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 به بتلايانم در ايزومراز فسفات تريوز ميسر سطح تعيين

 ريه سرطان

  

  *2منصوري مهسا ،1قيومي محمدعلي

 
 شيراز، پزشكي علوم دانشگاه پزشكي، دانشكده سرطان، تحقيقات مركز2، ايران ،شيراز ،شيراز پزشكي علوم دانشگاه، داخلي هاي بيماري گروه1

  ايران شيراز،

  10/9/1393 :تاريخ پذيرش              27/3/1393: تاريخ وصول 

 :چكيده

 شناسـايي  ،باشـد  مـي  جهـان  در سـرطان  بـا  مـرتبط  ميـر  و مـرگ  عامـل  تـرين  مهـم  ريـه  سـرطان كـه   با توجه به اين :هدف و زمينه

عنـوان   تـوان از آن بـه   مـي  هايي كـه احتمـالاً   يكي از ملكول .است برخوردار سزايي به اهميت از آن هنگام زود تشخيص بيوماركرهاي

بررسي ميزان تريوز فسـفات ايزومـراز در    ،اين مطالعه از هدف .است )TPI(تريوز فسفات ايزومراز ،بيوماركر تشخيصي استفاده كرد

 .بود سرم مبتلايان به سرطان ريه

  

 27اين ميـان   در .بود 3/65±5/11 سن متوسط با مذكر بيمار نفر 50شامل بيماران گروه ،شاهدي ـمطالعه مورد در اين :بررسي روش

 سني ميانگين( سالم كاملاً مرد 38 .داشتند كوچك سلول كارسينوماي نفر 16 و آدنوكارسينوما نفر 7 كارسينوما، سل اسكواموس نفر

آوري شـده بـا    هـاي جمـع   داده. شـد  اسـتفاده  TPI گيـري  انـدازه  براي الايزا روش از .شدند انتخاب كنترل گروه عنوان به) 4/11±1/65

   . ندآماري آنوا و تي تست تجزيه و تحليل شد هاي آزمون استفاده از

  

 جداگانـه  آنـاليز  با چنين هم .)p=76/0(نداشت دار اختلاف آماري معني كنترل گروه به نسبت بيمار گروه در TPI ميسر سطح :ها يافته

مقايسـه بـا گـروه كنتـرل تفـاوت      در  ريـه  سـرطان  هـاي  گـروه  زير انواع در TPI ميسر سطح كه شد ديده ريه، سرطان هاي گروه زير

 .ردداري ندا معني

  

پراكنـدگي   و هـا  سـرطان  انـواع  در TPI متفاوت نقش به احتمالاً كه .ديده نشدو سرطان ريه  TPI ميارتباطي بين سطح سر :گيري نتيجه

 . گردد برمي هاي انساني در جمعيت جغرافيايي آن

  

  يزاالا روش،تريوز فسفات ايزومراز ريه، سرطان :هاي كليدي واژه

  
  داخليهاي  گروه بيماري  شيراز، پزشكي علوم دانشگاه شيراز، مهسا منصوري، :نويسنده مسئول*

Email: mahsa.mansouri@gmail.com 
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  مقدمه

