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 305 1397 پاییز، 3، شماره 14پزشکی اصفهان، دوره مجله دانشکده دندان

 

 کراتوسیست ادنتوژنیک ژروس، دنتی رادیکولار، در کیست ۳-گلایپیکانبررسی میزان بیان نشانگر 

 
 1آزاده اندیشه تدبیر 

 2الناز خسروی 

 3راضیه زارع 

 

 چکیده
 

عضوی از خانواده گلایپیکان است و به یک گروه از پروتئوگلیکان  یک پروتئین سطح سلولی، ۳-گلایپیکان :مقدمه
 .شود متعلق است که توسط گلیکوزیل فسفاتیدیل اینوزیتول به غشای سلولی متصل میهپارین سولفات 

 ،ادنتوژنیک های . با توجه به رفتار متفاوت کیستنقش دارد ،در تنظیم تکثیر سلولی و مورفوژنز ،۳-گلایپیکان
ادنتوژنیک  و ژروس یدنت ،در کیست رادیکولار ۳-پیکانیبررسی میزان بیان مارکر گلا ،هدف از انجام این مطالعه

 .  باشد کراتوسیست می

 ۲۰نمونه کیست رادیکولار،  ۲۰نمونه شامل  ۶۰ ، تعدادنگر گذشتهاز نوع مقطعی  -ی توصیفی این مطالعهدر  ها: مواد و روش
با روش ایمونوهیستوکمیستری برای مارکر ژروس  دنتیکیست  نمونه ۲۰و  نمونه ادنتوژنیک کراتوسیست

 مورد بررسی قرار گرفت. ۳-گلایپیکان

  مورد ۲۰مورد از۱۲در  ۳-بیان گلایپیکان. مشاهده شد ۳-هر دو بیان غشایی و سیتوپلاسمیک گلایپیکان :ها یافته
های کیست  در هیچ یک از بافت ۳-بیان گلایپیکان دیده شد. ادنتوژنیک کراتوسیستهای  از بافت درصد( ۶۰)

 .دیده نشد یست رادیکولارژروس و ک دنتی

دیده شد که ممکن است با پاتوژنز،  تومور کراتوسیست در ادنتوژنیک ۳-افزایش بیان گلایپیکان ،در این مطالعه :یریگ جهینت
مطالعات بیشتری پیشنهاد  ،یید این فرضیهأاما برای ت ،رفتار تهاجمی و عود بالای این ضایعات مرتبط باشد

 شود. می

 .ادنتوژنیک کراتوسیست ،ژروس دنتی ،کیست رادیکولار ،۳-گلایپیکان :ها واژه دیکل
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 306 1397 پاییز، 3، شماره 14پزشکی اصفهان، دوره مجله دانشکده دندان 

 آزاده اندیشه تدبیر و همکاران در سه نوع کیست 3 -گلاپیکان مارکر بیان میزان بررسی

 مقدمه

عضوی از خانواده  یک پروتئین سطح سلولی، 3-گلایپیکان

 گلایپیکان است و به یک گروه از پروتئوگلیکان هپارین

سولفات متعلق است که توسط گلیکوزیل فسفاتیدیل 

در  .(1) شود اینوزیتول به غشای سلولی متصل می

تا  GPC1گلایپیکان شش نوع غشایی  ی خانواده ،پستانداران

GPC6 (.2) شود را شامل می 

یک ساختار مشترک دارند که  ،ها گلایپیکان ی همه

در واقع یک اتصال محکم به غشای سلولی توسط 

 غنی ی یک دامنه کوزیل فسفاتیدیل اینوزیتول،گلی

N-terminal globular cysteine  و یک محل اتصال
C-terminal heparin sulfate glycosaminoglycan 

 .(1) شود را شامل می

نقش  ،در تنظیم تکثیر سلولی و مورفوژنز ،3-گلایپیکان

گیری جنین و تشکیل  دارد و به میزان فراوانی در حین شکل

 (.3) شود ها یافت می اندام

به ویژه در  زایی، در سرطان 3-افزایش بیان گلایپیکان

دیده شده ( Hepatocellular Carcinoma) سرطان کبد

 3-مشخص شد که بیان گلایپیکان به تازگیاما  (.4) است

در تومورهای بدخیم خارج کبدی مختلف از جمله 

وکارسینوم ریه  کارسینوم سلول سنگفرشی ملانومای بدخیم،

 .(7-5) دخالت داردسلول مرکل 

 ی ضایعات ادنتوژنیک مختلف از اجزای مختلف جوانه

گیرند. این ضایعات دارای پتانسیل تکثیری  می أدندانی منش

 باشند و رفتار کلینیکی متفاوت می سیست متفاوت در جدار

ترین کیست ادنتوژنیک با  شایع ،ژروس . کیست دنتی(9، 8)

