
Arc
hi

ve
 o

f S
ID

   و همكاران كبري انتظاميدكتر                                                          در بيماران مبتلا به سرطان پستانICAM-I و MHC-Iبررسي ارتباط 

27مجله دانشگاه علوم پزشكي ايران                                                1384  يكالعاده فوق/ 48شماره / دوره دوازدهم

  

 در بيماران مبتلا به سرطان پستان و مقايسه آن با ICAM-I و MHC-Iبررسي ارتباط 
    ساله به روش ايميونوفلورسانس35- 65خيم پستان در زنان  د هيپرپلازي خوشرموا
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  چكيده 
 چـسبان داخـل     هـاي   مولكول(ICAM-Iو  ) كمپلكس اصلي سازگارنسجي  ( كلاس يك  MHC هاي  مولكول: زمينه و هدف      

ده اسـت كـه ميـزان بـروز ايـن           طي مطالعات انجام شده مشخص ش     . دهاي ايمني دارن    پاسخبروز  نقش اساسي در    ) سلولي
طـور قابـل   ه گـردد و ب ـ    هاي كليه و پروستات مـي        سرطاني از جمله سرطان    يها  سلولها باعث تغيير و يا پيشرفت         مولكول

ه براسـاس  هدف از اين مطالع.  سرطاني ارتباط دارد   يها  سلول متاستاز   ومورزايي، پيشرفت تومور و در نهايت     توجهي با ت  
 ICAM-I محـرك    هـاي   مولكـول  كلاس يك و     MHCهاي سطحي     ژن  است كه احتمالاً كاهش يا عدم بروز آنتي       اين فرضيه   

  . باشد  پيشرفت يا متاستاز سرطان پستان مي مسؤول،ني پستان سرطايها سلولروي 
خـيم بيمـاران      ت تومـور خـوش     بيست و پنج نمونه از بافت سرطان پستان و بيست و پنج نمونـه از باف ـ                :رسيرروش ب     

آوري    جمـع  ICAM-1 كـلاس يـك و       MHC هـاي   مولكـول  ساله جهت مطالعه بروز ميزان       35-65 در محدوده سني     ،مبتلا
آميزي ايميونوفلورسنت غيرمستقيم و هماتوكسيلين ـ ائـوزين اسـتفاده     ها بيوپسي تهيه و در ادامه از رنگ از نمونه. گرديد
  . شد
 يهـا   سلولاز  )  بيماري درجهجهت تعيين بدخيمي و     (هاي ايميونوهيستوكميكال و آناليز پاتولوژيكي      يدر بررس : ها   يافته   

 هـاي   مولكـول  تنظيم منفي ابراز     ،ده بود خيم پستان تهيه ش      بافت خوش  يها  سلولكنترل كه از    گروه  سرطاني در مقايسه با     
آنـاليز   SPSSنتايج با استفاده از برنامه      .  سرطاني پستان مشاهده شد    يها  سلولدر سطح    ICAM-1 و   MHC-1سطحي  

ــد و در آ  ــاري گردي ــون  زآم ــاوت   t-testم ــار تف ــراف معي ــانگين و انح ــين مي ــا تعي ــي   ب ــتلاف معن ــا، اخ ــشاهده  ه داري م
  ). >001/0p(گرديد

 يهـا  سـلول  بـر سـطح   ICAM-1 و MHC-1  سـطحي هـاي  مولكـول تـر   طور كلي كاهش هر چه بـيش ه  ب:گيري  نتيجه   
. گـردد  اي پيرامون با پيشرفت درجه بدخيمي همراه است كه در نتيجه باعث رشد تومور مـي                 ن و بافت زمينه   سرطاني پستا 

ول ، مـسؤ  سـرطاني پـستان زنـان   يهـا  سـلول  در سـطح  ICAM-1 و MHC-1 هـاي  مولكولعدم بروز كاهش يا بنابراين  
 .  باشد پيشرفت تومور بدخيم مي

           

  )MHC-I(صلي سازگار نسجي كلاس يككمپلكس ا – 1:    ها كليدواژه
  سرطان پستان – I)ICAM-I(     3 چسبان داخل سلولي نوع هاي مولكول – 2                        

  

  9/12/83: تاريخ پذيرش، 11/8/83: تاريخ دريافت

I(استاديار وPh.D.داشتي ـ درماني ايران ايميونولوژي، دانشگاه علوم پزشكي و خدمات به).*مولف مسؤول(  
II ( استاديار وPh.D.ايميونولوژي، دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد بهشتي .  

