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  .اصفهانگروه پاتولوژي، دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي دانشيار ∗∗
   .متخصص پاتولوژي دهان، فك و صورت∗∗∗

تليالي در تعيين هيستوژنز پلئومورفيك آدنوما  بررسي حضور ماركرهاي ميواپي
  ٱدرموئيد كارسينوماي غدد بزاقي و موكواپي

  ∗∗∗نيا نكيسا ترابي، دكتر ∗∗پروين محزوني ، دكتر∗دكتر پرويز ديهيمي

  

 چكيده
 تبـديل   H&Eهـاي    آميـزي  ها در كنار رنگ    ئوپلاسمامروزه بكارگيري ايمونوهيستوشيمي به يك ابزار مكمل براي تشخيص ن         : و هدف زمينه  

هاي اختصاصي شناسايي نشده و تعـدادي از ايمونوماركرهـاي كمتـر اختـصاصي در         ژن هاي غدد بزاقي هنوز آنتي     در نئوپلاسم . شده است 
ايـن  از  هدف  . كننده است  تليال كمك  هاي ميواپي  د كه به خصوص در مورد نقش سلول       نرو ها به كار مي    بندي اين نئوپلاسم   تشخيص و طبقه  

در پلئومورفيك آدنوما و موكـواپي      ) S100، اكتين، ويمنتين و     GFAP(تليال   هاي ميواپي  مطالعه بررسي ايمونوهيستوشيمي ماركرهاي سلول    
  .استجهت تشخيص افتراقي اين تومورها و تعيين هيستوژنز آنها درموئيد كارسينوماي غدد بزاقي 

 نمونه 25 نمونه پلئومورفيك آدنوما و 25 تعداد گيري آسان، روش نمونهاستفاده از با  تحليلي – توصيفي در اين تحقيق :مواد و روشها
، GFAPهاي  ور شده بودند، براي بررسي حضور پروتئين درموئيد كارسينوماي غدد بزاقي كه با فرمالين فيكس و در پارافين غوطه موكواپي

muscle. Specific - Actinويمنتين و ،  S100 اويدين و ت استرپ-به روش استاندارد بيوتينAntigen Retrivalآميزي  رنگ 
هاي  وئيدي پلئومورفيك آدنوما و سلولزتليال و ناحية كندروميگ هاي ميواپي  سپس واكنش ايمني در سلول.ايمونوهيستوشيميايي شدند

  .بندي شدRegezi، scoreبا كمك روش درموئيد كارسينوما ارزيابي و  درموئيدي و حد واسط موكواپي موكوسي، اپي
  بيشتر از :  +4ها مثبت،  سلول% 50ـ%25 بين  :+3ها مثبت،  سلول% 25كمتر از : + 2پذيري پراكنده و كانوني،  رنگ:  +1منفي، : 0(

رد تجزيه و مو) >05/0P( 05/0دار   و با سطح معنيChi - squareاطلاعات به دست آمده با به كارگيري آزمون آماري ) مثبت% 50
  .تحليل قرار گرفت

+ 4 و ويمنتين واكنش GFAPهاي غيرلومينال و ناحية  كندروميگزوئيدي براي   سلولي نمونه پلئومورفيك آدنوماها تمام25 در هر :ها يافته
   واكنشS100براي و +)  3مورد  1، +1 مورد 12 مورد منفي، 12( ديده شد 0      + 3نشان دادند در حالي كه در مورد اكتين واكنش 

هاي  ها سلولدرموئيدكارسينوما موكواپي مورد 25اما در هر +). 4 مورد 1و + 3 مورد 18، +2 مورد 3، +1 مورد 3(ديده شد + 1   + 4
هاي  تومورال بدون توجه به درجه هيستوپاتولوژي براي تمام ماركرهاي ذكر شده منفي گزارش شد و تنها استروماي همبندي با آنتي بادي

GFAP001/0(داري نشان داد  نظر آماري تفاوت معني ها در دو تومور از  مقايسه فراواني اين پروتئين. و ويمنتين رنگ گرفتندP<(. در 
  .مورد هر دو تومور واكنش ايمني در غدد بزاقي  فرعي و غدد بزاقي اصلي تفاوتي نشان نداد