 .(10است )ان عود پایین مشی آرام و میز

ادنتوژنیک کراتوسیست، کیستی تکاملی است که دارای 

 .(9) باشد رفتاری تهاجمی و میزان عود بالا می

های فکی است که  ترین کیست از شایع ،کیست رادیکولار

 شود بندی می تقسیم ،های التهابی ادنتوژنیک کیست ی در حیطه

رادیکولار و . از آنجایی که بر خلاف دو کیست (10)

های  ژروس، ادنتوژنیک کراتوسیست نیازمند پروسه دنتی

 ،، هدف از انجام این مطالعه(10، 9است )جراحی رادیکال 

در این سه نوع کیست  3-پیکانیبررسی میزان بیان مارکر گلا

مارکر  بیان صفر، میزان ی فرضیه اساس بر. بودادنتوژنیک 

 ، تفاوتی ندارد.ادنتوژنیک کیست نوع سه در 3-گلایپیکان

 

 ها و روش مواد

روی  ، برنگر گذشتهاز نوع مقطعی  -ی توصیفی این مطالعه

 نمونه RC ،20 (Radicular Cyst) نمونه 20نمونه شامل  60

OKC (Odontogenic Kerato Cyst ) نمونه  20وDC 

(Dentigerous Cyst ).انجام گرفت 

از  ،ادنتوژنیکهای  های بیماران مبتلا به کیست ابتدا نمونه

پزشکی شیراز طی  دندان ی آرشیو بخش پاتولوژی دانشکده

استخراج گردید. پس از بررسی  1370-1394های  سال

هایی انتخاب شد که  نمونه ،ائوزین -اسلایدهای هماتوکسین

 OKCدارای بافت کافی و تشخیص قطعی بودند و در مورد 

از مطالعه حذف  ،های دارای التهاب شدید نمونه DCو 

( با Immunohistochemistry) IHCآمیزی  گردید. رنگ

 (DAKO, Carpentaria, CA, USA) استفاده از

Envision labeled peroxides system .انجام گرفت 

شدند و  یکسف درصد 10ین بافری ها در فرمال نمونه ی همه

آماده  یکرونم 4ها با ضخامت  برش قرار گرفتند. یندر پاراف

 Gradedدر الکل  مجدداً و شدند ینهدپاراف یلین،، در زادهش

 یابیشدند. بازداده و با آب مقطر شسته  گردیده یدراتهه

 DAKO cytomation targetژن با استفاده از محلول  یآنت

retrieval (DAKO, Carpentaria, CA, USAبا ) 9 = 

pH  فعالیت پراکسیداز داخلی با دقیقه انجام شد. 9به مدت 

2O2H (3  )گردیدمهار درصد. 

 ,Abcam) دقیقه با 30های بافتی به مدت  برش

Cambridge, ab66596) Anti-glypican-3 antibody 

 انکوبه شد. 100/1در محلول 

به  3-بافت هپاتوسلولار کارسینوما برای گلایپیکان

 ، همچنین با حذفمثبت به کار گرفته شد شاهدعنوان گروه 

 شد. گرفته نظر در منفی شاهد گروه عنوان به اولیه بادی آنتی
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 و همکاران آزاده اندیشه تدبیر در سه نوع کیست 3 -گلاپیکان مارکر بیان میزان بررسی

 307 1397 پاییز، 3، شماره 14پزشکی اصفهان، دوره مجله دانشکده دندان

ای برای  آمیزی سیتوپلاسمیک و غشایی قهوه رنگ

 مثبت در نظر گرفته شد. 3-گلایپیکان

مثبت در نظر  3-یک ضایعه در صورتی برای گلایپیکان

فعالیت غشایی  ،ها سلول درصد 10شود که بیش از  گرفته می

به صورت  3-کانبیان گلایپی یا سیتوپلاسمیک را نشان دهند.

ها  جهت بررسی ارتباط بین گروه مثبت و منفی ارزیابی شد.

اسکوئر  و فاکتورهای کلینیک و پاتولوژیک، از آزمون کای

 استفاده گردید.
 

 ها افتهی

نمونه، مورد بررسی قرار گرفت. از نظر سنی،  60تعداد 

بودند.  5/32 ± 3/10سال با میانگین سنی  14-55بیماران بین 

ها و رنج سنی وجود داشت  داری بین گروه اختلاف معنی

(001/0 > p value.)  