III (متخصص پاتولوژي، دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني تهران.  
IV (دمات بهداشتي ـ درماني گيلانمربي و كارشناس ارشد ايميونولوژي، دانشگاه علوم پزشكي و خ.  

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

   و همكارانكبري انتظاميدكتر                                                          در بيماران مبتلا به سرطان پستانICAM-I و MHC-Iبررسي ارتباط 

28   1384 العاده يك فوق/ 48ره شما/           دوره دوازدهم                              مجله دانشگاه علوم پزشكي ايران                                 

  مقدمه
ــا تظــاهرات بالين      ـــســرطان ب ـــ يك،يـ ي از مــشكلات روز ـ

نـيم  ر از   ــ ـت ه بـيش  ــ ـد و هـر سال    ــ ـباش  پزشكي در جهان مي   
 سـرطان پـستان گـزارش       ميليون نفـر بيمـار جديـد مبـتلا بـه          

ترين نـوع سـرطان        اين نوع سرطان يكي از شايع      )1،  2(.شود  مي
رگ و ميـر در زنـان       ــ ـ م تــ ـتـرين عل    ان و شايد شـايع    در زن 

سرطان كارسينوماي مجـراي    ها به     باشد كه اكثر آن     جهان مي 
وامـل   در بـروز سـرطان پـستان ع        )2،  3(.باشند  ميمبتلا  شيري  

اي جنـسي   ــ ـه سگي، هورمـون  متعدد اتيولوژيـك از قبيـل ياي ـ      
يز  ميـزان تمـا  )4، 5(.باشـد   زايمان و غيره مـوثر مـي     ،زنانه، سن 

 تـشخيص داده    شناسـي   ه به كمك متخصص آسيب    كـسرطان  
شود كه سـرطان       خوانده مي  gradeشود درجه بدخيمي يا       مي

بنـدي   تقـسيم ) grade)I, II and IIIپستان در سـه درجـه يـا    
   )6، 7(.گردد مي
 هـاي خـاص     ژن   آنتـي  ،با توجه به اين كه تومورهاي بدخيم          

ن بيگانـه شـناخته     كنند كـه توسـط ميزبـا        يني عرضه مي  پروتئ
رويـه برخـي       رشد بي  ،ونولوژيكيت ايم ــ مراقب شوند و نيز    يم

كنـد امـا مـشخص شـده كـه پاسـخ              از تومورها را محدود مي    
هـاي كـشنده انـساني را كـاهش           تواند وقوع سرطان    ايمني نمي 

   )1، 8(.دهد
ـــونوليدر ايم     ـــب ،ورـــــوژي تومـ شــناخت ه طــور عمــده ـ
م ايمنـي مـورد     ــومـوري از سيـست     ت يهـا   سلولهاي فرار    راه

هـاي مختلفـي از قبيـل         كه توسط مكانيسم  گيرد    توجه قرار مي  
 Major Histo( كـلاس يـك  MHCي ماننـد  هـاي  ملكولحذف 

Compatibility(ـــ و كم ــركـ ــد   ك مح ــايي مانن   ICAM-1ه
)Intracellular Adhesion Molecule-1(،گيـــري   غافـــل

قابـل  ) antigen masking( ژن تومورها و پنهـان شـدن آنتـي   
 مربوطــه در فعاليــت هــاي ملكـول  همچنــين اثــر .توجيـه اســت 

ه ــا ب ــه  از سرطان ي  ــك در بعض  ــ سيتوتوكسي T يها  سلول
ع و با توجه به اهميت موض      بنابراين )9-13(.ات رسيده است  ــاثب

 كـلاس يـك و      MHC هاي  ملكولسرطان پستان در ارتباط با      
ICAM-1ــسم كاه ـــ و مكاني ـــش يـ ـــا عـ ــروز ايدـ ـــم ب ن ـ