 مرتبط مير و مرگ عامل ترين مهم ريه سرطان

 نفر ميليون3/1 سالانه .)1(باشد مي جهان در سرطان با

 بــه ءابــتلا لــتع بــه را خــود جــان جهــان سراســر در

 از پـس  سـرطان اين  .)2(دهند مي دست از ريه سرطان

 شــايع ســرطان ســومين ســينه و پروســتات ســرطان

 برابـر  3 ريه سرطان علت به مرگ تعداد ولي ،باشد مي

  پسـتان  سرطان برابر 2 و مردان در پروستات سرطان

 ايـن  به ابتلا براي خطر فاكتور ترين مهم. است زنان در

 آمـار  كـه   طـوري  بـه .)3(است ارسيگ مصرف بيماري

 سـيگاري  غيـر  افـراد  برابـر  10 سـيگاري  افـراد  ابتلاي

  .است

 زمينـه  در تـاكنون  كـه  هـايي  پيشرفت وجود با

 5 عمـر  بقـاي  ،اسـت  شـده  حاصـل  بيماري اين درمان

 )1(اسـت درصد 15 حـدود  در و پـايين  بسيار آن ساله

 تشـخيص   اوليـه  مراحـل  در كـه  افرادي در ميزان اين

 قـرار  جراحـي  عمـل  تحـت  بلافاصـله  و شـوند  مي داده

 ايـن  بـه  ابـتلا  آمـار . )2(اسـت درصد 80ـ ـ60 گيرنـد  مي

 از تـوجهي  قابـل  بخـش  و باشـد  مي بالا بسيار سرطان

 .شـود  مـي  آن با مقابله صرف كشورها درماني بودجه

 بـه  منجـر  نـدرت  به رايج درماني هاي راه وجود اين با

 قربانيـان  هنـوز  بيمـاري  اين و شوند مي كامل بهبودي

بـه علـت    ريـه   سـرطان  ميـر  و مـرگ  .گيرد مي زيادي

و انتهايي و عدم   پيشرفته مراحلتشخيص بيماري در 

شناسايي شـده در مراحـل    بيماران براي درمان قطعي

 اسـت  نيـاز  بنـابراين . )1(باشـد  اوليه بيماري، بـالا مـي  

 راديـوگرافي  و اسكن تي سي مثل تشخيصي هاي روش

 طرفـي  از و شـوند  تـر  پيشـرفته  و تر دقيق  سينه قفسه

 آگهـي  پـيش  كننـده  تعيـين  و تشخيصـي  بيوماركرهاي

  . .)4(گيرند قرار استفاده مورد تري مناسب

كارسينوامبريونيك  مثل ملكول تعدادي كنون تا

نــورون اسپســفيك   ،)2(19ســايتوكراتين ،)1(آنتــي ژن

 مـورد  بيومـاركر  عنـوان  بـه  استفاده هدف با، )3(انولاز

 دراگر چه  بيوماركرها اين. )5(است گرفته قرار مطالعه

   امــا ،رونــد مــي بــالا ريــه ســرطان بــه مبتلايــان ســرم

 تشـخيص  بـراي  و ندارنـد  را لازم ويژگي و حساسيت

 توليـد  چنين هم؛ نيستند اعتماد قابل ،علامت بدون افراد

 صـرفه  به مقرون و بوده بر هزينه بسيار آنها گسترده

  .)1(باشد مين

ــاي ــرو بيوماركرهـ ــه اي  لوژيسـ ــراي كـ  بـ

 هـايي  ملكـول  شود مي استفاده آنها از آينده هاي تحقيق

 در يـا  شـوند  مـي  بيـان  ريه سرطان بافت در كه هستند

  .شوند مي يافت مبتلايان سرم

ــراز   ــفات ايزومــ (TPI)تريوزفســ
ــر از )4(  نظــ

 يكسـان زيـر واحـد    دو از متشـكل  ،ديمـري  ساختاري

ــه اســت ــت محــل ك ــيآنزي فعالي  ســطح محــل در آن م

 از يكـي  آنـزيم  ايـن  .باشـد  مـي  دايمـر  جزء دو مشترك

 ـ  امبدن مسير همان يا گليكوليز در كه است هايي آنزيم

 ميرهـوف  ـ  امبـدن  مسـير . كند مي نقش ايفاي ميرهوف

 فسـفات  تريوز آنزيم كه است  ميآنزي واكنش ده شامل

 نقـش  ايفـاي  مسـير  ايـن  واكـنش  پنجمين در ايزومراز

ــي ــد م ــ 3گليســرآلدهيد و كن ــه رافســفات ـ  صــورت ب

 تبـديل  هيدروكسي اسـتون فسـفات   دي به پذير برگشت

                                                           

 1-Carcinoembryonic Antigen 

2-CytoKeratin 19 

3-Neuron Specific  enolase 

4-Triose Phosphate Isomerase (TPI)   
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 هيدروكسـي  دي هـم  و فسفاتـ 3گليسرآلدهيد .كند مي

