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و NSCLCدر بیماران مبتلا به سرطان ریه نوع CK19بررسی بیان ژن 
ژن سرطان جنینی در خون محیطیمقایسه آن با بیومارکر پروتئینی آنتی

دکتر عدنان ،4کتر سید علیرضا ناجی، د3دکتر رضا یادگار آذري، 2دکتر شیرین کریمی،1دکتر عبدالرضا محمدنیا
7دکتر مسعود سعیدي جم،6دکتر نغمه بهرامی،5خسروي

چکیده
هدف از انجام این تحقیق . رودترین سرطان بین مردان در سراسر جهان به شمار میسرطان ریه شایع:زمینه و هدف

.باشددر خون محیطی مبتلایان می) CEA(ژن سرطانی جنینیپروتئینی به نام آنتیو بیومارکر CK19تعیین میزان بیان ژن 
پس از گرفتن خون محیطی و . فرد سالم مقایسه شدند30با NSCLCبیمار مبتلا به سرطان ریه نوع 30:روش بررسی

ل بررسی بررسی و نتایج حاصReal-time RT-PCRساخته شد و سپس با روش Total RNA ،cDNAاستخراج 
.گیري شداندازهELISAبا روش CEAسپس. گردید
.است% 3/23ي حساسیت برابر دهندهنفر مثبت گردید که نشان30نفر از 7در گروه بیماران در CK19ژن : هایافته

Two-Sample Binomialشدن این مارکر در بیماران و افراد سالم که با استفاده از آزمون ي آماري میزان مثبتمقایسه

در گروه CEAسطح سرمی مارکر). >001/0Pvalue(داري بین این دو گروه بودانجام شد، بیانگر تفاوت آماري معنی
در گروه بیماران از گروه شاهد بیشتر بود و CEAمیانگین سطح سرمی مارکر . نفر  مثبت گردید30نفر از 11بیماران در 

.است% 6/36حساسیت این آزمون برابر ).>001/0Pvalue(دار شداین تفاوت از نظر آماري معنی
مارکري اختصاصی درخون محیطی جهت تشخیص مقدماتی ck19 mRNAاین مطالعه نشان داد که :گیرينتیجه

تواند به عنوان مارکر اختصاصی در تشخیص زود هنگام سرطان میCEAهمچنین مشخص گردید که. سرطان ریه است
.ان باشدریه در خون محیطی بیمار

ژن جنینی سرطان، خون محیطی، آنتیCK19بیومارکر، ژن ریه،سرطان:هاي کلیديواژه
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مقدمه
که قربانیان دهدآمار نشان می. رودجهان به شمار میترین سرطان بین مردان در سراسر سرطان ریه شایع

هاي سینه، پروستات و روده در مجموع کمتر سرطان
منشا بیش از ). 1(از تعداد قربانیان سرطان ریه هستند

هاي اپیتلیوم هاي ریه، تغییرات در سلولسرطان% 90
هاي سرطان). 2(ي پوششی ریه استبازال ریه و لایه

گروه اصلی سلولی دارد که 4اپی تلیالی ریه 
ک ـوچـلول کـرطان سـس: ر استـد زیوارـل مـشام
و گروه ،Small Cell Lung Cancer)یا (SCLCهـری
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هــک ریـوچـکیرـلول غـسانـرطـسگرـدی
NSCLC) یا(Non-Small Cell Lung Cancer که

شامل آدنوکارسینوم، کارسینوم سلول سنگفرشی و 
مبتلایان به % 13تنها ).3(کارسینوم سلول بزرگ است

. مانندسرطان ریه پنج سال پس از تشخیص زنده می
هاي درمان سال گذشته بهبود چندانی در روش30در 

سیگار کشیدن عامل . سرطان ریه صورت نگرفته است
زیرا که ،خطر اصلی براي ایجاد سرطان ریه است

برابر 20خطر ایجاد سرطان ریه در سیگاریها حدود 
نی که بر اثر اکثر کسا. بیشتر از غیرسیگاریهاست

).2(سیگاري هستندمیرند،سرطان ریه می
mRNAامروزه با ارزیابی بیان بیومارکرهاي 

هاي خاص را هاي سرطانی در بافتتوان سلولمی
هاي توان از سلولاین بیومارکرها را می. تشخیص داد

).4(سرطانی که در خون محیطی هستند به دست آورد
و ارزیابی این هاي مختلفی جهت بررسی روش