تليال در هيستوژنز  آدنوما، تأكيدي بر حضور و نقش سلولهاي ميواپي ئومورفيكتليال در پل  حضور ماركرهاي سلولهاي ميواپي:گيري نتيجه
تليال  دهنده عدم تمايز سلولهاي ميواپي  نشاندرموئيدكارسينوما موكواپي ژنها در عدم تظاهر يا تظاهر حداقل اين آنتي باشد و اين تومور مي

تواند در تشخيص افتراقي تومورهاي غدد بزاقي با  تليال مي اي ميواپي در حقيقت بررسي ماركرهاي سلوله.در هيستوژنز اين تومور است
  .و همچنين، در تعيين هيستوژنز اين تومورها مؤثر باشدتليال  تمايز سلولهاي ميواپي

  يمي، ايمونوهيستوشS100، ويمنتين، GFAP ،muscle-specific actinآدنوما،  ، پلئومورفيكدرموئيدكارسينوما موكواپي :كليد واژگان
  3/11/1383: تاريخ تأييد مقاله   28/9/1383 :تاريخ اصلاح نهايي    4/8/1383 :تاريخ دريافت مقاله

→

→
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  مقدمه 
امروزه استـفاده از روشهاي ايمـونوهيـستوشيمي براي 

ها و تعيين  تر هيستوپاتولوژيك نئوپلاسم تشخيـص دقيـق
ها، آگهي آن ها و حتي پيش هيستوژنز و پاتوژنز ايجاد نئوپلاسم

خيراً ايمونوهيستوشيمي براي ا. اهميت بسزايي دارد
هاي افتراقي تومورهاي غدد بزاقي نيز بكار گرفته  تشخيص

هاي  هاي اختصاصي براي نئوپلاسم ژن شود اما تاكنون آنتي مي
هايي از  پانلبطور معمول  است و غدد بزاقي پيدا نشده

اده ايمونوماركرهاي كمتر اختصاصي براي اين منظور استف
ژنهايي را   آنتي،كه سلولهاي نئوپلاستيك  از آنجا.)1(دنشو مي

سازند كه بر روي معادل نرمال اين سلولها پيدا  نمايان مي
د، بنابراين اطلاع از فنوتيپ سلولهاي غدد بزاقي و به نشو مي

تواند در تعيين سطح شركت و  تليال مي ويژه سلولهاي ميواپي
كننده باشد  هاي غدد بزاقي كمك تمايز اين سلولها در نئوپلاسم

 تومور پلئومورفيك آدنوماي غدد بزاقي بعنوان شايعترين .)2(
درموئيدكارسينوما بعنوان  خيم غدد بزاقي و موكواپي تومور خوش

شايعترين تومور بدخيم غدد بزاقي هدف مطالعه بسياري از 
 بخصوص در مورد شركت و نقش ؛محققين بوده است

 در اين دو تومور تحقيقات زيادي صورت  التلي سلولهاي ميواپي
 در مطالعات انجام شده بر روي غدد بزاقي نرمال و .گرفته است

تليال   تومورهاي غدد بزاقي براي شناسايي سلولهاي ميواپي
تليال نقش مهمي در  مشخص شده است كه سلولهاي ميواپي
در برخي ). 3،4(نمايند هسيتوژنز پلئومورفيك آدنوما ايفا مي

تليال ممـكن  كه سلولهـاي ميواپـينيز عنوان شده طالعات م
درموئيدكارسينوما  است نقـش مشخصـي در ايجـاد موكواپي

بسياري در اين با اين حال هنوز سؤالات ). 1،5(د نداشته باش
  .ندا بدون پاسخ ماندهزمينه 

 اكتين، ،S100در مورد حضور ماركرهاي بسياري تحقيقات 
درموئيد  لئومورفيك آدنوما و موكواپي در پGFAPويمنتين و 