اي پيرامـون     هــ ـت زمين ــ ـ و باف  هـا   سـلول ها بـر سـطح        ملكول
هــاي  هــاي ســرطاني در مقايــسه بــا نمونــه پــستان در نمونــه

خـيم زنـان مبـتلا بـه سـرطان پـستان و در                هيپرپلازي خوش 
ين مطالعـه   اصلي ا هدف  به عنوان    ساله   35-65محدوده سني   

  . مطرح شد
  

   بررسيروش
و بافـت   )  نمونـه  25( بافت سـرطاني   نمونهدر مجموع پنجاه        

ه سـرطان   از زنـان مبـتلا ب ـ     )  نمونـه  25(خيم  هيپرپلازي خوش 
آميزي    تهيه و براي رنگ     سال 35-65پستان در محدوده سني     

ن ــ ـبـراي تعيي . دسي از هر نمونه سه برش آماده گردي ـ و برر 
هاي پارافيني از بافت       بيماري، بلوك  gradeه بدخيمي يا    ــدرج

تفاده از دسـتگاه اتوتكنيكـال بـرش داده         اده و با اس ـ   پستان آم 
و بـه روش هماتوكـسيلين و ائـوزين          تهيهبافت   لام   شد سپس 

متخــصص توســط تهيــه شــده  ايـهــ لام. دـشــآميــزي  رنــگ
 امـور انج ـ ــ ـبـه منظ  .  مورد مطالعه قرار گرفـت     شناسي  آسيب
ي بـافتي   هـا   بـرش آميزي بـه روش ايمونوهيـستوشيمي،         رنگ

ــا اســتفاده از تكنيــك  ) Frozen section(انجمــادي تهيــه و ب
ــت   ــه يافـ ــه ادامـ ــستقيم مطالعـ ــنس غيرمـ در . ايمونوفلورسـ

بـادي    يــ ـ از آنت  µl50ي ابتـدا    ــوهيـستوشيم آميزي ايمون   رنگ
 بـا   كـه ICAM-1ه ــ ـبـادي علي   يا آنتـي MHC-class 1عليه 
د ــنجمي م ــي بافت اــه  برش تهيه شده بود بر روي            رقت  

ـــش ــهـ ــدت ده ريخت ــه م ــه 45 َ  و ب ــي   در درج ــرارت طبيع ح
ــشگاه ق ـــآزماي ـــرار گرفـ ـــ تتـ ـــا واكنـ ـــش مناسـ ــين ـ ب ب

 ICAM-1 يــا MHC-1ي ــــ سطحهــاي ملكــولبــادي و  آنتــي
 P.B.Sدر محلــول  10  َبــه مــدت هــا بــرش . صــورت پــذيرد

)Phosphate Buffer Saline ( ــشو داده شــدند و در شست
 در آب مقطـر قـرار داده        5  َ   به مدت  ها  برشمرحله بعد مجدداً    

از  µl50سـپس    .هاي اضافه شـسته شـوند      بادي  تا آنتي  ندشد
 ورسئين ايزوتيوسـيانات  فلوئآنتي هيومن گلبولين كونژوگه با      

)Fluoresceine isothiocyanate=F.I.T.C(  100/1 با رقـت 
 و به   شد اضافه   ها  برشباشد بر روي      كه حاوي اوانس بلو مي    

 و بعـد در  اه قـرار گرفـت  گش آزمايدر درجه حرارت 45 َ مدت
 در نهايــت .شــد شستــشو داده 15ه مــدت  َ بــP.B.Sمحلــول 

آميزي شده توسـط ميكروسـكوپ فلورسـانس          ي رنگ ها  برش
  . مورد بررسي قرار گرفت

1 
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 سـطحي   هـاي   ملكـول هـا و      بـادي   ن آنتي ــت بي ــواكنش مثب     
ر ميكروسـكوپ مـشاهده     ــ ـ در زي  زـــمورد بحث به رنگ سب    

 هــر چــه لام داراي منــاطق ،تــــر اســــه ذكــــزم ب لا.دــــش
ت ــ ـه سمــ ـط از سـبز ب ــ ـسـرطاني بيـشتر باشـد رنـگ محي    

ـــقرم ــدا خواهــد كــرد ـ ــل پي ـــنتاي. ز تماي  براســاس شــدت جـ
ــنس ــا + 4(فلورس ــاس بدخيم+)1ت ـــ و براس ــلولي ـ ــا س  يه

ه دــ ـاي پيرامـون پـستان گـزارش ش         ينـه سرطاني و بافـت زم    
  . است

ج با استفاده از آزمـون      ــاري نتاي ــل آم ـــليه و تح      تجزيـــ
t-student   افـزار     كـارگرفتن نـرم   ه   و با ب ـSPSS    انجـام شـد  .