مارکرها وجود دارد که یکی از مهمترین آنها روش 
PCRکه حساسیت بالایی داشته و البته ) 5(است

توان با انجام تکرار نمونه از بیماران مقدار می
).6و7(حساسیت را افزایش داد

کیلودالتونی است که 65، پروتئین 19ن سیتوکراتی
تلیال شاخه هاي اپیبه میزان بسیار کم در سلول

هاي کارسینوما تولید برونش و به فراوانی در سلول
به 1993این فاکتور اولین بار در سال ). 8و9(گرددمی

بیان . عنوان نشانگر تومور در سرطان ریه معرفی شد
Pro MMP-2(باعث تمایز19ن بالاي سیتوکراتی

Promatrix)اـی MetalloProteinase2ازPro MMP-9)

Promatrix)یا MetalloProteinase9 و تبدیل آنها به
MMPدنبال آن هضم ماتریکس خارج بالغ و به

پروتئین پروتئاز شده و این امر سلولی توسط متالو
).10(شودهاي سرطانی میباعث متاستاز سلول

یاCEA(نیــیــنـانی جــرطـــژن سیــتـــآن
(Carcinoembryonic Antigenنی است گلیکوپروتئی

گردد و پس از که فقط در کبد جنین تولید می
راد ـیب در افـرکـاین ت. ودـشف میـوقـآن مت

ولیدـراس نیز تـکـه و پانـان ریـرطـتلا به سـمب
هاي توموري جنینی قرار ژني آنتیشود و در دستهمی
یاTGF-β(تورـاکـها فانـرطـن سـدر ای. یردـگمی
-β(Transforming Growth Factor که در

چسبندگی سلول به ماتریکس و از طرفی در تنظیم 
نقش دارد، کاهش می یابد و این امر باعث CEAبیان 

و متاستاز سلول سرطانی CEAافزایش میزان 
کاهش میزان آن در حین درمان نشانه ). 11(گرددمی

).12(هاي سرطانی بیمار استمهار رشد سلول
گسترده برروي مارکرهاي هايوجود پژوهشبا

سرطان ریه، هنوز مارکر واحدي که قابلیت استفاده 
بالینی جهت تشخیص زودرس، بررسی عود و 

آگهی و یا پاسخ به درمان را دارا متاستاز، تعیین پیش
بودن آن قابل قبول بوده و حساسیت و اختصاصی

هدف از این مطالعه، تعیین و . باشد، یافت نشده است
در بیماران مبتلا به سرطان ریه CK19ژن معرفی بیان

در مرحله اولیه تهاجم در خون محیطیNSCLCنوع 
سلولهاي تومورال به خون، و استفاده از این 

بینی مراحل ابتدایی سرطان ریه بیومارکرها جهت پیش
.باشدمی

روش بررسی
بیمار 30. شاهد بود- این مطالعه از نوع مورد

بیمارستان مسیح دانشوري دانشگاه کننده به مراجعه
پس از 1391علوم پزشکی شهید بهشتی در سال 

تشخیص توسط متخصص و قبل از انجام هرگونه 
سالم نیزفرد 30و برنامه درمانی انتخاب شدند، 
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پس از پس از معاینه پزشکی به طور داوطلبانه و
. شرکت کردنددر این پژوهشنامهتکمیل رضایت

روه از این پژوهش، سابقه درمان ملاك خروج این گ
.طبی و یا جراحی بیماري بود

حجم نمونه با در نظرگرفتن درصد مثبت بودن 
مارکرها در دو گروه که برآورد اولیه آن از مطالعات 

با درتعداد نمونه. مشابه اخذ شده بود، محاسبه شد
% 20و) α=05/0(خطاي نوع اول% 5نظر گرفتن 

25نمونه مورد و 25، تعداد )β=20/0(خطاي نوع دوم
نمونه شاهد برآورد شد که جهت افزایش توان آماري 

ي مقایسه. نفر افزایش یافت30تحقیق این مقادیر به 
ها بین دو گروه با استفاده از آزمون میانگین
شدن مارکرها در ي درصد مثبتو مقایسهt-testآماري

هاي نسبتدو گروه با کمک آزمون مقایسه
Two-Sample Binomial) ( انجام شد، و اختلاف در

. دار تلقی گردیدمعنی≥05/0Pسطح 
از تمامی داوطلبانی که تمایل به همکاري داشتند 

سپس از کلیه افراد . نامه کتبی اخذ شدرضایت
نمونهلیترمیلی12کننده در این پژوهش، مشارکت