 بــيس 6ـــ1 فروكتــوز كاتابوليســم از فســفات اســتون

 آينـد،  مـي  وجـود ه ب ـ آلدولاز آنزيم به وسيله و فسفات

 قابليتبه تنهايي  فسفاتـ 3گليسرآلدهيد فقط كه هرچند

 TPI رو اين از .دارد را گليكوليز مراحل بقيه در استفاده

  .)6(است گليكوليز از انرژي مينأت تنظيم مسئول

 و TPIبـين   ارتبـاط  زمينـه  در يتحقيقات تاكنون

ــواع كــه  ه اســتشــد مشــاهده و انجــام هــا بيمــاري ان

 افتـد  مي اتفاق مغز هاي سلول در آنزيم اينتغييراتي در 

ــه ــر ايجــاد در ك ــش آلزايم ــين هــم .)7(دارد نق ــ  چن  كي

  .)8(است شده گزارش هپاتوما در TPI ضد بادي آنتي

 ديـده  مختلف هاي سرطان در آنزيم اين تغيرات

 سـرطان  به مبتلايان در آن بيان مثال براي .است شده

 بـه  احتمالاً امر اين .يابد مي افزايشمثبت  HER2 پستان

 تكثيـر  و رشـد  بـراي  نيـاز  مـورد  انرژي مينأت منظور

 آنزيم اين بيان افزايش. )8(است ئوپلاستيكن هاي سلول

 و )9(مثانـه  فرشـي  سـنگ  سـلول  سـرطان  در چنين هم

 متاسـتاز  و تهـاجم  بـه  بـالا  تمايـل  بـا  كولـون  سرطان

 شـده  گـزارش  ديگـر  طرفي از. )10(است شده مشاهده

  ميشي به كه معده سرطاني هاي سلول در TPI بيان  كه

 با بتوان الاًاحتم و است شده كم هستند  مقاوم درماني

 مقاومـت  فنوتيـپ   ها سلول در  ملكول اين بيان افزايش

 درمـاني   ميشـي  بـه  را ،ها سلول و داد تغيير را دارو به

 ســرطاني ســلول رده بررســي در .)11(كــرد حســاس

 به مقاوم تخمدان سرطاني سلول با مقايسه در تخمدان

 ،شــد انجــام 2009 ســال در كــه )1(پاكليتاكســل داروي

 از يكـــي عنـــوان بـــه TPI كـــه بيـــانمشـــاهده شـــد 

 دارو بـه  مقـاوم  هـاي  سلول در است كه  هايي پروتئين

  .)12(يابد مي افزايش

 سـرطان  و TPI بـين  ارتبـاط  مورد درتحقيقات 

 آدنوكارسـينوماي  در آنزيم اين بيان كه داد نشان ريه

 افـزايش  ريـه  سنگفرشـي  سـلول  كارسينوم و )13(ريه

 گزارشـي  كه رسد مي رنظ به وجود اين با .)14(يابد مي

 انجـام  هـاي  تحقيـق  و نشـده ارايـه   ايران جمعيت روي

كـه  . محـدود بـوده اسـت     هـم  كشـورها  ديگر در شده

  .روده نشان داد سرطان دررا  TPIبتوان نقش 

ــن رو  ــن هــدفاز اي ــه اي ــين  مطالع  ســطح تعي

 بــه مبتلايــان در )TPI( ايزومــراز فســفات تريــوز ميسـر 

  .بود ريه سرطان

  

  روش بررسي

 50ايــن مطالعــه توصــيفي ـ مقطعــي بــر روي   

محدوده سني  و 3/65± 5/11 سن متوسط( مذكر بيمار

رطان ريـه كـه بـا روش    س ـمبـتلا بـه   ) سـال  83 تا 40

  .ي بيماري آنها تأييد شده بود، انجام شدژپاتولو

 ســرطان، ســابقه بــدون، ســالم  كــاملاً مــرد38 

 در جـدي  عفوني هاي بيماري يا ايمني خود هاي بيماري

 كنتـرل  گـروه  عنـوان  بـه  ونـد  كرد شـركت  مطالعه اين

 نكشـيده  سيگار هرگز كنترل گروه افراد. شدند انتخاب

 دانشـگاه  اخلاقـي  كميتـه  بـه وسـيله   مطالعه اين. بودند

 هـاي  نمونـه  .رسـيد  تصـويب  بـه  شـيراز  پزشكي علوم

 15 مـدت  بـه  گيـري،  نمونـه  از بعد ساعت 2 طي خوني،

،  1000 در دور رادگــ ســانتي درجــه 4 دمــاي در دقيقــه

 اسـتفاده  زمان تا آوري جمع سرم و شدند سانتريفيوژ

  . شد نگهداري گراد سانتي درجه -70 دماي در

 بـراي  الايـزا  بررسـي  و گيـري  نمونه بين زمان

 محـدوده  حـداقل . بـود  سـال  2 از كمتـر  هـا  نمونه تمام

ــراي آشكارســازي ــزان TPI ب ــه مي ــانوگرم در  32/0ب ن
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در سـرم از   TPIگيـري ميـزان    ازهبراي اندبود ليتر ميلي

  .استفاده شد )(USCNK, Chinsروش الايزا 

آوري شــده بــا اســتفاده از    هــاي جمــع  داده

هاي آماري آناليز واريـانس و   و آزمون SPSSافزار  نرم

  .تست تجزيه و تحليل شدند تي

 