 Kahn و Baumal  در مطالعات.ارسينوما صورت گرفته استك

 بزاقي تليال در غدد مشاهده شد كه سلولهاي ميواپي) 1985(
 اكتين و ويمنتين رنگ ،CK، S100 باديهاي نرمال با آنتي 
 يافته در پلئومورفيك تليال تغيير گرفتند و سلولهاي ميواپي 
ميزي مثبت  آ باديهاي ذكر شده رنگ ا نيز با تمام آنتيآدنوم 

  وNakazato توسط  شده  انجام  تحقيقات  همچنين در.)6(شدند
Ishida) 1985(، Regeziو  Zarbo) 1986(، Campbellو  

Crocker) 1988(، Huang) 2000 ( وWhite و Curran 
 در غدد بزاقي GFAP و S100حضور و توزيع پروتئين  ،)2001(

 GFAP و S100شد و مشخص نرمال و نئوپلاستيك بررسي 
در هسته و سيتوپلاسم نواحي سلولار و ناحيه كندروميگزوئيد 

،  1990ال ــدر س). 7ـ11(دـنپلئومورفيك آدنوما حضور دار
VC Araujo  وNS Araujo كه ويمنتين يكي از ندپيشنهاد داد 

تليال  يواپينشانگرهاي اوليه براي تمايز نئوپلاستيك سلولهاي م
و ) 1994( Carvalho و VC Araujoهمچنين  .)12(باشد مي

Takai و  Dardic)1995(،اي بيان نمودند كه   طي مطالعه
سلولهاي غيرلومينال در پلئومورفيك آدنوما واكنش ايمني 

 در حاليكه سلولهاي ،دهند مثبتي براي ويمنتين نشـان مي
 muscle-specific actinآدنوما با  غيرلومينال در پلئومورفيك

هيچگونه واكنشي نداشته و اكتين تنها در جدار عروق مثبت 
تليال  يشنهاد شد كه در سلولهاي ميواپي، بنابراين پشود مي

 شود  مي ويمنتين تا حدي جايگزين اكتين ،نئوپلاستيك
 Furukawa طي تحقيقات انجام شده توسطبه علاوه  .)13،14(

) 1993 (Makino، Murakamiو ) Nishimura) 1991و 
 و ويمنتين در غدد GFAP، S100گزارش شد كه پروتئين 

آدنوما    منفي بوده در حاليكه در پلئومورفيكطبيعيبزاقي 
 بنابراين آنها نتيجه گرفتند كه حضور اين ،واكنش دارد

   .)15،3(ارتباط داردها با انكوژنزيس  پروتئين
 ، غدد بزاقيدرموئيـدكارسينوماي در مـورد تومور موكـواپي

Ghosh و Hassanin) 1989 (مشاهده كردند كه سلولهاي حد 
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واسط اين تومور داراي واكنش مثبتي براي اكتين، ويمنتين و 
S100 بيان كردند سلولهاي حدواسط موكواپيبنابراين  هستند 

 درموئيدكارسينوما داراي خصوصيات مشابه سلولهاي ميو 
ولي در تحقيقات انجام ) 16(غدد بزاقي طبيعي هستند تليال اپي

 و  Sousaو) Zarbo ،Regezi) 1991 و Batsakisشده توسط 
Loyola) 1998 (درموئيدكارسينوما براي اكتين،  موكواپي

) 18،17،1( منفي گزارش شدS100 و GFAPويمنتين، 
 اتبيان شد كه درج) Regezi )1991مطالعه  درهمچنين 

ير مشخصي در درموئيدكارسينوما باعث تغي مختلف موكواپي
نهايت در سال در  .دنشو آميـزي ايمونوهيسـتوشيمي نمـي رنگ

2002 ،Marucci و Foschini حضور تعدد زيادي سلولهاي ،
درموئيدكارسينوما گزارش  تليالي كراتين مثبت را در موكواپي اپي

دهنده تمايز   كه نشانsmooth-muscle actin در حاليكه كردند
 همچنين با مشاهده .ت منفي بودتليال اس سلولهاي ميواپي

اين تومور،  ميتوكندريال در هاي آنتي بادي حضور آنتي
براي را ايمونوپروفايل سلولي مشابه مجاري مخطط نرمال 