2،گیريدر هنگام خون. خون محیطی گرفته شد
هاي لیتر ابتدایی به دلیل احتمال آلودگی با سلولمیلی

مانده لیتر نمونه باقیمیلی10. شداپی تلیال دور ریخته 
لیتري تقسیم شد که قسمت میلی2و 8به دو قسمت 

EDTAاول وارد فالکون حاوي ماده ضد انعقادي 

گردید و قسمت دوم جهت استخراج سرم به صورت 
ت هر دو در ظرف حاوي یخ لخته درآمد، و در نهای

قبل از شروع استخراج . به آزمایشگاه منتقل گردیدند
RNAهاي قرمز خون لیزشده و باید گلبول

. گردیدهموگلوبین حاصل از آن از نمونه حذف می

هاي قرمز بدین منظور از محلول لیزات گلبول
هاي شامل گلبول(رسوب حاصلسپس. استفاده شد

وارد ) هاي توموري احتمالیلولسفید و س
RNeasy Midi Kitمرحله اصلی استخراج با

)Qiagen Cat, no. 3پس از آن . گردید) 75144
ال ـوی3له در ـاصـحRNAازرم ـروگـیکـم

فاده ازـبا است) رمـکروگـیم1هر کدام (داگانهـج
Viva 2-Steps RT-PCR Kit بهcDNAو تبدیل شد

ه ـدرج- 80ایش نهایی در دماي تا زمان انجام آزم
میت ـت و کـفیـکی. ردیدـداري گگهـگراد نیـانتـس

له ـرحـاي هر مـهـتـوق در انـول فـصـحـهر دو م
,Bio-TeK)اهـگــتـــدساده ازــفــتــا اســب USA)

Nanodrop Spectrophotometerکنترل شد.
ا قابل ذکر است که در بررسی میزان بیان ژنها ب

باید یک ژن Real-time RT-PCRروشهایی مثل 
Houseبه عنوان ژن  Keeping وجود داشته باشد

تا بتوان نتایج را با آن سنجید و به این منظور
18s rRNA13(انتخاب شد(.

به روش ck19 mRNAاز آنجا که جهت بررسی 
Real-time RT-PCR در مرحله نخست نیاز به

هاي اختصاصی مارکر به ایمرطراحی پرایمر بود، پر
به منظور . طراحی شد7AlleleIDر افزاکمک نرم

و Real-time RT-PCRافزایش ویژگی واکنش 
جلوگیري از موارد مثبت کاذب ناشی از تکثیر 

، مکان اتصال یکی از هر DNAهاي نوکلئوتیدي توالی
زوج پرایمر مربوط به هر ژن در یکی از نواحی

Exon-exon junctionًپرایمر طراحی گردید تا نهایتا
cDNAهایی متصل شود که در مربوطه فقط به توالی

. وجود دارندmRNAحاصل از
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و اندازهتوالی،ژن،هرشماره.Real-time RT-PCRواکنشدراستفادهموردهايپرایمرمشخصات: 1جدول
استشدهمشخصتفکیکبهپرایمرهرمصرفمیزان

خصوصیات ck19 18s rRNA

NCBI accession number NM_002276.4 X03205

Forward primer TCCGAACCAAGTTTGAGAC GTAACCCGTTGAACCC
CATT

Primer length 19 20
Reverse primer AATCCACCTCCACACTGA CCATCCAATCGGTAGT

AGCG
Primer length 18 20

Amplicon length 222 152
Optimized annealing

temperature
℃4/58 ℃5/53

طور که نیز همانhouse keepingپرایمرهاي ژن 
مورد هایی که قبلاًآمده است، از توالی1در جدول 

گرفته بودند انتخاب و جهت ساخت استفاده قرار
.سفارش داده شد

از کیتReal-time RT-PCRجهت ادامه 
HotTaq EvaGreen qPCR Mix استفاده شد و

.العمل آن آزمایش نهایی صورت گرفتستورمطابق د

Real-time RT-PCRهاي واکنش  و زمانهاحرارتدرجه: 2جدول 

هاي واکنش مطابق و زمانهاجه حراتدر
آمده 2تنظیم شد که در جدول دستورالعمل کیت

.است
تـیـط کسـوـتCEAیـرمـح سـطـن سـیـعیـت

Can Ag CEA EIA هاي کمتر از و غلظتشد انجام
میکروگرم در لیتر به عنوان مورد منفی، و 5