  ها يافته

 سن متوسط(بودند مذكر بيمار نفر 50 بيماران

ــين و 5/11±3/65 ــا 40 ب ــال 83 ت ــامل؛)س ــر 27 ش  نف

 و آدنوكارسـينوما  نفـر  7، كارسينوما سل اسكواموس

 كـه  بيماري 26 .بود كوچك سلول كارسينوماي نفر 16

 در نفـر  سـه  بودنـد،  شـده  مشخص آنها روتوم مرحله

سـوم و   مرحله در نفر 23 و بيماري اول و دوم مرحله

، بودنـد  سـيگاري  كـه  بيماراني از نفر 26. بودند چهارم

افـراد گـروه   . كشـيدند  مـي  سـيگار  نيز طالعهم زمان در

 سني ميانگينبودند كه  سالم كاملاً مرد 38كنترل شامل 

ــدودهو  ��/4/11±١ ــني مح ــين س ــا 40 ب ــال83 ت  س

  .داشتند

 مبـتلا  بيمـاران  در TPI ميسر سطحگيري  اندازه

  كـه  داد نشـان  سـالم  كنتـرل  گـروه  و ريـه  سـرطان  به

از لحاظ  سالم رلكنت گروهدر مقايسه با  بيماران گروه

 بـر  عـلاوه  .)p=76/0(داري نداشـت  آماري تفاوت معني

 سرطان هاي گروه زير ساير در TPI سطح مقايسه ،اين

از لحاظ آمـاري اخـتلاف    نيز سالم كنترل گروه با ريه

  .نداشتداري  معني

 كارسـينوم ( ريه سرطان مختلف هاي گونه بين

 سـلول  كارسينوم و كارسينومادئوآ سنگفرشي، سلول

آمـاري   اخـتلاف  TPI ميسـر  سـطح  بـه  توجه با كوچك

 ســطح بــين ايــن، بــر عــلاوه .داري ديــده نشــد  معنــي

 مصـرف  سـيگار  هاي بسته تعداد و مولكول اين ميسر

بــه توســط بيمــار ارتبــاطي ديــده  ســال هــر در شــده

  .)<05/0p(نشد

ــطح  ــانكين س ــرمي مي ــالم  TPI س ــروه س  در گ

ه مبـتلا بـه   ليتر و در گـرو  نانوگرم در ميلي 6/3±5/43

از كـه   بودليتر  نانوگرم در ميلي 1/43±2/4سرطان ريه

 ).p=76/0(داري ديده نشد لحاظ آماري تفاوت معني

هـاي مختلـف    در زيـر گـروه   TPI  ميسطح سر

و ســرطان ريــه بــا گــروه كنتــرل ســالم مقايســه شــد 

ــلول    ــينوم سـ ــه كارسـ ــان بـ ــانگين آن در مبتلايـ ميـ

در  )p=7/0(يترل در ميلينانوگرم  6/43±6/3فرشي سنگ

 نــــانوگرم در 7/44±3مبتلايــــان آدنوكارســــينوم  

ــي ــر ميلـ ــلول   ،)p =6/0(ليتـ ــينوم سـ ــان كارسـ مبتلايـ

و افـراد   )p=93/0(ليتر ميلي نانوگرم در 3/4±43كوچك

كـه   بـود  ليتـر  ميلـي  در نانوگرم 1/43±2/4كنترل سالم

 .داري بين آنها يافت نشد ارتباط معني

 

  بحث

 مراحل در معمولاً يهر سرطان به مبتلا بيماران

 سـاله  5 عمـر  بقـاي  و شود مي داده تشخيص پيشرفته

 شناسايي براي اي گسترده هاي تحقيق .)1(دارند پاييني

 انجـام  حـال  در ريـه  سـرطان  در جديـد  بيوماركرهاي

 در آن اســتفاده و بيوماركرهــا ايــن شــناخت بــا.اســت

 ســاله پــنج عمــر بقــاي بيمــاري، زودهنگــام تشــخيص

  . شود مي بيشتر بيماري اين به به مبتلايان

بـه عنــوان يـك بيومــاركر    TPIدر ايـن مطالعــه  

براي تشخيص سرطان ريه مورد بررسي قرار گرفـت  

در بيمـاران   TPIو نتايج نشان داد كه بين سطح سرمي 

داري ديـده   تفاوت آماري معني سرطاني و گروه كنترل
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هـاي قبلـي بـين ميـزان      همطالع در كه حالي درشد،  مين

