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 مقدمه

 از و ایجاد شده تومور یا در بافتهستند که  ترکیباتیتومورمارکرها 

 اینکه در و یا ست به داخل مایعات بدن ترشح شوندا آنجا ممکن

  میزبان  های بدنسایر بافت پاسخ به وجود بافت تومورال توسط

 توانندمی متنوع بوده و ها بسیارساختار آن نوع و .گردندیم دیتول

 اختصاصی یها نیپروتئ ،ها( نیمساده )مانند کاتکولا یمولکول ها

ها و  نیکوپروتئیگل ،(یمحصولات ژن ها ومیها، آنز)مانند هورمون

یا نیز جهش   و (CA125بزرگ )مانند  اریناهمگن بس یها نیموس

ساختمان ژنومی های خاص در نژ (amplification) تقویت

 hCGو  AFP ،CEAها مثل برخی از آن .شوندسلول را شامل 

آنتی ژن های ) دوره جنینی وجود دارند اگرچه به طور طبیعی در

 مارکر تومور ست به عنوانا ممکنبزرگسالی  درولی انکوفتال( 

متنوعی از تومورها  ها از طیف کاربرد داشته باشند. بسیاری از آن

ترشح می شوند اما برخی نیز اختصاص به یک نوع بدخیمی داشته  

میانه قرن  از .بدن  می باشند یا منحصر به یک ارگان بخصوص در و

مارکر ن بنس جونز به عنوان اولین تومورنوزده میلادی که پروتئی

به امروز تا برای شناسایی بیماری مولتیپل میلوما معرفی شد 

گیری های اندازهشهای چشمگیری در زمینه شناسایی، روپیشرفت

هدف از این نوشتار آشنایی  کاربرد این ترکیبات رخ داده است. و

ز نکات مهم بالین و نی مختصر با کاربردهای کلی تومورمارکرها در

برخی از این مارکرها گیری و تفسیر نتایج آزمایشگاهی در اندازه 

  .کار دارند و ها سربا آنبیشتر  غیر رفرانس یشگاه هایآزماکه  است

 تومورمارکر ایده ال:تعریف 

داشته و بدون نقص درصدی  صد برای اینکه یک تومورمارکر کارکرد

 باید دارای شرایط زیر باشد:باشد 

افراد طبیعی یا  در برای بدخیمی مورد نظر اختصاصی بوده و-1

 بدخیمی های دیگر افزایش نیابد.

 باشد. ...( وجود داشتهدسترس )مثل خون، ادرار،بافت های در در -2

 آن با اندازه بافت تومور متناسب باشد. مقدار -3

-قابل اندازه رتکرار پذی دسترس، ارزان و ، دربا روش های ساده -4

 گیری باشد.

 باشد.  موثر یبیمار در بهبود سیر ،سنجش آن -5

مارکرهای رایج واجد تمام یک از تومورهیچ با توجه به موارد فوق،

به  hCGاندازه گیری سطح سرمی  تنها شایدو  این شرایط نبوده

داشته و  لگی مولدر زنانی که حامعنوان غربالگری و مانیتورینگ 

تا حدی ها وجود دارد آن در اکوریوکارسینومریسک پیدایش 

  داشته باشد. ل راآخصوصیات یک مارکر ایده 

 تومورمارکرها:کاربردهای بالینی 

غربالگری برای  باید دقت نمود که مفهوم :غربالگری سرطان. 1

 شخیص بیماری متفاوت است و هدف از آن یافتنیک بیماری با ت

 ه کار بردن تست غربالگریب می باشد. علامت بدون افراد در بیماری

منجر به تشخیص زودهنگام بدخیمی تواند میبا خصوصیات مناسب 

تست یک برای اینکه  گردد.درمان به موقع  مداخله وبه دنبال آن  و

گیرد باید ویژگی های خاصی هدف غربالگری مورد استفاده قرار  با

حساسیت بالای تست  ،ترین این خصوصیاتاز مهم باشد. داشته

و  مثبت کاذب کم(نتایج ) بالای آنویژگی  ،منفی کاذب کم(نتایج )

 جمعیت تحت غربالگریبیماری در ی بالاهمچنین شیوع نسبتا 

با مطالعه عملکرد  .فزایش ارزش اخباری مثبت تست( است)برای ا

ر و بین جمعیت افراد بیما واین تست ها در غلظت های مختلف 

-تعیین می با توجه به شیوع بیماری  cut offمیزان مناسب  ،سالم

مثبت کاذب و  می تواند هم موارد cut off مقدار جابجایی .گردد

کاهش واند همزمان هر دو را هم منفی کاذب را تغییر دهد اما نمی ت

-سرطان اکثر با توجه به شیوع نسبتا کم که واقعیت این است .دهد

پایین بودن ویژگی و گروه سنی پرخطر( همراه با  )حتی در یک ها

امروزه مورد استفاده قرار هایی که تومورمارکر حساسیت در بیشتر

الگری در بدخیمی ها ها را به عنوان تست غربکاربرد آنند، می گیر

 . محدود کرده است

 می توان به انجام تست ،مورد استفادههای غربالگری از جمله تست 

FIT (fecal immunochemical test for hemoglobin )

 hCGگیری سطح سرمی اندازه ،برای تشخیص سرطان کولورکتال
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برای  CA125، سطح زنان با حاملگی مولکارسینوما در برای کوریو