  وMHC-1 هــاي ملكــول ابــراز ايميونوفلورســانسشــدت 
ICAM-1  هـاي شـاهد و    هاي سني متفاوت در نمونه   در گروه

داري   ين ـبيمار تعيين و مورد مقايسه قرار گرفت و اختلاف مع         
  ). >001/0p(شاهده گرديدها م در داده

  
  ها يافته

ه آوري شده از بيماران مشكوك به سرطان ب             اطلاعات جمع 
   :فتگرقرار بررسي مورد شرح زير 

    بيماريgrade با MHC-class 1 ناالف ـ ارتباط بي    
    بيماريgrade با ICAM-1ب ـ ارتباط بيان     
  يمار در بيICAM-1 و MHC-1 ج ـ ارتباط بيان    

 بــه ســرطان اه بيمــار مــشكوكــــه از پنجــــ    در ايــن مطالع
 بيمـار   25از ايـن مـوارد       كـه    دـــ ـه ش ـــي تهي ــپستان بيوپس 

 هيپـرپلازي    بيمـار مبـتلا بـه      25ان و   ـــ به سرطان پـست    مبتلا
ــستان بودن  خــوش ــيم پ ـــخ ـــجه(د،ـ ـــت كنتـ براســاس ). رلـ

ــيب  ــصــص آسـ ــشخيص متخـ ـــي، تـ ــار  25 از شناســ بيمـ
ا ــ ـر بــ ـ بيمـار ديگ 12 و grade IIر بـا  ــ ـ نف13 ،يــ ـسرطان

grade III     و مبتلا به كارسـينوما بـا منـشاء مجـراي شـيري  
)Intraductal Carcinoma (در اين مطالعه از . ندگزارش شد

ــگ   ــستقيم و رنـ ــانس غيرمـ ــك ايميونوفلورسـ ــزي  تكنيـ آميـ
) Hematoxilin & Eosin=H&E(هماتوكــسيلين و ائــوزين

       . استفاده گرديد
   بيماري)درجه(grade با MHC-1ارتباط بيان : الف     
ــراز       ــر ســطح MHC-1 هــاي ملكــولدر ايــن مطالعــه، اب  ب

 موارد بيمـار    هاي  لامدر  آن  اي پيرامون      و بافت زمينه   ها  سلول
بـين   كـه نـشان داد    نتـايج ايـن بررسـي       . با شاهد مقايسه شد   

grade          بيماري با ميـزان كـاهش ابـراز MHC-1   طان  در سـر
  .)2و 1تصاوير شماره (وجود داردارتباط پستان 

اي   هش قابـل ملاحظـه    ا در موارد بيماري، ك ـ    MHC-1بيان      
دارد و بيشترين مقدار ميزان ميانگين و انحراف معيـار شـدت          

 در موارد بيمـار، در      MHC-1ايميونوفلورسانس كاهش بيان    
 سال مشاهده شد كه نـشان دهنـده         55-65محدوده سني بين    

 مزبـور در سـطح      هـاي   ملكولير سن بر ميزان كاهش بيان       تاث
 )60/2±5/0(اي پيرامـون     سـرطاني و بافـت زمينـه       يهـا   سلول
 بيمـاري   grade و   MHC-1باشد و آناليز آماري بين بيان         مي

ن اي پيرامــو  ســرطاني و بافــت زمينــهيهــا ســلولدر ســطح 
 gradeبنـابراين   ). >001/0p(دداري را نـشان دا      اختلاف معني 

طـوري كـه بـا      ه   ب ـ گـذارد    اثـر مـي    MHC-1ري بر ابـراز     بيما
و در  يابـد      كاهش مـي   MHC-1 بيماري، بروز    gradeافزايش  