.هاي بالاتر به عنوان مورد مثبت تلقی گردیدغلظت
فاز اساس کار این کیت برپایه ایمونواسی غیررقابتی

,Solid-Phase)دجام Non-Competitive Immunoassay)

(Direct Sandwich)ساندویچی مستقیمبود و از روش 

.استفاده گردید
هاي بین دو گروه با استفاده از ي میانگینمقایسه

شدن درصد مثبتيو مقایسه، t-testآزمون آماري 
ي رکرها در دو گروه با کمک آزمون مقایسهما

افزار توسط نرم) (Two-Sample Binomialهانسبت
SPSS1123/0اختلاف در سطح . انجام شدP=

. دار تلقی گردیدمعنی

Real-timeمراحل  درجه حرارت زمان
Initial activation ℃95 Min15

40 cycles of:
Denaturation ℃95 S15

Annealing ℃60 S60
Extension ℃72 S20
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هایافته
و گروه بیماران و جمعیت مورد مطالعه شامل د

از . نفر قرار گرفتند30که در هر گروه افراد سالم بود
)%33/23(7و تعداد ،مرد)%66/76(23بیماران گروه 

زن %) 20(6و ،دمر%) 80(24زن، و از گروه شاهد 
t-testمقایسه این دو گروه با استفاده از آزمون . بودند

داري را نشان نداد؛ از نظر میانگین سنی تفاوت معنی
هاي توان استدلال کرد که فاکتور سن در گروهلذا می

ضمن اینکه اگر . کننده نداردوشمورد مطالعه اثر مخد
ها هاي خانمبتوان مشابه همین مقایسه را در زیرگروه

آقایان انجام داد، باز هم تفاوتی در میانگین سنی درو
.شودها دیده نمیاین زیر گروه
Real-timeازحاصلدر نتایج RT-PCR ، مارکر

CK19mRNA نفر 30نفر از 7در گروه بیماران در
% 3/23ي حساسیت برابر دهندهگردید که نشانمثبت

مورد مثبتی در افراد سالماست؛ در صورتی که 
شدن این مقایسه آماري میزان مثبت. مشاهده نشد

مارکر در بیماران و افراد سالم که با استفاده از 
گرـبیانام شد،ـانجTwo-Sample Binomialونـآزم

و گروه داري بین این دآماري معنیتفاوت
. )> 001/0P-value(بود

با استفاده از روش الایزا CEAسطح سرمی
میکروگرم در لیتر 5میزان کمتر از . گیري شداندازه

سطح . این پروتئین از دیدگاه بالینی طبیعی تلقی شد
30نفر از 11وه بیماران در در گرCEAسرمی مارکر

مورد لمدر صورتی که در افراد سامثبت گردید، نفر 
% 6/36حساسیت این آزمون، برابر . مثبت مشاهده نشد

است؛ بدین معنی که توانایی این تست در تشخیص 
.باشدمی% 6/36بیماران از افراد سالم معادل 

در گروه مبتلایان به سرطان ریه و افراد سالم با استفاده از آزمون CEAمقایسه میانگین سطح سرمی : 3جدول 
t-test

هاي مورد مطالعهوهگر
(Mg/L)در خون CEAسطح 

میانگین انحراف معیار
=n)30(بیماران  81/21 8033/0

=n)30(افراد سالم 7/34 99/0

001/0P-value <,(μg/L= Micrograms per liter)  ,  (SD=standard deviation)

درکهگونههمانCEAمیانگین سطح سرمی مارکر
در گروه بیماران از شده است دادهننشا3جدول

گروه شاهد بیشتر بود و این تفاوت از نظر آماري 
).> 001/0P-value(دار شدمعنی

بحث
ترین علت مرگ ناشی از سرطان سرطان ریه عمده

تعداد افرادي که . مردان و زنان در ایالات متحده است

سال 25میرند در سالیانه به علت سرطان ریه می
تعداد افرادي که به علت . ذشته افزایش یافته استگ

میرند، بیشتر از مجموع مرگ و میرهاي سرطان ریه می
هاي پستان، پروستات و کولورکتال سرطانازناشی
).1(است