در کارسینوم سلول های   AFPاندازه گیری تومورهای تخمدان و

 .کبدی اشاره نمود

 سرطان یک نوع مختصبیشتر تومورمارکرها : تشخیص سرطان. 2

های بدخیمی در ستا ممکن ویک ارگان خاص بدن نبوده  و

شوند. بنابراین  نیز دیده مبدخیهای غیرمختلف یا حتی بیماری

همانند  بسیار محدود می باشد. بدخیمی تشخیصها برای آن کاربرد

برای  هامارکرکار بردن توموره ب ، درریـــتومورمارکرهای غربالگ

یژگی بالا باید وجود تشخیص بدخیمی نیز شرط حساسیت و و

با علایم  در بیمارانتومورمارکرها برای تشخیص داشته باشد. 

پسی برای توانند جایگزین بیوو نمی نبوده فیدم غیراختصاصی

در برخی بیماران خاص و با ریسک  .تشخیص اولیه سرطان شوند

 بیمار وجود ندارد  )مثلتشخیص که امکان  بالای وجود بدخیمی

یا  و تمایل به انجام کولونوسکوپی نداردمشکوک به سرطان روده که 

غلظت این افزایش  ازاطلاع  (پذیر نیستانجام آن امکان

. به ممکن است به تشخیص کمک نمایدمفید بوده و تومورمارکرها 

طور کلی هر چه غلظت تومورمارکرهای سرمی بالاتر باشد، احتمال 

نتایج در باید به این نکته توجه نمود که بدخیمی بیشتر است اما 

گونه که انـــهم د وکنبدخیمی را رد نمیوجود محدوده نرمال 

ا لزوما نشان زایش غلظت تومورمارکرهـــاف گردیدتر اشاره پیش

به صورت تفاده از پانل تومورمارکرها اس دهنده بدخیمی نیست.

 نظر بدون در ،در تمام بیماران با هدف کشف یک بدخیمیگسترده 

تست ها علاوه بر تحمیل هزینه های ذاتی این گرفتن محدودیت

ست منجر به انجام ا بیمار ممکن ضروری و ایجاد استرس درغیر

ی تهاجمی غیرضروری و آسیب به بیمار ـــهای تشخیصروش 

 گردد. 

های تست مارکرها به عنوانیری تومورـــــگموارد بکار از جمله

در تومورهای ) سرمی AFPانجام آزمایش می توان به تشخیصی 

 (،کبدیسیروز با در بیماران های کبدی سلولان سرط و بیضه

CA125  شاخص خطر "برای محاسبه ) لگنی هایتودهدر

سل تومورها و )ژرم hCGها، پروتئین، پاراPSA ،("بدخیمی

کلسی تونین  و)کانسر پانکراس(  CA19-9 ،نئوپلازی های جفتی(

 اشاره نمود.ید( )سرطان مدولاری تیروئ

سیر بیماری توانند ها میبرخی از این تست: آگهیارزیابی پیش. 3

پیش بینی کنند. خطر عود یا پیشرفت بیماری احتمال نظر  را از

 بدخیمی اولیه در زمان تشخیص بیشترین کاربرد این تومورمارکرها

بیانگر درمان پذیر بودن بیماری و بقای  هابرخی از آنباشد که می

 پیش آگهی حکایت از مارکرها بعضی از این بیشتر بیمار و برعکس

از این  تعدادیگیری اندازه. بدخیمی دارد احتمال عود زودرسو  بد

تواند تومور می بودنبینی میزان تهاجمی مارکرها از طریق پیش 

یک تومور کمتر  در بیش از اندازه ومانع از درمان غیرضروری 

یک  مهاجم و یا تصمیم به شروع درمان وسیع و تمام عیار در

 البته باید توجه شود که گردد. بدخیمی با خصوصیات تهاجمی بالا

 ه طیفی کاملا ناهمگون از بیمارانمربوط بآگهی پیش بینی پیش

هیچ مارکری وجود ندارد که نتیجه را به طور دقیق برای  می باشد و

تومورمارکرهای مفید در تعیین از  پیش بینی نماید. خاص هر بیمار

 توان به این موارد اشاره نمود:آگهی میپیش

آگهی و رای تعیین پیشسرم ب LDHو  hCG ،AFPگیری  اندازه 

بیماران مبتلا به ی در درمان شیمی انجام گیری در موردتصمیم

 .( متاستاتیک الزامی استGCTغیر سمنیوماتوزی ) سل سرطان ژرم

 بافتر روی ب پیش آگهی مربوط بهمارکرهای بررسی اکثر تومور

 21که بیان  Oncotype DXتست  د. مثلاتومورال انجام می گرد

کند میزان ریسک عود گیری میرا در بافت پستان اندازه ژن مختلف

ان سینه سال در یکسری از بیماران سرط 10بیماری را در مدت 

 ،AFPگیری سطح سرمی اندازهاین  علاوه بر نماید.فراهم می

CA125،CA19-9 CEA ، hCG  وPSA  در برخی بدخیمی های

کاربرد آگهی تعیین پیش و در کنار فاکتورهای دیگر برایخاص 

 دارند.