 هــاي ملكــولر باشــد ابــراز ـتــ واقــع هرچــه ســرطان پيــشرفته
MHC-I اي   ســرطاني و بافــت زمينــهيهــا ســلول در ســطح

  .گردد پيرامون با كاهش شديدتري مواجه مي
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

اي پيرامون در هيپرپلازي  ها و بافت زمينه سلول -1تصوير شماره 
آميزي ايميونوفلورسانس غيرمستقيم براي ابراز  خيم پستان، با رنگ خوش

   MHC class Iهاي  ملكول
  )كنترل(20×10نمايي  بزرگ) IF(پوزير ميكروسك+) 1(شدت ايميونوفلورسانس
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 سرطان پستان با اي در ها و بافت زمينه سلول -2تصوير شماره 
 MHC class Iهاي  ايميونوفلورسانس براي ابراز ملكولآميزي  رنگ

 20×10 نمايي بزرگ) IF(زيرميكروسكوپ+) 3(شدت ايميونوفلورسانس
  .شود مجاري و غدد شيري به خوبي در تصوير ديده مي

  
ــان     ــاط بي ــا ICAM-class I    ب ـ بررســي ارتب  grade ب

   بيماري
 بــر ســطح ICAM-1 هــاي ملكــولبــراز در ايــن مطالعــه ا    

اي پيرامون بيمـاران مبـتلا بـه سـرطان         و بافت زمينه   ها  سلول
نتيجه ايـن مطالعـه     . خيم مقايسه گرديد    پستان و تومور خوش   

 بيمـاري بـا ميـزان بـروز         gradeبه روشن شدن ارتباط بـين       
ICAM-1  ــرد ــد ك ــك خواه ــستان كم ــرطان پ ــزان .  در س مي

دت ايميونوفلورسـانس ابـراز     ميانگين و انحـراف معيـار و ش ـ       
ICAM-1  بيمار و شاهد    هاي  لامهاي سني در      براساس گروه 

  . )>001/0P(باشد داري مي داراي اختلاف معني
ــان       ــانگين كــاهش بي ــشترين مي ــور در هــاي ملكــولبي  مزب

در حـالي   . گـردد    ساله مشاهده مي   45-54بيماران گروه سني    
ربوطـه در   ي م ش در گـروه سـن     ــ ـزان كاه ــ ـن مي ــ ـكه كمتري 

ميـــانگين شـــدت  . دشـــو گـــروه شـــاهد مـــشاهده مـــي   
 ICAM-1 هــاي  ملكــولايميونوفلورســانس كــاهش ابــراز   

ــروهgradeبراســاس  ــاري در گ ــاوت در    بيم هــاي ســني متف
هاي سرطاني بيـشتر     و در نمونه  +) 2(هاي شاهد كمتر از     نمونه

  . )4و 3تصاوير شماره (مشاهده گرديد+) 2(از

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

خيم  اي در هيپرپلازي خوش ها و بافت زمينه سلول -3ماره تصوير ش
 ICAM-Iآميزي ايميونوفلورسانس غيرمستقيم براي ابراز  پستان، با رنگ

نمايي  ، بزرگ)IF(زير ميكروسكوپ+) 1(شدت ايمنوفلورسانس
  )كنترل(20×10

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

اي در سرطان پستان با  ها و بافت زمينه سلول -4تصوير شماره 
   ICAM-I آميزي ايميونوفلورسانس براي ابراز رنگ

  20×10نمايي  ، بزرگ)IF(زير ميكروسكوپ+) 4(شدت ايميونوفلورسانس
  

 grade همبـستگي مثبـت بــين   ،هـاي آمــاري  بـا آنـاليز داده      
بـا  ) 52/2±65/0(بـه ميـزان    ICAM-1بيماري و كاهش ابراز     

هـر  بنـابراين   . مشاهده گرديـد  ) >001/0p( داري  اختلاف معني 
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در  ICAM-1 هـاي   ملكـول تر باشد ابراز      چه سرطان پيشرفته  
اي پيرامون با كـاهش        سرطاني و بافت زمينه    يها  سلولسطح  

  . دشو شديدتري مواجه مي
ــان         ــاط بيـ ــي ارتبـ  در ICAM-1 و MHC-1 ج ـ بررسـ

