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آزمایش MSI آزمایشگاه ساژن

آزمایشگاه ساژن با استفاده از بروزترین تکنولوژی های آزمایشگاهی امکان انجام آزمایش MSI با نشان CE-IVD را 
برای بیماران شما در کوتاه ترین زمان ممکن فراهم آورده است.



برای  مهمی  اطلاعات   (MSI) microsatellite توالی های ناپایداری  آزمایش 
تصمیم گیری در خصوص استفاده از شیمی درمانی ادجوانت در بیماران مبتلا به 
 (Mismatch repair) MMR سرطان کولورکتال فراهم می کند. جهش در ژن های
پروتئین های  کمبود  موجب  متیلاسیون)  (مانند  ژن ها  این  در  تغییرات  سایر  یا 
آزمایش  مارکرهای  در  ناپایداری  دارای  تومورهای  MSI می شود.  ایجاد  و   MMR
این  نامیده می� شوند، درحالی که به تومورهای بدون   (MSI-H) MSI-high شده، 

ویژگی MS-stable (MSS)  گفته می�شود. 

 MSI-H تمامی سرطان های روده بزرگ در بیماران مبتلا به سندروم لینچ دارای
 MMR ژن های  در   (germline) ارثی  جهش های  اثر  بر  لینچ  سندرم  می�باشند 
شامل MLH1، MSH2، MSH6 و PMS2 ایجاد می شود، که ۲ تا ۴ درصد موارد 
سرطان کولون را شامل می شود. همچنین MSI-H در حدود ٪۲۰ سرطان�های کولون 
سرطان�های  از  توجهی  قابل  تعداد  در   MSI-H بعلاوه  می�شود(۱-۲).  دیده  ارثی  غیر 
اندومتریوم  و   (۱۹٫۰۹٪) معده   ،(۵٫۷۳٪) رکتوم   ،(۴٫۳۵٪) آدرنوکورتیکال 

(٪۳۱٫۳۷) دیده شده�اند(۲).

 MSI-H نشان داده است که نمونه های تومور PETACC-3 نتایج کارآزمایی بالینی
در سرطان کولون مرحله ۲ (Stage II) ، در مقایسه با مرحله ۳ (Stage III) بیشتر 
وضعیت  دیگر  بزرگ  مطالعه  یک  در   .(۳)(  p  <  ۰٫۰۰۱  ،۱۲٪ برابر  در   ۲۲٪) است 
MSI-H تنها در ۳/۵ درصد تومورهای مرحله ۴ (Stage IV) شناسایی شد(۴). این 
نتایج نشان می دهند که تومورهای MSI-H با احتمال کمتری ممکن است متاستاز 
پیدا کنند. در حقیقت شواهد قابل توجهی وجود دارد که نشان می دهد در بیماران 
مبتلا به سرطان کولون مرحله ۲، وضعیت MSI-H عامل پیش�آگهی برای پیامد 
در  بیماری،  پیامد  بر   MSI-H مثبت  اثرات  درحالی�که  می آید(۷-۵).  شمار  به  بهتر 
بیماران مبتلا به سرطان کولون مرحله ۳ محدودتر است و ممکن است بر اساس 

موقعیت تومور تفاوت نشان دهد(۸-۵).

برخی از این مطالعات نشان داده�اند که وضعیت MSI-H ممکن است پیش�بینی 
یک  با  ادجوانت  درمان  مضر  اثرات  حتی  و  اثربخشی  کاهش  کننده 
فلوروپیریمیدین به تنهایی باشد(۶-۷). یک مطالعه گذشته نگر بر روی بیماران مبتلا 
به سرطان کولون مرحله ۲ و ۳ با مدت پیگیری طولانی نشان داد که بیماران با  
MSS پیامد بهتری با درمان ادجوانت FU-5 دارند. در حالی�که بیماران با تومور 
MSI-H از نظر آماری منفعت قابل توجهی را از درمان با FU-5 پس از جراحی 
بودند، میزان  بیمارانی که فقط جراحی کرده  با  ندادند، حتی در مقایسه  نشان 
بقای ۵ ساله کمتری داشتند(۶). به طور مشابه، نتایج یک مطالعه گذشته نگر دیگر 
نشان داد که  بیماران مبتلا به سرطان کولورکتال مرحله ۲ (Stage II) با تومور 
MSI-H پیش آگهی خوبی دارند و از درمان ادجوانت با FU-5 سود نمی�برند و حتی 

اثرات مضری دارد(۷).