هتروژنی سرطان ماهیت :  درمان تومور بهپاسخ  پیش بینی. 4

سرطان )با منشا  نوعدر یک  درمان پاسخ به ای است کهبه گونه

بسیار متفاوت بوده و در ت در افراد مختلف ممکن اس بافتی یکسان(

افراد برخی از  در فقطبخصوص  درمان یک مورد بیشتر بدخیمی ها

توانند منجر به شناسایی برخی از تومورمارکرها می. موثر است
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 مناسب خواهند داددرمان پاسخ  از یخاص نوع که بهشوند  بیمارانی

ریزی برای روند درمان و جلوگیری از اقدامات بنابراین در برنامه و

 ERغیرضروری مفید می باشند. به عنوان مثال، اندازه گیری 

استروژن پاسخ به درمان با آنتی برای پیش بینی )گیرنده استروژن(

ی بیماران تازه تشخیص داده شده سرطان تهاجمی سینه برای تمام

)گیرنده پروژسترون( PR زمانهم ریگی. همچنین اندازهالزامی است

 HER2گیری اندازه تواند دقت این پیش بینی را افزایش دهد.می

که کاندید برای شناسایی بیماران مبتلا به سرطان پستان نیز 

هستند  HER2بادی منوکلونال ضد با آنتیمناسبی برای درمان 

 .مفید می باشد

یا اندکی  بیماری و مداوایر طول ددرمان  کنترل پاسخ به . 5

برای نظارت بر روند  این تست هارخی از ب: از قطع درمان پس

پاسخ به سوالاتی نظیر باقی ماندن بافت . درمان به کار می روند

 قطع، امکان شده انتخاب درمان ، موثر بودنپس از درمان تومورال

گیری اندازهداروهای بی اثر، از مواردی است که  دادن دارو و یا تغییر

کاربرد اصلی  حقیقت باشد. در کنندهکمکند ااین مارکرها می تو

برای . ی در نظارت بر روند درمان استتومورمارکرهای سرمبیشتر 

مارکرها پیش از توموراین گیری سرطان، اندازهاکثر بیماران مبتلا به 

 مقایسه با مقادیر بعد و داشتن یک مبنا )برای به اقدام درمانی شروع

ها در طول دوره درمان آنگیری همچنین اندازه  و از شروع درمان(

به طور کلی کاهش در  و کمی بعد از پایان آن می تواند مفید باشد.

پس از درمان و رسیدن سطح آن به مقادیر  غلظت تومورمارکرها

ترین نمونه های کاربرد از مهم .یک علامت مطلوب است طبیعی

 گیرین به اندازهتومورمارکرها در کنترل پاسخ به درمان می توا

جراحی بعد از به ترتیب روگلوبولین ــــتی و PSA سرمیمقدار 

 اشاره نمود.پروستات و غده تیروئید در سرطان های این دو بافت 

 بر قبل از عمل جراحیسرمی  hCGو  AFPگیری اندازههمچنین 

یرا این مقادیر برای اجباری می باشد ز سل تومورهاروی ژرم

شیمی درمانی شروع تومورمارکرها بعد از عمر کاهش محاسبه نیمه

و با متاستاز  سرطان کولورکتالمبتلا به در بیماران  .ضروری است

گیری درمانی از اندازهمیبررسی پاسخ به شی به منظورکبدی نیز 

-شود. این بررسی میده میسرمی استفا CA 19-9و  CEAسریالی 

 درقرار گرفتن بیمار و سی تی اسکن  انجام   به نیاز مانع از تواند

 .داشعه گرد معرض

یا پیشرفت بیماری پس از  تشخیص زودهنگام عود و. 6

-حتی ماه، تومورمارکرها بعد از درمانسطح برخی  افزایش : درمان

. دعود تومور باشد نشانگر توانمی ها قبل از بروز علائم بالینی بیماری

به  درماناز  ها پسمارکرتومور گیری مستمراندازه بودن مفیداما 

مارکر موجب یک آیا افزایش تومور :پاسخ این سوالات بستگی دارد

 (سی تی اسکن زودهنگامر )مثل انجام اقدام کلینیکی برای بیما

یا  تومور امکان درمان مجدد و صورت کشف عود آیا در ؟خواهد شد

توان آیا این درمان را می و درمانی متفاوت وجود دارد؟ استفاده از

 شروع نمود؟ تومورمارکر افزایش اساس  بر فقط

 تومورمارکرهای سرمی متعددی برای تشخیص زودهنگام عود و

به عنوان  .گیرندمی مورد استفاده قرار پس از درمان پیشرفت تومور

ن برای پیگیری بیماران مبتلا به سرطا CEAگیری مثال اندازه

ون عودهای بدتشخیص زودهنگام برای اتیک کولورکتال غیرمتاست

-، کلسیAFPری ــــگی همچنین اندازه بیماری موثر است.علامت 

، PSA ،CA125 ،CA19-9تونین، تیروگلوبولین، پاراپروتئین ها، 

CA15-3  وhCG تواند چنین کارکردی های مربوطه میسرطان در

 را داشته باشد.