 ICAM-1 و   MHC-1 در اين مطالعـه ابـراز        :سرطان پستان 
يـه   ته هـاي   لاممـون در    اي پيرا    و بافت زمينه   ها  سلولبر سطح   

  . )1-4تصاوير (شده از بيمار و شاهد بررسي شد
 MHC-1نتيجه اين مطالعه به روشن شدن همـاهنگي بـين               
فراوانـي تـراكم و     . كند  كمك مي  در بحث سرطان     ICAM-1و  

 مـوارد بيمـار و      هـاي   لام شـدت ايميونوفلورسـانس در       نسبت
 در  ICAM-1 و   MHC-1دهد كه عـدم بيـان         شاهد نشان مي  

+) 1(ونوفلورسـانس يموارد سرطاني در يك مورد با شدت ايم       
شود و بقيـه مـوارد شـدت ايميونوفلورسـانس بـيش              ديده مي 

ت كـه در    ــ ـه گرف ــ ـوان نتيج ــت  ع مي ــدر واق . را دارند +) 1(از
بــا  ICAM-1 و MHC-1 هــاي ملكــولوارد هــر دو ــــبقيــه م

رد بـا   مـو  19در مـوارد شـاهد،      . انـد   كاهش ابراز مواجه شـده    
و در +) ICAM-1)1 و MHC-1شـــدت ايميونوفلورســـانس 

 براســاس ICAM-1بقيــه مــوارد شــدت ايميونوفلورســانس  
MHC-1 ند هست مواجه+) 1( با بيش از .  

هــاي آمــاري ضــريب همبــستگي بــين بيــان  در آنــاليز داده    
MHC-1   و ICAM-1   يمـار بررسـي شـد     موارد ب  هاي  لام در

اهد برابـر   و در مـوارد ش ـ    ) >001/0p(59/0كه برابر است بـا      
توان نتيجـه گرفـت كـه         بنابراين مي ). >001/0p( 69/0است با   

 مـورد مطالعـه در مـوارد      ملكـول يك همبستگي مثبت بـين دو       
 هر چه كـاهش     اهد وجود دارد و در موارد بيماري،      بيمار و ش  

 ملكــول افـزايش بيــشتري يابـد كــاهش بيـان    ICAM-1بيـان  
MHC-1   و بافـت    هـا   سلول بنابراين   پس. شود   نيز افزوده مي 
ــه ــديد     زمين ــاهش ش ــا ك ــرطاني ب ــوارد س ــون در م اي پيرام
شوند و هر چه       مواجه مي  طور هماهنگ ه   نامبرده ب  هاي  ملكول
 MHC-1 هـاي   ملكول بيماري افزايش يابد ابراز      gradeشدت  

 . گيرتري دارد  كاهش چشمICAM-1و 

  
  بحث

ــشان د  ــات ن ــي از ع      مطالع ــرطان يك ــه س ــت ك ــل اده اس ل

تـرين نـوع     ست و سـرطان پـستان شـايع        ا ها مير انسان و  مرگ
 هـاي   ملكولدر اين بررسي ابراز     . باشد  ها مي   سرطان در خانم  

ــر روي ) MHC-1 and ICAM-1(ســطحي  ــا ســلولب  يه
ــس  ــه تســرطان پ ــا نمون ــسه آن ب ــرپلازي   ان و مقاي ــاي هيپ ه

در اين مطالعـه مـشخص      . گيرد  خيم مورد بحث قرار مي      خوش
 غيرمـستقيم در    ايميونوفلورسـانس آميزي     رنگ شد كه پس از   

ــدت     ــاعت، ش ــان دو س ــدت زم ــانسم ــراز ايميونوفلورس  اب
 و بافـت    هـا   سـلول  كـلاس يـك بـر سـطح          MHC هـاي   ملكول
 هـاي شـاهد     اي پيرامون سرطان پستان نسبت به نمونـه         زمينه

. )2و  1تـصاوير شـماره     (يابـد   كاهش مي ) مــخي  هيپرپلازي خوش (
 با كاهش شـديدتري همـراه   MHC-1 هاي ملكولهر چه ابراز 