غربالگري، روشی براي شناسایی یک بیماري در 
ي آن است قبل از اینکه فرد به آن بیماري مراحل اولیه

ید توجه داشت غربالگري در شناسایی با. مبتلا شود
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ها در مراحل اولیه قرار دارد، آنبیمارانی که بیماري
تواند تعداد افرادي را که مفید است و این شناسایی می

ثابت شده . میرند، کاهش دهدبه دلیل این بیماري می
غربالگري تاثیر مهمی در هايآزموناست که برخی از 

هاي در بین روش. ن دارندي بیماري و درمان آنتیجه
غیرتهاجمی، بیومارکرهاي توموري که در پاسخ به 
وجود یا پیشرفت سرطان از بدن یا بافت توموري 
تولید و به میزان بسیاري در خون، ادرار و 

گردد، بافت توموري نسبت به افراد سالم یافت می
معیارهاي مناسبی براي تشخیص زودرس بیماري 

ش میزان سطح این بیومارکرها، افزای). 14و15(هستند
ي وجود سرطان و کاهش میزان آنها در دهندهنشان

ي مهارشدن رشد سرطان در بیمار حین درمان نشانه
اگرچه امروزه این مارکرها به طور عمده ). 16(است

اما ،شوندهاي مختلف استفاده میدر تشخیص سرطان
هاي بدخیم تاکنون شناسایی مارکر اختصاصی سرطان

در بین انواع مختلف مارکرهاي ). 17(نشده است
mRNAرسد که بیومارکرهاي توموري، به نظر می

زیرا مقادیر بسیار کم از این ،تر از بقیه باشندمناسب
-Realتوان با روش مارکر را می time RT-PCR که

روشی است با حساسیت و ویژگی بالا جستجو و 
ري از همین ارزیابی کرد، و به همین دلیل بیومارک

.انتخاب شدck19mRNAگروه به نام 
دهد که با افزایش تکرار مطالعات قبلی نشان می

داري در حساسیت گیري، افزایش معنی نمونه
به همین ). 6و7(شوددیده میmRNAمارکرهاي 

بودن این احتمال وجود دارد که دلیل پایین،لحاظ
با چند هاي یک نوبته در مقایسه حساسیت در آزمایش

نوبته این است که احتمال یافتن بیومارکرها در یک 
زیرا تعداد سلولهاي توموري در ،نوبته کمتر است

باشد و هاي خون محیطی بیماران بسیار کم مینمونه
ها به همین دلیل میزان بیان مارکرها در این نمونه

لذا از دیدگاه آماري با تکرار . بسیار پایین است
یداکردن این بیومارکر در خون آزمایش، احتمال پ
اگر از بیماران ،بنابراین). 18(یابدمحیطی افزایش می

گیري انجام شود، احتمال یافتن در چند نوبت نمونه
. این بیومارکرها در خون محیطی افزایش خواهد یافت

پروتئینی است که به میزان بسیار کم 19ن سیتوکراتی
ونش و به فراوانی در هاي اپی تلیال شاخه بردر سلول

مطالعات). 8و9(گرددهاي کارسینوما تولید میسلول
ممکن است به طور ck19کنند که پیشنهاد میپیشین

شایان ذکر. به کار رودNSCLCبینی با ارزشی در پیش
براي پایش درمان یک ظرفیت مناسبCK19است که 
NSCLCشود؛ در پیشرفت بیماري در نظر گرفته می

بیماري بعد ) بازگشت(ر که براي تعیین عودطوهمان
هاي از درمان اولیه مخصوصاً در سرطان سلول

هاي اخیر گزارش. رودبه کار میریهسنگفرشی
کنند که در بیماران با فازهاي پیشرفته پیشنهاد می

NSCLCسیر کنند،که شیمی درمانی را تحمل می
اسخ در طول شروع فاز درمان پCK19وقایع در مورد 

CK19مقدار . کندهاي بعدي را پیشگویی میبه درمان

داري توسط نارسایی طور معنیه ممکن است که ب
کلیوي تحت نفوذ باشد و بدین ترتیب نتایج بالاتري 

&.)19(ممکن است مشاهده شود SchulzeSchneider

بیمار مبتلا به سرطان ریه 144با مطالعه بر روي 
را به ترتیب در CK19مارکر بیشترین و کمترین میزان 
هاي هاي سنگفرشی و یاختهسرطان ریه از نوع یاخته