 ز تومورمارکرهای سرمی خواص و کاربردهای برخی ادر جدول زیر  -

 مشاهده می شود:
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 ختصاصی یک بافت برخی از این تومورمارکرها، علاوه بر اینکه ا

توانند در سایر سرطان ها نیز افزایش داشته خاص هستند اما می

 باشند. از جمله:

AFPسرطان های معده، کولورکتال، صفرا، پانکراس، ریه : 

CEA ،مزوتلیوم، مری، پانکراس: سرطان سینه، معده، ریه 

CA125 ،سرطان سینه، آندومتر، دهانه رحم، صفاق، رحم، ریه :

 پانکراس، سلول های کبدی، لنفوم غیرهوچکین

hCGسرطان ریه : 

 

 

 ی زیر اگرچه در کشور ما به طور شایع مورد تومورمارکرها

 :آشنایی با آن ها خالی از لطف نیستاما گیرند استفاده قرار نمی

 پرولاکتین: مشاهده این هورمون در نوعی سرطان سینه 3ایزوفرم 

CYFRA 21-1مانیتور سرطان ریه : 

TPAمانیتور سرطان مثانه و ریه : 

ها از جمله نوروبلاستوما، کاتکولامین ها: در برخی از سرطان

 ... و پاراگانگلیوما ،سیتوماوفئوکروم

SCCمانند سرطان های سنگفرشی : مانیتور کارسینومای سلول

 دهانه رحم

 کاربرد اصلی تومورمارکر نوع تومورمارکر

 استخوانیافزایش در متاستازهای کبدی و یا  آلکالن فسفاتاز

ژرم سل تومورها و کارسینوم هپاتوسلولار اولیه و علاوه بر این در غربالگری  *تشخیص، تعیین پیش آگهی و مانیتورینگ  آلفافیتوپروتئین

 (HBVو  HCVکارسینوم هپاتوسلولار اولیه در بیماران با ریسک بالا )مثل سیروز یا عفونت مزمن 
CA125  غربالگری )فقط در بیماران با ریسک بالا و همراه با سونوگرافی(، تشخیص )استفاده در تعیین شاخص خطر بدخیمیRMI 

 برای توده های تخمدان(، تعیین پیش آگهی و مانیتورینگ تومور های تخمدان 
CEA تعیین پیش آگهی و مانیتورینگ در کانسر کولورکتال 

hCG انیتورینگ در ژرم سل تومورها و نئوپلازی تروفوبلاستیک حاملگیتشخیص، تعیین پیش آگهی و م 
PSA تشخیص، تعیین پیش آگهی، ارزیابی ریسک و مانیتورینگ سرطان پروستات 

 در سرطان پروستات در مقایسه با هیپرتروفی خوش خیم پروستات پایین است. Free PSA/Total PSA+ نسبت 
LDH  مانیتورینگ ژرم سل تومورها. همچنین در مانیتور کردن طیف گسترده ای از بدخیمی های تشخیص، تعیین پیش آگهی و

 دیگر ) بخصوص بدخیمی های خونی( مورد استفاده قرار می گیرد.

 میلوما کاربرد دارد. لدر تشخیص و مانیتورینگ بیماری مالتیپ Mاندازه گیری پروتئین  مثلابسیار متنوع هستند.  پاراپروتئین ها

 در تشخیص و مانیتورینگ کارسینوم مدولاری تیروئید کاربرد دارد. کلسی تونین
HE4  استفاده در تعیین شاخص خطر بدخیمی( تشخیصRMI و مانیتورینگ سرطان تخمدان )برای توده های تخمدان 

2β تعیین پیش آگهی برای بیماران مالتیپل میلوما میکروگلوبولین 

CA 15-3 و 
BR 27.29 

 مانیتورینگ سرطان پستان

CA 19-9  تشخیص و مانیتورینگ سرطان پانکراس 

Inhibin A,B  مانیتور تومورهای گرانولوزای تخمدان و تومورهای سرتولی وLeydig بیضه 

 مانیتورینگ سرطان تیروئید تیروگلوبین

 می باشد. * منظور از مانیتورینگ در این جدول بررسی وضعیت پاسخ به درمان و عود بیماری
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 الزامات کیفیت در اندازه گیری تومور مارکرها:

مارکرها اطلاعات ارزشمندی برای گیری توموراز آنجا که نتایج اندازه

بنابراین انتخاب ، می دهد ار پزشکان قراراختی کاربرد بالینی در

 مناسب و دقت در انجام تست اهمیت فراوانی دارد.تومورمارکر 

ان مفید بودن میز کاربرد وارتباط با  باید اطلاعات لازم درآزمایشگاه 

ها در بدخیمی های مختلف و انتخاب بهترین هریک از تومورمارکر

در اختیار پزشکان را ها با توجه به هدف مورد نظر برای بیمار آن

( همانند سایر آزمایش هاهمچنین آزمایشگاه باید ) .بالینی قرار دهد

نیز نظارت  الزامات مناسب و دستورالعمل ها وبا تدوین و اجرای 

دقت نتایج گزارش شده اطمینان یابد.  ها از صحت ومستمر بر آن

گیری یند اندازهآهای آزمایشگاهی می توان فرهمچون سایر تست

را به سه مرحله تقسیم  مورد نیاز و الزامات کیفیتتومورمارکرها 

 نمود: 