ر خواهـد بـود و ايـن        ــي بيمـاري بيـشت    ــبدخيم gradeباشد  
ــا  ــايج ســاير تحقيقــات هماهنــگ اســت يافتــه ب   در)6، 14و 15(.نت
ــا اســتفاده از روش هــاي بيــشتر توســط محققــين   بررســي ب

، بيـضه،   هاي كليه، پروسـتات    ايميونوهيستوشيمي در سرطان  
 هـاي  ملكـول ، ارتبـاط بـين   ت اس ـ همعده و كولون گزارش شـد     

 كـلاس يـك و نتـايج پـاتولوژي نـشان دهنـده              MHCسطحي  
 كلاس يـك بـا      MHC هاي  ملكولارتباط غيرمستقيم بين ابراز     

ــيش  كــه اســت  ســرطان gradeآگهــي  پيــشرفت بيمــاري و پ
تـاثير  . دست آمده از مطالعه مزبور دارد     ه  خواني با نتايج ب     هم

در سـطح    MHC-1 هـاي   ملكـول سن بر ميـزان كـاهش بيـان         
 ســاله 55-64 ســرطاني در محــدوده ســني بــين يهــا ســلول

 grade و   MHC-1گردد و آناليز آماري بين بيان         مشاهده مي 
ــاري در ســطح  ــا ســلولبيم ــه يه ــت زمين اي   ســرطاني و باف

  ). >001/0p(دهد داري را نشان مي پيرامون اختلاف معني
شـاهد و   هـاي     ها در نمونه   ملكولترين كاهش ميزان اين      كم    

 كه اين ميـزان در      له مشاهده شد   سا 35-44در محدوده سني    
تر  هاي سرطاني بيش    و در نمونه  +) 2(تر از  هاي شاهد كم    نمونه

 كلاس يك   MHCهاي سطحي    ژن  غير از آنتي  . باشد  مي+) 2(از
 چــسبان هــاي ملكــول ســرطاني، يهــا ســلولح غــشاء ـسطــ

ICAM-1 ژن مهم ديگري است كـه در سـطح غـشاء             آنتي هم 
تـوان نـام       سرطاني در ارتباط با سرطان پستان مي       يها  سلول
هــا از جملــه  ژن در بعــضي از ســرطان تــاثير ايــن آنتــي. بــرد

 در مطالعـه اخيـر      )16،  17(.سرطان پـستان گـزارش شـده اسـت        
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 و بافـت    هـا   سلول بر سطح    ICAM-1مشاهده گرديد كه بيان     
آميــزي  اي پيرامــون در ســرطان پــستان پــس از رنــگ زمينــه

يونوفلورسـانس غيرمــستقيم و در مـدت زمــان دو ســاعت   ايم
كـاهش  ) خـيم   هيپـرپلازي خـوش   (هـاي شـاهد     نسبت به نمونـه   

اي    و بافـت زمينـه     هـا   سـلول چنـين ديـده شـد كـه         هم. يابـد   مي
 بيماري بـا كـاهش      gradeآگهي    پيرامون با افزايش عامل پيش    

ه  مواجـــICAM-1 ســـطحي هـــاي ملكـــولشـــديدتر ابـــراز 
ترين ميـانگين كـاهش بيـان         بيش .)4و  3ه  تصاوير شمار (دنشو  مي

باشد، در     ساله مي  45-54ها در بيماران گروه سني       ملكولاين  
ن كـاهش در گـروه سـني مربوطـه در           اترين ميـز   حالي كه كم  

  . گردد گروه شاهد مشاهده مي
ــش      ـــ در طICAM-1نق ـــي پديـ  ـــ ــرطان ب ــوبي ه ده س خ

تـري دارد و     شناخته شده نيست و احتياج بـه مطالعـات بـيش          
 در ملكـول  ايـن    ، تـاثير كـاهش بـروز      1965اولين بار در سال     

عنـوان يـك عامـل      ه   و از آن بـه بعـد ب ـ        سرطان گـزارش شـد    
يد كننـده   طور كلي نتايج حاصل تاي    ه  ب. آگهي نام برده شد     پيش

نتــايج ديگــر محققــان در ارتبــاط مــستقيم بــين كــاهش ابــراز 
ــول ــاي ملكـ ــرطان MHC-1 و ICAM-1 هـ  و پيـــشرفت سـ