MSI
شناسایی بیماران مبتلا به سندرم لینچ (به بروشور سندرم لینچ مراجعه شود)

تصمیم گیری در مورد بیماران مبتلا به سرطان مرحله ۲: بیماران مبتلا به تومور MSI-H مرحله ۲ ممکن است پیش
�آگهی خوبی داشته باشند و از درمان ادجوانت با FU-5 سود نمی برند. بنابراین درمان ادجوانت با FU-5 برای بیماران 
 MSI-H مرحله ۲ کم خطر نباید تجویز شود. لازم به توجه است که در بیماران مبتلا به تومور MSI-H مبتلا به تومور

مرحله ۲ هیستولوژی کم تمایز یافته (poorly differentiated) ویژگی پرخطر محسوب نمی شود.
آگاهی در مورد پاسخ به ایمونوتراپی در بیماران مبتلا به سرطان کولون متاستاتیک

MSI-H و پاسخ به ایمونوتراپی

 Tumor Mutational) دارای میزان جهش های ژنتیکی ،MSI-H مطالعات سال های اخیر نشان داده اند که تومورهای با
Burdon, TMB) بیشتری می باشند که خود عاملی مؤثر در پیش بینی پاسخ به ایمونوتراپی با استفاده از داروهای 
Immune checkpoint inhibitors (ICI) مانند pembrolizumab و nivolumab می باشد(۹). با توجه به هزینه بسیار 
بالای تعیین TMB در یک تومور، آزمایش MSI با هزینه ای بسیار پایین تر می تواند نقشی تعیین کننده در انتخاب 
و نبوده  کولون  سرطان  به  محدود   MSI کاربردآزمایش  این  باشد(۱۰).  داشته   ICI داروهای  از  استفاده  برای  بیماران 

می تواند به عنوان عامل پیش بینی کننده پاسخ به درمان به داروهای ICI برای تمامی سرطان های متاستاتیک مورد 
استفاده قرار گیرد.  

انجام آزمایش MSI برای همه بیماران با سابقه شخصی سرطان کولون یا رکتوم توصیه می شود.
مزایای انجام این تست موارد زیر است: 

(National Comprehensive Cancer Network, NCCN) شبکه ملی جامع سرطان آمریکا
انجام آزمایش MSI را در موارد زیر توصیه کرده است:

سرطان کولون T4N0M0 ،T3N0M0 ، دارای درگیری یک یا دو غده لنفاوی، یا متاستاتیک: دارای نقش پیش آگهی و 
پیش بینی کننده پاسخ به درمان، دارای ارزش تشخیصی در سندرم لینچ

سرطان رکتوم متاستاتیک: دارای نقش پیش آگهی و پیش بینی کننده پاسخ به درمان
سرطان رحم: دارای ارزش تشخیصی در سندرم لینچ

سرطان آدنوکارسینومای پانکراس پیشرفته موضعی یا متاستاتیک: دارای نقش پیش بینی کننده پاسخ به درمان
سرطان مری یا محل اتصال مری - معده پیشرفته موضعی غیرقابل جراحی، با عود موضعی، یا متاستاتیک: دارای 

نقش پیش بینی کننده پاسخ به درمان
سرطان معده پیشرفته موضعی غیرقابل جراحی، با عود موضعی، یا متاستاتیک: دارای نقش پیش بینی کننده پاسخ به درمان

سرطان پنیس متاستاتیک یا عود کرده: دارای نقش پیش بینی کننده پاسخ به درمان
سرطان تخمدان عود کرده: دارای نقش پیش بینی کننده پاسخ به درمان

سرطان کیسه صفرا و مجاری صفراوی غیرقابل جراحی یا متاستاتیک: دارای نقش پیش بینی کننده پاسخ به درمان
سرطان پروستات پیشرفته و متاستاتیک: جهت تعیین نوع درمان
سرطان دهانه رحم: دارای نقش پیش بینی کننده پاسخ به درمان