 (Preanalytical Requirements) از آزمایش شیالزامات پ* 

 قابل ملاحظه رییتغناچیزی مبنی بر شواهد : گیرینمونه زمان

 ساعتبنابراین  ،ی شبانه روز وجود داردط مارکرها درتومور سطح

 مارکرگیری توموراندازه .چندان مهم نیست معمولاً گیرینمونه دقیق

درمان بسیار د از تواند در تفسیر نتایج بعقبل از شروع معالجه می

-میبعضی از مداخلات درمانی خاص انجام  مفید باشد. همچنین

-نمونه در نتیجه. زاد شدن موقت این مارکرها شودمنجر به آتواند 

)به عنوان مثال،  چنین اقداماتیاز  قبل دیبامارکر برای تومور گیری

CEA و یکولونوسکوپ قبل از PSA ایپروستات  یوپسیقبل از ب 

مناسب  یفاصله زمان کی با ای و ([DRE] دیجیتالی رکتوممعاینه 

 در .صورت گیرد شکم(روی بر  یپس از جراح CA125) آن پس از

 تومورمارکرها نیز افزایش گذرای بدخیمغیر برخی از شرایط 

مانع تفسیر این مواقع  گیری درشود و اجتناب از نمونهمشاهده می

 CA125گیری برای عدم نمونه مثل نتایج آزمایش خواهد شد. غلط

 در مردان مبتلا به عفونت PSA آزمایشزمان قاعدگی زنان، در 

 در یک فرد مبتلا به کلستاز. CA 19-9گیری اندازهادراری و 

پلاسما به  نمونه سرم ومعمولا )ولی نه همیشه(  نمونه: مدیریت

 در د امانباشگیری تومورمارکرها مناسب میاندازه یک اندازه برای

الزامات  .بردن لوله ژل دار اجتناب کرد کار برخی موارد باید از به

گیری این مارکرها با توجه به شرایط هر تست از مربوط به اندازه

روی بروشور مربوط به کیت و منابع معتبر باید رعایت شود. اغلب 

پایدار  RBC، در صورت جداسازی سرم از تومورمارکرهای متداول

 ℃و یا  4℃دمای داری برای کوتاه مدت، ههستند و جهت نگ

. از مناسب است -70 ℃دمای طولانی های و برای زمان -30

به منظور غیرفعال کردن کمپلمان یا ویروس حرارت دادن سرم )

HIVگیری ( به ویژه برای اندازهhCG  در حرارت بالا زیر واحدهای(

α  وβ  مربوط بهhCG  )و از هم جدا می شوندPSA  خودداری باید

 شیدر معرض افزاکه  ییها نمونه انتقالبالقوه زمان  ریتأث دیبا .شود

رعایت  .گرفته شود در نظر تیآنال جینتا یبر رو ،دارنددما قرار 

 و ماده فیکساتیو مورد استفاده های بافتینمونه یآورجمع استاندارد

 . مهم است اریبس (IHC)ی میستوشیمونوهیاهای بررسی در

 (Analytical Requirements) حین انجام آزمایشالزامات * 

 سنجی روش اندازه گیری اعتبار

در  روتینگیری کار به همانند سایر تست های آزمایشگاهی قبل از

برای  ی و ایمنوهیستوشیمیـــنواسوروش ایمهر دو ، هاآزمایشگاه

های استاندارد باید با استفاده از پروتکل  مارکرهااندازه گیری تومور

گذاری شوند. هر هــــدر اروپا( صح CEآمریکا و در  FDA)مانند 

روتین این تست ها، انجام  قبل از استفاده و لازم استآزمایشگاه نیز 

 ها را تصدیق نمایند. آن

 کنترل کیفیت داخلی

 انتخاب و اجرای یک برنامههای آزمایشگاهی تست برای تمامی

  بطور کلی . کنترل کیفیت داخلی الزامی استو اصولی برای  مناسب

تغییرات گیری آنالایزرهای اتوماتیک رسیدن به نتایجی با ه کاربا ب

کاری های ران بین% در 10ز ران کاری و کمتر ا % در یک5کمتر از 

هر  . باشدمی پذیربه راحتی امکاندر سنجش تومورمارکرها مختلف 

نمونه  قابل قبول بودن نتایجمعیارهای برای خود باید  آزمایشگاه

منطقی مثل استفاده از قوانین وستگارد  اصولیرا بر اساس کنترل 

 با توجه به اینکه مراقبت و پایش بیماران سرطانینماید.  مشخص

در بنابراین  ،گرددطولانی انجام می نسبتا یک بازه زمانیدر  معمولا
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انجام آزمایش  تپایداری کیفیاطمینان از  مارکرهاگیری توموراندازه

آزمایشگاه باید تغییرات مربوط به  همچنین .ای دارداهمیت ویژه

که ممکن  یا هر تغییر دیگریو کیت ، تغییر لات انجام تست روش

گذارد را مورد توجه قرار دهد. ب ت بر نتایج بالینی تاثیر منفیاس

شرکت سازنده کیت نسبت به مرتبط با غیر استفاده از نمونه کنترل

شود ارجحیت می عرضهی که همراه کیت و توسط سازنده کنترل

  دارد.