ــا كــاهش ابــراز  يهــا ســلول و )8-10، 14(باشــد مــي  ســرطاني ب
اقبــت سيــستم ايمنــي فــرار  مــورد مطالعــه از مرهــاي ملكــول

   .كنند مي
ــان       ـــ سطهــاي ملكــولكــاهش هــم زمــان بي ـــي محـ ورد ـ

ه به مطالـب اشـاره شـده بـا افـزايش عامـل              ـه با توج  ــمطالع
ر اثـر   بنابراين، د . شود  تر مي   سرطان بيش  gradeي  ــآگه  پيش

 MHC-1 سطحي   هاي  ملكول ،بيماريبدخيمي   gradeافزايش  
ــا كاهICAM-1و  ـــ ب ـــان ه شــدهــــري مواجــــت ش بــيشـ . دـ

هـاي    ژن  هـا مـانع از عرضـه آنتـي         ملكـول بنابراين كاهش اين    
شوند كه در نتيجه نـه         مي TCD8+ يها  سلولدرون سلولي به    

  بلكه باعـث تـضعيف سيـستم       ،ت سرطان ــث پيشرف ــتنها باع 
. گـردد   ف مـي  ــ ـاي مختل ــه ه عفونت ــخ ب ــايمني بيمار و پاس   

هـا در تنظـيم ميـزان         سـيتوكين  )18-20(طي مطالعات انجام شده   
 در ســطح ICAM-1 و MHC-1 ســطحي هــاي ملكــولبــروز 
تـري   باشند كـه احتيـاج بـه مطالعـات وسـيع       موثر ميها  سلول
  . دارد

   گيري نتيجه
توانـد تاييـدي بـر افـزايش             نتايج حاصل از مطالعه اخير مي     

هـاي    ملكـول هاي ديگر محققان مبني بر نقـش          اطمينان به يافته  
MHC-I و ICAMهـــا مخـــصوصاً   در پيـــشرفت ســـرطان

  .سرطان پستان باشد
  

  تشكر و قدرداني
ــه       ــسندگان مقال ــش   نوي ــرم بخ ــنل محت ــاتيد و پرس از اس

پاتولوژي بيمارستان لقمان حكيم، بيمارستان حضرت رسول       
و بيمارستان طالقاني تهران جهت تشخيص و تعين        ) ص(اكرم

هـاي سـرطان پـستان و كمـك در جهـت              درجه بدخيمي نمونه  
 مـورد   هاي  برداري به روش ايميونوفلورسانس از نمونه      عكس
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Expression of MHC Class I and ICAM-I Association between Breast Cancer 
and Hyperplasia Biopsy Specimen in Women Aged between 35-65 Years by 

Indirect Immunofluorescence 
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Abstract 
    Background & Aim: Major histocompatibility complex(MHC) class one and intercellular adhesion molecule-I(ICAM-I) 
play important roles in immune response. It is well known that the expression level of the MHC class I and ICAM-I is 
frequently altered in accordance with tumor progression and is significantly related to tumorigenesis, tumor progression, 
and/or metastatic potential(e.g.kidney and prostate cancers). The aim of this study was based on the hypothesis that 
decreased or absent expression of MHC class I and ICAM-I surface antigens or costimulatory molecules on tumor cells 
might be responsible, in part, for the progression of breast cancer.  
    Patients & Methods: To investigate the expression level of above molecules, 25 breast cancer and 25 breast 
hyperplasia cells samples from women aged between 35-65 years were obtained. Then, biopsy specimens from samples 
were prepared. Indirect immunofluorescence technique and H&E staining were used.  
    Results: Immunohistochemical and pathological analysis in this study revealed a negative correlation between the 
expression of MHC-I and ICAM-I surface antigens and grade (differentiation) of breast cancer was compared with breast 
benign hyperplasia cell samples. Results were expressed as the mean±SD. Student’s t-test and SPSS program were used 
to assess the differences, and a significant level of P<0.00 was found.  
    Conclusion: In general, tumor with higher grade(cell differentiation) expressed MHC class I and ICAM-I sufrace 
antigens on breast cancer cell less frequently and intensely. The absence or decreased level of MHC and ICAM-I surface 
antigen expression on women breast cancer cells is responsible for tumor progression.    
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