تومورهای نورواندوکرین غده فوق کلیه: دارای نقش پیش بینی کننده پاسخ به درمان
سارکومای یوئینگ (Ewing’s sarcoma) استخوان غیرقابل جراحی یا متاستاتیک: دارای نقش پیش بینی کننده پاسخ به درمان

MSI-H پیش آگهی سرطان�های کولون با

MSI-H سرطان�های دارای



برای  مهمی  اطلاعات   (MSI) microsatellite توالی های ناپایداری  آزمایش 
تصمیم گیری در خصوص استفاده از شیمی درمانی ادجوانت در بیماران مبتلا به 
 (Mismatch repair) MMR سرطان کولورکتال فراهم می کند. جهش در ژن های
پروتئین های  کمبود  موجب  متیلاسیون)  (مانند  ژن ها  این  در  تغییرات  سایر  یا 
آزمایش  مارکرهای  در  ناپایداری  دارای  تومورهای  MSI می شود.  ایجاد  و   MMR
این  نامیده می� شوند، درحالی که به تومورهای بدون   (MSI-H) MSI-high شده، 

ویژگی MS-stable (MSS)  گفته می�شود. 

 MSI-H تمامی سرطان های روده بزرگ در بیماران مبتلا به سندروم لینچ دارای
 MMR ژن های  در   (germline) ارثی  جهش های  اثر  بر  لینچ  سندرم  می�باشند 
شامل MLH1، MSH2، MSH6 و PMS2 ایجاد می شود، که ۲ تا ۴ درصد موارد 
سرطان کولون را شامل می شود. همچنین MSI-H در حدود ٪۲۰ سرطان�های کولون 
سرطان�های  از  توجهی  قابل  تعداد  در   MSI-H بعلاوه  می�شود(۱-۲).  دیده  ارثی  غیر 
اندومتریوم  و   (۱۹٫۰۹٪) معده   ،(۵٫۷۳٪) رکتوم   ،(۴٫۳۵٪) آدرنوکورتیکال 

(٪۳۱٫۳۷) دیده شده�اند(۲).

 MSI-H نشان داده است که نمونه های تومور PETACC-3 نتایج کارآزمایی بالینی
در سرطان کولون مرحله ۲ (Stage II) ، در مقایسه با مرحله ۳ (Stage III) بیشتر 
وضعیت  دیگر  بزرگ  مطالعه  یک  در   .(۳)(  p  <  ۰٫۰۰۱  ،۱۲٪ برابر  در   ۲۲٪) است 
MSI-H تنها در ۳/۵ درصد تومورهای مرحله ۴ (Stage IV) شناسایی شد(۴). این 
نتایج نشان می دهند که تومورهای MSI-H با احتمال کمتری ممکن است متاستاز 
پیدا کنند. در حقیقت شواهد قابل توجهی وجود دارد که نشان می دهد در بیماران 
مبتلا به سرطان کولون مرحله ۲، وضعیت MSI-H عامل پیش�آگهی برای پیامد 
در  بیماری،  پیامد  بر   MSI-H مثبت  اثرات  درحالی�که  می آید(۷-۵).  شمار  به  بهتر 
بیماران مبتلا به سرطان کولون مرحله ۳ محدودتر است و ممکن است بر اساس 

موقعیت تومور تفاوت نشان دهد(۸-۵).

برخی از این مطالعات نشان داده�اند که وضعیت MSI-H ممکن است پیش�بینی 
یک  با  ادجوانت  درمان  مضر  اثرات  حتی  و  اثربخشی  کاهش  کننده 
فلوروپیریمیدین به تنهایی باشد(۶-۷). یک مطالعه گذشته نگر بر روی بیماران مبتلا 
به سرطان کولون مرحله ۲ و ۳ با مدت پیگیری طولانی نشان داد که بیماران با  
MSS پیامد بهتری با درمان ادجوانت FU-5 دارند. در حالی�که بیماران با تومور 
MSI-H از نظر آماری منفعت قابل توجهی را از درمان با FU-5 پس از جراحی 
بودند، میزان  بیمارانی که فقط جراحی کرده  با  ندادند، حتی در مقایسه  نشان 
بقای ۵ ساله کمتری داشتند(۶). به طور مشابه، نتایج یک مطالعه گذشته نگر دیگر 
نشان داد که  بیماران مبتلا به سرطان کولورکتال مرحله ۲ (Stage II) با تومور 
MSI-H پیش آگهی خوبی دارند و از درمان ادجوانت با FU-5 سود نمی�برند و حتی 

اثرات مضری دارد(۷).