مثبت کنترل استفاده از کنترل منفی و مارکرها برای تمامی تومور

را نیز  گیری بالینی تصمیمدر که غلظت های دارای اهمیت ضعیف 

ری ـــگیبرای اندازهاست بهتر برای مثال  الزامی است. شودشامل 

PSA غلظتهای با سرم از کنترل  μg/L0.1  برای  ،4یا  3وAFP 

استفاده گردد.  U/L 5 کنترل از hCGبرای و  μg/L 7-4 از کنترل

محدوده وسیع تمامی مارکر در باید از دقت سنجش تومور یاز طرف

-صورت ایدهه ب و هگیری نیز اطمینان حاصل کردغلظت قابل اندازه

 با غلظت خیلی بالا ل با به کار بردن هرچند وقت یکبار کنترلیآ

 را مورد ارزیابی قرار نمونهرقیق سازی دستی یا دستگاهی در دقت 

 داد.

 کنترل کیفی خارجی

 ،مارکرهای سرمیتومورکنترل کیفی خارجی  برای بهترین نمونه

صورت کاملا ه بو  ( با نمونه بیمارCommutable) رفتارنمونه هم

برخی برای  خارجی رنامه ارزیابی. در بآل سرم انسانی استایده

نمونه کنترل با مقادیر بسیار پایین نیز برای از استفاده مارکرها تومور

. آزمایشگاه ضروری می باشدررسی عملکرد روش مورد استفاده در ب

سل پس از درمان ژرم  hCGو  AFPبرای مثال دقت در اندازه گیری

از پروستاتکتومی اهمیتی  سرطان پروستات پسدر  PSAو تومورها 

 این افزایشی اندک در مقادیر رفاــــصزیرا  داردقابل انکار غیر

درمان  روند شروع مجدد یا ادامه منجر به ممکن استتومورمارکرها 

رجی باید بتواند تاثیر . از طرفی برنامه ارزیابی کیفیت خاگردد

نیز بررسی  مارکرها راگیری توموراندازهروی نتایج  ها برگرمداخله

 در سطوح بالای غلظت آنالیت،Hook  د. از جمله این موارد اثر نمای

بادی های هتروفیل و یا سایر یر مصرف بیوتین، تاثیر وجود آنتیتاث

  شد.سرم بیمار می با آنتی بادی ها در

 استانداردسازی:

 کنندههای تولید بین المللی در جریان است تا شرکتهای تلاش 

از با استفاده  سنجش خودهای کردن روش کالیبررا برای  کیت

 ترغیب( مرتبط و یا مواد مرجع ISهای بین المللی )استاندارد

 نیب نتایج سازگاری لزوما ییاستانداردها نیچن اگر چه وجود. نمایند

)بخصوص در  اما کند ینم نیرا تضم گیریی مختلف اندازههاروش

 می تواند با نمونه بیمار(رفتار هم  نمونه های صورت استفاده از

بعد  برای مثالفراهم نماید.  ونیبراسیدقت کال برای سنجشی اریمع

ط توس PSAگیری دازهبرای ان (ISالمللی )بین پذیرش استاندارداز 

( نتایج )عدم دقت CVمیزان  ،تولید کنندگان کیت در بریتانیا

این برنامه ارزیابی خارجی برای  آزمایشگاه های شرکت کننده در

% 9.5به  1995% در سال 20از ) تست تقریبا به نصف کاهش یافت

 (.2005در 

 تداخلات مهم بالینی:

ممکن بالای تومورمارکرها  خیلی هایدر غلظت: Hookپدیده * 

گیری درست انجام نشده و اندازه (به علت پدیده پروزوناست )

برنامه آزمایشگاه باید  .)شکل زیر( نتیجه منفی کاذب گزارش شود

جلوگیری از گزارش نتایج اشتباه و  Hookبرای کشف اثر  مشخصی

در مورد بیمارانی که هیچ  به ویژه این امر ناشی از آن داشته باشد.

شود انجام می هاتست برای اولین بار برای آنو  سابقه قبلی نداشته

-میزان تاثیر این پدیده در روش یشتری برخوردار است.از اهمیت ب

-هایی که از آنتیروش گیری متفاوت بوده و درف اندازههای مختل

نیز  کنند وبیشتری استفاده مید با قدرت اتصال بادی های فاز جام

هستند شستشو  مرحله یک ای که شاملمرحلههای چند روش

 انجام سنجش با همچنین آزمایشگاه می تواند  کمتر دیده می شود.

 رساند.ب لحداق بهمختلف میزان بروز آن را  در دو رقت
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 *Carryover غلظتی در مواردی که سطح  :هانمونه بین

