حساسیت و ویژگی را داشته عموماً بیش

 درمانی در بیماران با بهبودی Fulvestrantکه طی  آن
 در خلال CA15-3شمندی در سطح نسبی افزایش ارز

مندی طور ارزش  بهCEA اما ،شش ماه اول درمان نداشتیم
  .)13(داکاهش نشان د

 درصد 78 در CA15-3 ،در مطالعه صورت گرفته
 افزایش ،بدخیمی پستان با درگیری غدد لنفاویموارد 

 موارد بدون درصد 11که فقط در  دهد در حالی نشان می
  .یابد درگیری غدد لنفاوی افزایش می

 موارد با درگیری درصد 48 در CEAدر رابطه با 
 موارد بدون درگیری غدد صددر 61غدد لنفاوی و 

ترین   بیشCA15-3 بنابراین .یابد لنفاوی افزایش می
توان از آن در  حساسیت و ویژگی را دارا بوده و می

 در یـر بغلـاوی زیـدد لنفـغاز به ـوارد متاستـتشخیص م
  .تومورهای پستان استفاده نمود
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