MSI
شناسایی بیماران مبتلا به سندرم لینچ (به بروشور سندرم لینچ مراجعه شود)

تصمیم گیری در مورد بیماران مبتلا به سرطان مرحله ۲: بیماران مبتلا به تومور MSI-H مرحله ۲ ممکن است پیش
�آگهی خوبی داشته باشند و از درمان ادجوانت با FU-5 سود نمی برند. بنابراین درمان ادجوانت با FU-5 برای بیماران 
 MSI-H مرحله ۲ کم خطر نباید تجویز شود. لازم به توجه است که در بیماران مبتلا به تومور MSI-H مبتلا به تومور

مرحله ۲ هیستولوژی کم تمایز یافته (poorly differentiated) ویژگی پرخطر محسوب نمی شود.
آگاهی در مورد پاسخ به ایمونوتراپی در بیماران مبتلا به سرطان کولون متاستاتیک

MSI-H و پاسخ به ایمونوتراپی

 Tumor Mutational) دارای میزان جهش های ژنتیکی ،MSI-H مطالعات سال های اخیر نشان داده اند که تومورهای با
Burdon, TMB) بیشتری می باشند که خود عاملی مؤثر در پیش بینی پاسخ به ایمونوتراپی با استفاده از داروهای 
Immune checkpoint inhibitors (ICI) مانند pembrolizumab و nivolumab می باشد(۹). با توجه به هزینه بسیار 
بالای تعیین TMB در یک تومور، آزمایش MSI با هزینه ای بسیار پایین تر می تواند نقشی تعیین کننده در انتخاب 
و نبوده  کولون  سرطان  به  محدود   MSI کاربردآزمایش  این  باشد(۱۰).  داشته   ICI داروهای  از  استفاده  برای  بیماران 

می تواند به عنوان عامل پیش بینی کننده پاسخ به درمان به داروهای ICI برای تمامی سرطان های متاستاتیک مورد 
استفاده قرار گیرد.  

انجام آزمایش MSI برای همه بیماران با سابقه شخصی سرطان کولون یا رکتوم توصیه می شود.
مزایای انجام این تست موارد زیر است: 

(National Comprehensive Cancer Network, NCCN) شبکه ملی جامع سرطان آمریکا
انجام آزمایش MSI را در موارد زیر توصیه کرده است:

سرطان کولون T4N0M0 ،T3N0M0 ، دارای درگیری یک یا دو غده لنفاوی، یا متاستاتیک: دارای نقش پیش آگهی و 
پیش بینی کننده پاسخ به درمان، دارای ارزش تشخیصی در سندرم لینچ

سرطان رکتوم متاستاتیک: دارای نقش پیش آگهی و پیش بینی کننده پاسخ به درمان
سرطان رحم: دارای ارزش تشخیصی در سندرم لینچ

سرطان آدنوکارسینومای پانکراس پیشرفته موضعی یا متاستاتیک: دارای نقش پیش بینی کننده پاسخ به درمان
سرطان مری یا محل اتصال مری - معده پیشرفته موضعی غیرقابل جراحی، با عود موضعی، یا متاستاتیک: دارای 

نقش پیش بینی کننده پاسخ به درمان
سرطان معده پیشرفته موضعی غیرقابل جراحی، با عود موضعی، یا متاستاتیک: دارای نقش پیش بینی کننده پاسخ به درمان

سرطان پنیس متاستاتیک یا عود کرده: دارای نقش پیش بینی کننده پاسخ به درمان
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آزمایش MSI آزمایشگاه ساژن

آزمایشگاه ساژن با استفاده از بروزترین تکنولوژی های آزمایشگاهی امکان انجام آزمایش MSI   را 
برای بیماران شما در کوتاه ترین زمان ممکن فراهم آورده است.