در مطالعات متعددي از ). 20(کوچک گزارش کردند
و همکاران مقادیر Pastorو همکاران و Oyamaجمله 

ژن کارسینوماي جنینی را در سطح سرمی بالاي آنتی
هاي غیرکوچک نسبت بیماران مبتلا به سرطان یاخته

اند و مقادیر بالاي آن به ه نوع کوچک گزارش نمودهب
بیشتر از انواع دیگر NSCLCخصوص در سرطان نوع 
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البته با توجه به این که بیشتر ). 21و22(دیده شده است
مطالعات مشابه بر روي مراحل پایانی بیماري صورت 
گرفته است، حساسیت گزارش شده این مارکر از 

، اندکی بیشتر %)3/23(آنچه در مطالعه ما بدست آمد
184روي و همکاران برBatesدر مطالعات . است

ر بیمار مبتلا به سرطان ریه همبستگی بین دو مارک
CEA ,CK19در ). 23(دار ارزیابی شدمثبت معنی

داري بین این دو مطالعه اخیر نیز همبستگی معنی
و Paoneکه در مطالعات در حالی . مارکر یافت شد

بیمار سرطان ریه این همبستگی 96وي همکاران بر ر
).24(دار نبودمعنی

در بیماران مبتلا به %70- 50اًحدودCK19مارکر
بیماري در% 50- 30، ریهسنگفرشیهايسلولسرطان

). 25(مثبت استSCLCدر % 31نوما، و ادنوکارسی
بودن با شدت بیماري مطابقت افزایش درصد مثبت

رد استفاده در این حساسیت روش مو). 26(دارد
قبول به نظر پژوهش در مقایسه با مطالعه فوق قابل

فقدان بیان این مارکر در افراد ). 21و23و26(رسدمی
سالم که در مطالعات دیگر نیز دیده شده است دال بر 

.باشدبودن مناسب این مارکر میاختصاصی

گیرينتیجه
ي این پژوهش که در توان نتیجهدر مجموع می

ه است را به عنوان ي تومور مارکرهاي سرطان ریزمینه
غربالگري براي کشف زودرس - تشخیصیآزمونیک 

براي اثبات بیشتر . بیماري در مراحل اولیه دانست
شود مطالعات نتایج پژوهش حاضر، توصیه می

. هاي بیشتري صورت گیردتر با حجم نمونهگسترده
هاي دیگري در توان با بررسی بیان بیومارکرضمناً می

سرطان ریه براي کمک به این موضوع و بالابردن 
.هاي غربالگري این سرطان استفاده کرددقت آزمایش

تشکر و قدردانی
ي دکتري نامهاین پژوهش بخشی از یک پایان 

تخصصی رشته پزشکی مولکولی است که طی 
در بیمارستان مسیح دانشوري 91- 92هاي سال

ی شهید بهشتی و با هزینه معاونت دانشگاه علوم پزشک
آوري دانشگاه علوم پزشکی همدان تحقیقات و فن
ضمناً از زحمات استادان و همکاران . انجام شده است

گروه پزشکی مولکولی دانشگاه علوم پزشکی همدان 
و بیمارستان مسیح دانشوري دانشگاه علوم پزشکی 

.گرددشهید بهشتی صمیمانه تشکر می
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Abstract

Background and Aim: Lung cancer is the most common cancer among men
around the world. The aim of this study was to determine the expression levels of
CK19 mRNA marker in the affected patients’ peripheral blood.
Materials and Methods: Thirty patients with lung cancer (NSCLC type)
were compared with 30 healthy controls. After taking peripheral blood samples and
extracting total RNA, cDNA was synthesized and examined by Real-time RT-PCR
technique. Then, the CEA antigen was measured by ELISA.
Results: The CK19mRNA was positive in 7 out of 30 lung cancer patients.
Hence, its sensitivity was determined to be 23.3 %. The serum level of CEA
antigen was positive in 11 out of 30 lung cancer patients. The mean serum level of
CEA antigen markers was higher in patients than in controls; the difference was
statistically significant (P< 0.001). The sensitivity of this test was determined to be
36.6 %.
Conclusion: This study showed that the sensitivity of CK19 mRNA in
peripheral blood was low, but it had a high specificity for the diagnosis of primary
lung cancer. Also, it was found that CEA antigen could be the specific marker for
the early detection of lung cancer in patients’ peripheral blood.
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