 ژروس دوی آنها، دنتی ی دوبه به طوری که با مقایسه

 نظر از و کمتر سنی سیست، رنج رادیکولار به سیست نسبت

همچنین  ( وp value < 001/0) بود دار معنی آماری

سنی  رنج کراتوسیست، ادنتوژنیکسیست نسبت به  ژروس دنتی

 (.p value < 009/0بود ) دار معنی آماری نظر از و کمتر

داری بین توزیع محل تومور و جنسیت  هیچ اختلاف معنی

 (.p value < 05/0های مورد مطالعه دیده نشد ) با گروه

اطلاعات کلینیکی بیماران است که  ی نشان دهنده 1جدول 

 قرار گرفت. در این مطالعه مورد بررسی

ما، هر دو بیان غشایی و سیتوپلاسمیک  ی در مطالعه

در  3-بیان گلایپیکان .(1)شکل  مشاهده شد 3-گلایپیکان

های ادنتوژنیک  از بافتدرصد(  60) مورد 20 مورد از12

در هیچ یک از  3-بیان گلایپیکان کراتوسیست دیده شد.

 د.نشدیده  ژروس و کیست رادیکولار های کیست دنتی بافت

 
 های مطالعه شده های کلینیکی بیماران در تمام نمونه : داده1جدول 

 انحراف معیار ± سنی میانگین تعداد گروه
 جنسی  توزیع

 زن(-)مرد

 محل 

 ماگزیلا(-)مندیبل

 ۴-۱۶ 9-۱۱ ۴/۲۵ ± ۴/7 ۲۰ ژروس دنتی
 ۵-۱۵ ۱۲-8 ۳۴ ± ۶/8 ۲۰ ادنتوژنیک کراتوسیست

 9-۱۱ ۱۱-9 ۲/۳8 ± ۵/۱۰ ۲۰ کیست رادیکولار
 ۱8-۴۲ ۳۲-۲8 ۵/۳۲ ± ۳/۱۰ ۶۰ کل

 

 
 (400 نمایی زرگ)ب در ادنتوژنیک کراتوسیست ۳-پذیری سیتوپلاسمی و غشایی گلایپیکان : رنگ1 شکل
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 آزاده اندیشه تدبیر و همکاران در سه نوع کیست 3 -گلاپیکان مارکر بیان میزان بررسی مهدی جعفرزاده و همکاران ؟؟؟