بسیار خیلی بالا باشد حتی انتقال مقادیر مارکر در یک نمونه تومور

 می تواند موجب نتایج اشتباه نمونه بعدی جزیی از آن و آلوده شدن

می تواند  hCGمثل  برای مثال تومورمارکری  گردد. )مثبت کاذب(

 انتقال حتینتیجه  برابر افزایش داشته باشد و در 510تا 

 .نتیجه مثبت کاذب خواهد شد منجر بهبه نمونه مجاور  1/10000

ای میزان برای بررسی دوره مشخصی باید برنامه بنابراین آزمایشگاه

carryover .داشته باشد 

در  و یا هتروفیل وجود آنتی بادی های ضدموش بواسطه * تداخل

( بر IgGدر سرم برخی افراد آنتی بادی )اغلب از جنس : نمونه بیمار

-ممکن است با آنتی که ها وجود داردعلیه بعضی از ایمنوگلوبولین

ری ـــــگیهای به کار رفته در روش ایمنواسی برای اندازهبادی 

یج غیرواقعی شود. تومورمارکرها واکنش نشان داده و موجب نتا

-بر علیه آنتی ی انسانیهایبادیآنت پیدایش همچنین امکان دارد

درمانی  اهداف بدلیلدر سرم بیمار  که (HAMAs) یموشهای بادی

ی در موشبا منشا مونوکلونال  یها یباد یآنت)مثل استفاده از 

اند موجب مورد استفاده قرار گرفته ایمونوتراپی بیماران سرطانی(

ر و بادی های مداخله گخل گردد. آگاهی از وجود این آنتیتدا

به درجه بالایی از  ظن  در اندازه گیری تومور مارکر احتمال اشتباه

 دارد.   نیاز بالینی و داشتن اطلاعات کافی از شرح حال و سابقه بیمار

 در صورت شک به وجود این آنتی بادی ها و تداخل در آزمایش

گیری و های مختلفی برای اطمینان از صحت اندازهاز روش توانمی

 آزمایش استفاده کرد. از جمله:نتیجه 

: خطی بودن نتایج به نفع عدم تکرار تست در رقت های مختلف - 

-گر است )البته قطعی نیست( و نتایج غیرمداخلهبادی وجود آنتی

 خطی احتمال تداخل با آنتی بادی ها را مطرح می کند.

 : برخیتکرار تست بعد از استفاده از یک عامل بلوک کننده تجاری -

با کیت یک محلول  همراه ،های ایمونواسیتولیدکننــــدگان کیت

گر )به خصوص لهــــــهای مداخبادیکننده آنتیحاوی مواد بلوک

هتروفیل( را در اختیار مصرف کننده قرار می دهند که در صورت 

ها سرم بیمار قبل از آزمایش با این شک به وجود این آنتی بادی

 محلول انکوبه می شود.

با انکوبه کردن سرم بیمار با سرم  ایمن: استفاده از سرم موش غیر -

های انسانی ضد آنتی بادی های موشی مصرف شده بادیموش، آنتی

 و در آزمایش تداخل نخواهند کرد.

: همانطور که استفاده از یک روش و یا متد دیگر برای اندازه گیری -

-روش های مختلف اندازهگر در اخلهمی دانیم میزان تاثیر عوامل مد

بادی های دستگاه  )آنتی گیری متفاوت بوده و تغییر نوع کیت یا

گیری متفاوت )مثلا استفاده متفاوت( و یا استفاده از یک متد اندازه

میزان تداخل را کاهش داده و به ممکن است به جای الایزا(  RIAاز 

 .منجر شودنتایج صحیح تری 

 ش:الزامات بعد از انجام آزمای

 یمیبدخنوع  خصوصدر از بیمار مختصر  ینیاطلاعات بالداشتن 

)به  که بیمار در آن قرار دارد درمانای از مرحلهو نیز  نظرمورد 

 اری( بسیدرمانیمیاز عمل، بعد از عمل، قبل از ش قبل عنوان مثال

 یوتریکامپ هم در سیستم دیبا بالینی اطلاعاتاین . فید خواهد بودم

. ثبت گردد شگاهیآزمانتایج توسط گزارش برگه  هم در و شگاهیآزما

گزارش ) نتایج قبلی تست برای بیمارشامل  دیباجواب آزمایشگاه 

ی علاوه گزارش نی. چنباشد یکیگرافه صورت ب ترجیحا وتجمیعی( 

 ییشناسا به تواندیم شودمی جینتابهتر روند  ریتفسبر اینکه موجب 

 آزمایش انجام ایدرخواست  مرحله در احتمالی راندوم یخطاها

خطا در  اینادرست نمونه لیبل  یی)به عنوان مثال، شناسا کمک کند

 . همچنین این نوع گزارش(توسط پروب دستگاهنمونه برداشتن 

 را دارند شتریب یو بررس دییبه تا ازیکه ن ایرمنتظرهیغ جینتا

که مارکر تومور در غلظت یناگهان ریی)مانند تغ می نماید برجسته

های کامنت گذاشتن(. ی بیمار نیستنیبال وضعیتبا  متناسب

در  شیافزا ای)به عنوان مثال، آ جینتا ریتفسکوتاه در مورد  (نظرات)

گیری تومورمارکر با توجه به مشخصات فنی نوع روش اندازه غلظت

  در مورد دار است یا خیر( و یا توصیـــهمعنی، CVمانند میزان 

 به ازینیا و  مناسب برای مانیتورینگ فواصل زمانیمواردی مثل 

نوع  .جواب نیز می تواند مفید واقع شود دییتا مجدد در جهت نمونه

ده و آزمایشگاه باید گیری در گزارش جواب مشخص شمتد اندازه

کند گیری تغییر میقعی که روش اندازهبرای موا دستورالعمل معینی

دم وجود تفاوت در غلظت گزارش یا عو از وجود و باشد ه ــــداشت
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گیری اطمینان حاصل تومورمارکرها به دلیل تغییر روش اندازه شده

)مثلا با تکرار نمونه های قبلی با متد جدید( و پزشک را برای  کند

تفسیر درست نتایج در جریان قرار دهد. نتایج بحرانی در برخی 

یماری در تواند برای تشخیص مرحله پیشرفته بمارکرها میتومور

مفید باشد و باید توسط آزمایشگاه  (اما قابل درمان)بیماران بدحال 

-مید. از جمله این موارد سریعا به پزشک مربوطه اطلاع داده شو

در کوریوکارسینوما،  hCGدر هپاتوبلاستوما،  AFPتوان به گزارش 

AFP  وhCG سل تومورهای غیرسمینوماتوز و در ژرمPSA  در

 مردان با سرطان پیشرفته پروستات اشاره نمود.