هــاي مختلــف، اخــتلاف آمــاري  نــزيم و ســرطانايــن آ

 وه چـن  مطالع ـ چنـين  هـم  .داري ديده شده اسـت  معني

بيـان   ريـه  آدنوكارسينوماي در كه داد نشان همكاران

 ديگـر  اي مطالعـه  در  .)13(يابـد  افـزايش مـي   آنزيماين 

 رده شـده  غنـي  محـيط  در تنهـا  نه TPI كه شد مشاهده

 ســرم و ســرطاني بافــت در بلكــه  ،ســرطاني ســلولي

 به سالم كنترل گروه به نسبت ريه سرطان به مبتلايان

 ايــن بنـابراين  و اســت بيشـتر  اي ملاحظــه قابـل  مقـدار 

 پـايش  و تشخيص براي بالقوه بيوماركر يك را ملكول

در  ديگـر  اي مطالعه در .)15(كردند معرفي ريه سرطان

  ريـه  سـرطان  بـه  مبتلايـان  سـرم  رويبر  2009 سال

 سـرطان  بـه  مبتلايان در آنزيم اين مقدار  كه شد ديده

   .است بالاتر ريه فرشي سنگ سلول

 TPIديده شده است كه سـطح سـرمي   چنين هم

 ارتبـاط  متاسـتاز  با ريه فرشي سنگ سلول سرطان در

ماركر ديگري   ميسر سطح زمان هم محققان اين .دارد

ــام  ــدازه را)1( 6پروكســي ردوكســينبــه ن ــد ان  و گرفتن

 بـه  مبتلايـان  سـرم  در پـروتئين  اين كه ندكرد مشاهده

 اگـر  كـه  كردنـد  پيشنهاد و يابد مي افزايش ريه سرطان

 استفاده بيوماركر عنوان به هم بهمراه پروتئين دو اين

ــد بيشــتري ســودمندي شــوند  TPI. )16(داشــت خواهن

هــا مــورد  عــلاوه بــر ســرطان ريــه در ســاير ســرطان

 در آن نبيـا كـه   ه استبررسي قرار گرفته و ديده شد

             ســرطان بــالا، متاســتاز خاصــيت بــا كولــون ســرطان

              بيشـــترمثبـــت  HER2 پســـتان ســـرطان و معـــده

   ).8و 10(شود مي

  

  گيري نتيجه

داري بـين سـطح    مطالعه اختلاف معنـي اين در 

در مبتلايان به سرطان ريه و افـراد كنتـرل    TPI  ميسر

 بــا عــه حاضــرمطال نتيجــه ديــده نشــد، تفــاوتســالم 

 چنـد  طبيعـت  علـت  به طرفي از تواند مي ديگر تحقيقات

 از ريـه  سـرطان  نامتجـانس  ماهيـت  يا ملكول اين گانه

 .باشـد  مختلـف  نژادهـاي  در زيسـتي  هـاي  ويژگي نظر

 در بود، مطالعه مورد جامعه انتخاب نحوه ديگر مسئله

 ريـه  سـرطان  بـه  مبتلا نثؤم بيمار هيچحاضر مطالعه

 بـر  جنسـيت   است ممكن كه حالي رد نشد داده شركت

 حاضـر  مطالعـه  نتيجـه  مجمـوع  در. بگـذارد  اثـر  نتايج

 سـرطان  و TPI ميسر سطح بين را توجهي قابل ارتباط

  . .نداد نشان ريه

  

   تشكر و تقدير

نامـه   حقيقاتي و پايانت طرح حاصل مطالعه اين

پزشكي شيراز اي مصوب دانشگاه علوم  دكتراي حرفه

 حمايـت  با و سرطان تحقيقات مركز همكاري كه با بود

 .شد انجاممالي اين دانشگاه 

                                                           

1-Peroxiredoxin 6 
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Abstract: 
 

Background & aim: Due to the fact that lung cancer is the most common cause of cancer-related deaths 

worldwide, identification of biomarkers is of great importance for early detection. One of molecules which may 

be used as a diagnostic biomarker is Threose Phosphate Isomerase (TPI). The purpose of this study was to 

evaluate serum levels of Threose phosphate isomerase in patients with lung cancer.  

Methods: In this case-control study, 50 males with a mean age of 65.1±11.4 were included. Twenty-seven 

patients had squamous cell carcinoma, seven had small cell carcinoma and 16 had adenocarcinoma 

respectively. Meanwhile, 38 healthy men (mean age 65.1±11.4) were selected as the control group. ELISA 

technique was used to measure the TPI. Collected data were analyzed using ANOVA and t-test.  

Results: TPI serum levels of patients were not statistically significant compared with the control group (p 

=0.76).  Moreover, a separate analysis of sub groups of lung cancer demonstrated that serum levels of TPI in 

the sub group of lung cancer group compared with the control group had no significant difference. 

Conclusions: No correlation between serum levels of TPI and lung cancer was observed. It probably 

indicated the TPI role in different types of cancer and its geographical distribution in human populations. 
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