 308 1397 پاییز، 3، شماره 14پزشکی اصفهان، دوره مجله دانشکده دندان

 بحث

های اطراف  های توموری به بافت به معنی نفوذ سلول ،تهاجم

 ی فقط مشخصه ،تهاجم فرایند. (11) و اشغال آنها است

های  در طی تکامل سلول فرایندتومورهای بدخیم نیست، این 

از  بسیاریهای سالم، همچنین در  جنینی در ارگان

 ،دهد. آملوبلاستوما های غیر سرطانی نیز رخ می بیماری

ترین نئوپلاسم ادنتوژنیک است که دارای رشد آهسته  شایع

باشد. که این حالت سبب عود بالای  و تهاجم موضعی می

 .(12) شود ضایعه بعد از درمان می این

نام گذاری  به تازگیکراتوسیست ادنتوژنیک تومور که 

با نام ادنتوژنیک کراتوسیست  ای است که قبلاً ضایعه ،شده

 ،شناخته شده است. مطالعات کلینیکی و ایمنوهیستولوژیک

زیرا این  ،اند ال قرار دادهؤماهیت کیستیک ضایعه را مورد س

باشد  ضایعه دارای عود بالا و همچنین دارای تهاجم موضعی می

به همین  (.13) ماهیت نئوپلاستیک است ی که بیشتر نشان دهنده

های  پروسه ،ضایعه در این ،ژروس سیست دلیل بر خلاف دنتی

اکثر محققین عقیده  گردد. جراحی رادیکال پیشنهاد می

ادونتوژنیک  تلیال دارند که خصوصیات پوشش اپی

ول ؤکراتوسیست در پاتوژنز این ضایعه نقش داشته و مس

اما به هر حال پاتوژنز و رشد  ،باشد ضایعه می اینرفتار متمایز 

 .(14) به طور کامل شناخته نشده است OKCتهاجمی 

 یکاست که  Oncofetalژن  یک ،3-یپیکانگلا

 یکند که به غشا یهپاران سولفات را کد م یکانپروتئوگل

عملکردی  ،3-گلایپیکان(. 1) محکم متصل است ییپلاسما

تکثیر سلولی و مورفوژنز دارد و یک  ی به عنوان تنظیم کننده

نقش کلیدی در تنظیم تعادل بین مرگ سلولی و رشد سلولی 

های سلولی  داشته و در آپوپتوز سلولی و هدایت سیگنال

 .(3) مؤثر است

جنینی و  های به طور وسیع در سلول ،3-گلایپیکان

. شود های بدن بیان می حین نمو رویان و تشکیل اندام ،جفت

تحت شرایط نرمال ناپدید ، های بزرگسالان اما در بیشتر بافت

 .(16، 15) شوند می

 3-در مطالعات قبلی نشان داده شده است که گلایپیکان

. (2، 1) تواند یکی از علل مهم تشکیل تومور باشد می

یک مولکول  ،3-دهد که گلایپیکان مطالعات اخیر نشان می

های متفاوتی  پروتئوگلیکان با عملکرد چندگانه است که نقش

. در مطالعات گذشته (17) های مختلف دارد در بیماری

در آدنوکارسینوم  3-مشخص شده است که بیان گلایپیکان

 کلیه کاهش یافته است Clear cellهای  ریه و سرطان سلول

های  های کبدی، سرطان سلول سلول اما در سرطان (.19، 18)

Clear cell  تخمدان، ملانوما و نوروبلاستوما افزایش بیان آن

 (.21، 20، 5، 4) مشاهده شده است

در  3-بیان گلایپیکان ،در این مطالعهی صفر  با رد فرضیه

کیست  ژروس و بیشتر از دنتی ،ادنتوژنیک کراتوسیست

این موضوع است  ی رادیکولار بود. این نتایج نشان دهنده

دارد  OKC ی نقشی در پاتوژنز ضایعه ،3-گلایپیکان ناکه بی

 این گونه نیست. ،کیست رادیکولار و ژروس ولی در دنتی

تفاوت در رفتار  ،در این مطالعه 3-تفاوت در بیان گلایپیکان

کند و تهاجم بالا و رفتار تهاجمی  این ضایعه را بیان می

دهد و این نظریه که  میادنتوژنیک کراتوسیست را نشان 

OKC کند. دارای ذات نئوپلاستیک است را تصدیق می 

این مسأله را بیان کردند که  (17) همکارانگنزالس و 

تواند تکثیر سلولی را مهار کند و به عنوان  می 3-گلایپیکان

 رونن آویل اما نماید.ور عمل متو ی یک ژن سرکوب کننده

 3-که گلایپیکان ندکرد این مسأله را مطرح( 22و همکاران )

 .ریه عمل کند SCCممکن است به عنوان یک آنکوژن در 

در ایجاد  3-عملکردهای بیولوژیکی و نقش گلایپیکان

های  به طور کامل شناخته نشده است و مکانیزم ،تومور

مختلفی در طی ایجاد و پیشرفت تومور پیشنهاد شده است 

قش ن. شود تنظیم می 3-که همگی توسط گلایپیکان

در تکثیر سلولی و بقا ممکن است با اثر متقابل  3-گلایپیکان

 (.23) مرتبط باشد Insulin like growth factor-2آن با 

نشان دادند که مسیر ( 24) و همکارانسانگ 

در  3-هایی که ژن گلایپیکان در موش Wntدهی  علامت

تواند  می 3-گلایپیکان .تغییر کرده بود ،آنها حذف شده بود

 Wntدهی  تومور را از طریق تحریک مسیر علامترشد 
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افزایش دهد و این روند از طریق ایجاد یک کمپلکس با 

همچنین  3-گلایپیکان (.2) شود انجام می Wntهای  مولکول

باعث تنظیم  Hedgehogدهی  تواند از طریق مسیر علامت می

و  Baxهای  تواند پروتئین همچنین می .رشد و نمو شود

Bcl2 (.26) که در مسیر آپوپتوز نقش دارند را تنظیم کند 

های سرطان کبدی از  سلولدر  3-بیان بالای گلایپیکان

 ERK (Extracellular signal-regulated طریق تداخل با

kinases )تلیالی به مزانشیمی های اپی سبب افزایش تبدیل سلول 

(Epithelial-mesenchymal transitionمی ) (27) شود. 