مقادیر نرمال برای تومور مارکرها  باید از مطالعه بر روی تعداد کافی 

و با توجه به نوع روش اندازه گیری تعیین جامعه از جمعیت سالم 

و  ری بیشتر قبل از شروع درمان بودهگردد. کاربرد چنین مقادی

 نیز کنندهن گاهی ممکن است گمراهها پس از درمااستفاده از آن

ماه بعد از برداشتن پروستات، اگر نتیجه  6باشد. به عنوان مثال 

PSA  برابر باμg/L2  باشد، با اینکه این عدد در محدوده رنج نرمال

تواند شده میافراد سالم قرار دارد اما در بیمار جراحی و درمان 

و یا عود آن باشد.  تاندن بقایای تومور، پیشرفنشان دهنده باقی م

گیری تومورمارکرها بنابراین در بیماران تحت درمان، نتایج اندازه

باید با نتایج قبلی در همان بیمار مقایسه شده و مورد تفسیر قرار 

 گیرد.

دار برای اینکه مقدار افزایش یک تومورمارکر، قابل اهمیت و معنی

خیمی گردد هنگام عود بدتشخیص زود موجبشده و  گرفتهدر نظر 

 CVهای فنی روش انجام آزمایش )مثل به قابلیت ضروری است

تست(، تغییرات بیولوژیک طبیعی سطح تومورمارکر در افراد و دامنه 

 مقادیر نرمال در هر فرد توجه شود.

درصدی در غلظت تومورمارکرها از  25بطور کلی افزایش یا کاهش 

باید  ،میزان تغییر نظر بالینی مهم در نظر گرفته می شود ولی این

برای هر تومورمارکر و بر اساس خصوصیات فنی روش آزمایش، 

گیری ها و میزان قابل تغییرات بیولوژیک طبیعی، فاصله بین نمونه

انتظار تغییر غلظت برای تومورهای خوش خیم و بدخیم تعریف و 

 مشخص گردد. 

ص )مثل ها باید قادر باشند برای برخی تومورمارکرهای خاآزمایشگاه

AFP  وhCGکشد ( امکان محاسبه نیمه عمر )زمانی که طول می

سطح سرمی تومورمارکر نصف شود( و زمان  ،بعد از برداشتن تومور

غلظت تومورمارکرها را فراهم  ( Doubling time)دو برابر شدن 

 نمایند. 

نمونه ای از گزارش استاندارد نتیجه تست  شکل صفحه آخر

شود ر می باشد. همانطور که مشاهده می تومورمارکر برای یک بیما

گزارش گرافیکی نتایج در طول درمان با توجه به زمان، نوع درمان و 

نوع روش آزمایشگاهی و محل انجام آزمایش و هرگونه اقدام درمانی 

 آن ثبت شده است. از جمله دریافت دارو یا جراحی و... در

 به یاد داشته باشید:

رغم  باشند که علیروژن میــــهای هتها گروهی از بیماریسرطان

رشد چشمگیر در درمان آن ها طی دهه های اخیر، هنوز از عوامل  

هایی شاخص اروند. تومورمارکرهاصلی مرگ و میر به شمار می

-روند و اثرتوانند در تشخیص یا تایید تشخیص، هستند که می

بخشی درمان، سیر بیماری، تخمین پیش آگهی و پیش بینی موثر 

-های تومورکننده باشند. نتایج تستبودن یک درمان خاص کمک

مارکر به ندرت تشخیصی بوده و نمی توانند جایگزین روش های 

ها با گیری آناصلی تشخیص سرطان مثل بیوپسی بشوند. اندازه

م مبهم در علائان بی علامت و یا با هدف تشخیص سرطان در بیمار

شود. جمعیتی که بدخیمی مورد نظر شیوع پایینی دارد توصیه نمی

باید دقت نمود که افزایش تومورماکر لزوما به معنای بدخیمی 

طور که نرمال بودن آن نمی تواند وجود بدخیمی را رد نیست، همان

ارکرد و قابلیت تر بیان شد هر تومورمارکر کگونه که پیشکند. همان

مارکرها ( و استفاده عمومی از تومور4 ای دارد )جدول صفحهویژه

ندارند صحیح نیست  را در آن مورد لازم برای اهدافی که کارایی

برای تشخیص زودرس سرطان پستان  CA15.3)مثل درخواست 

 در جمعیت عمومی(. 

توجه: در صورتی که نتیجه آزمایش تومورمارکر در درمان و یا 

از  گیرینمونه انتخاب نوع درمان تاثیر داشته باشد باید با تکرار

 ود.صل نمنتیجه آن اطمینان حا
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