در  3-اخیر نشان داده است که گلایپیکان ی مطالعه

تومورال نقش دارند، های  تمایز و اتصال سلول تکثیر،

بنابراین یک نقش بسیار مهم در رشد تومور و متاستاز داشته 

با افزایش رشد تومور و  3-همچنین بیان گلایپیکان است.

 .(29، 28) توانایی در متاستاز مرتبط بوده است

های  رفتارهای متفاوت سلولی در تشکیل جوانه

تلیالی کیست دختری در مقایسه با تشکیل کیست  اپی

های لایه بازال همراه با تجمع  سلول تکثیر مطرح است.

ی کیست به  سبب رانده شدن جداره ،محتویات کیست

شود در مقابل بیرون  سمت خارج و تشکیل کیست می

تلیالی کراتوسیستیک  های اپی زدگی مهاجم توده

ادنتوژنیک تومور به بافت همبندی اطراف سبب تشکیل 

شود که مشابه  دختر میهای  تلیالی و کیست جزایر اپی

 .(30) باشد دندانی می ی جوانه لتشکی ی مراحل اولیه

های  که این ویژگی ندبیان کرد (30شیمیدا و همکاران )

ی پتانسیل تهاجمی  هیستولوژیک ممکن است نشان دهنده

 ،ی ما کراتوسیستیک ادونتوژنیک تومور باشد. در مطالعه

کسیت دختری و های  در تمام لایه 3-گلایپیکان بیان

ی  شاهده شد که تقویت کنندهمتلیالی  های اپی جوانه

و پتانسیل تهاجمی  (30شیمیدا و همکاران ) ی فرضیه

 باشد. کراتوسیستیک ادنتوژنیک تومور می

حاضر هم به صورت  ی در مطالعه 3-بیان گلایپیکان

سیتوپلاسمی و هم به صورت غشایی و اغلب به صورت 

 سمیک و غشایی( مشاهده شد.سیتوپلا) الگوی ترکیبی

تفاوت عملکردی بین دو الگوی متفاوت بیان 

سیتوپلاسمیک و غشایی( نشان داده نشده ) 3-گلایپیکان

تا اهمیت  گیرداست، بنابراین مطالعات متعدد باید انجام 

 (.31) روشن و واضح شود 3-الگوهای مختلف گلایپیکان

 

 گیری نتیجه

در کراتوسیستیک  3-گلایپیکانافزایش بیان  ،در این مطالعه

رفتار پاتوژنز، دیده شد که ممکن است با  ادنتوژنیک تومور

اما برای  ،تهاجمی و عود بالای این ضایعات مرتبط باشد

 شود.  یید این فرضیه مطالعات بیشتری پیشنهاد میأت

 

 سپاسگزاری

الناز  دکتر دانشجویی ی نامه پایان از مستخرج حاضر ی مطالعه

 پزشکی علوم دانشگاه در 8895168 طرح شماره با خسروی

 وثوقی مهرداد دکتر توسط آن آماری مراحل. باشد می شیراز

 پزشکی دندان ی دانشکده پژوهش توانمندسازی مرکز در

 گردد. می قدردانی وسیله بدین که گرفته انجام
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Glypican-3 Expression in Dentigerous Cyst, Odontogenic Keratocyst and 

Radicular Cyst 
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Abstract 
 

Introduction: Glypican-3 is a cell surface protein, a member of glypican family and belongs to a 

group of heparin sulfate proteoglycan bound to the cell membrane through a glycosyl-

phosphatidyl inositol anchor. GPC3 is involved in the regulation of cell proliferation 

and morphogenesis. Considering the distinct clinical behavior of odontogenic lesions, 

the aim of the present study was to investigate the immunohistochemical expression 

of GPC3 in dentigerous cyst, odontogenic keratocyst and radicular cyst. 

Materials  

& Methods: 
In this descriptive, retrospective, cross-sectional study, 60 tissue samples of 

odontogenic cysts consist of 20 radicular cysts (RC), 20 odontogenic keratocysts 

(OKC) and 20 dentigerous cysts (DC) were reviewed by immunohistochemistry 

staining for GPC3 marker. 

Results: In this study, both membranous and cytoplasmic expression of glypican-3 was 

observed. GPC3 expression was seen in 60% of OKCs (12/20). No GPC3 

immunoreactivity was seen in DCs and RCs. 

Conclusion: A high expression rate of GPC3 was detected in OKC, which might be related to the 

aggressive behavior and high recurrence rate of OKC; however, further studies are 

necessary to confirm this hypothesis. 

Key words: Dentigerous cyst, Glypican-3, Odontogenic keratocyst, Radicular cyst. 
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