  ).19(درموئيدكارسينوما پيشنهاد دادند موكواپي
بنابراين هدف از اين تحقيق ارزيابي حضور ماركرهاي مربوط 

) S100، اكتين، ويمنتين و GFAP(تليال  هاي ميواپي به سلول
در پلئومورفيك آدنوما و موكواپي درموئيد كارسينوماي غدد 

تليال در هيستوژنز اين   هاي ميواپي بزاقي و بررسي نقش سلول
  .دو تومور است

  
  مواد و روشها

مطالعه انجام شده از نوع توصيفي ـ تحليلي و بدون جهت 
يني مربوط به هاي پاراف مطالعه، بلوك  جمعيت مورد،بوده

آدنوماي   درموئيدكارسينوما و پلئومورفيك تومورهاي موكواپي
غدد بزاقي بيماران مراجعه كننده به بخش پاتولوژي دانشكده 

هاي كاشاني  دندانپزشكي اصفهان و بخش پاتولوژي بيمارستان
هاي اميراعلم و امام خميني  و الزهراي اصفهان و بيمارستان

هاي  نمونه. ند بود1372ـ1382اي ـه ل سالـتهران در حد فاص
گيري  روش نمونه. فاقد كيفيت لازم از مطالعه حذف شدند

 عدد محاسبه 25آسان انجام شد و حجم نمونه براي هر تومور 
ها توسط دو پاتولوژيست  بررسي ميكروسكوپيك نمونه .گرديد

در بخش پاتولوژي دهان دانشكده دندانپزشكي دانشگاه علوم 
 بخش پاتولوژي بيمارستان الزهرا اصفهان به پزشكي اصفهان و

  . پذيرفتطور جداگانه و مستقل از يكديگر انجام 
در اين مطالعه اطلاعات بدست آمده از طريق مشاهده 

  ها، با به كارگيري آزمون آماري  ميكروسكوپيك نمونه
Chi - squareمورد تجزيه و تحليل 05/0دار   با سطح معني 

  .ندقرار گرفت
 عدد تومور 25هاي پارافيني مربوط به   عدد از بلوك50تعداد 

 غـده بزاقـي 11 غده بزاقي اصـلي و 14(آدنوما   پلئومورفيك
 درموئيد  عـدد مربـوط به تـومور موكواپي25و ) فرعـي

)  غده بزاقي فرعي8 غده بزاقي اصلي و 17(كارسينوما 
 به H&Eآميزي  آوري شده و برشهاي جديدي براي رنگ  جمع
هاي قبلي و نيز اطمينان از كافي بودن  ظور تأييد تشخيصمن

 آميزي  همچنين برشهايي براي رنگ.نمونه به عمل آمد
هاي  از بلـوك) PAS) Periodic Acid Schiffاختصاصي 

درمـوئيـدكارسينـوما انـجام  شـد  مربـوط به تـومور مـوكواپـي
ما در درموئيدكارسينو و درجـه تمـايز تومـورهـاي مـوكواپي

  . تعيين گرديدH&Eهاي  لام
هاي مورد  ژنهاي خاص در بافت به منظور تشخيص وجود آنتي

آميزي ايمونوهيستوشيمي كه اساس آن  رنگروش نظر از 
ژنهاي ويژه به كمك  بادي عليه آنتي نشان دادن واكنش آنتي

  ).20(باشد استفاده گرديد مواد رنگي مي
به علت ) B-SA(ويدين در اين تحقيق از روش بيوتين استرپتا

حساسيت و دقت بالاي آن و همچنين مقرون به صرفه بودن 
  . نسبت به ساير روشها استفاده شد

  :بودندهاي مورد استفاده به شرح زير  بادي آنتي
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  )RTU(استفاده مستقيم 
CN:08-0052, Clone:V9, Zymed Vimentin, USA.       

  )RTU(استفاده مستقيم 
CN: 08-1262, Clone:HHF3, Zymed Actin (muscle -

specific) USA. 

1 : 100 رقت با  
CN: 13-0300 Clone:2-2B10 Zymed GFAP, USA.              

  1 : 100 رقت با

CN:18-0046 Clone: Zy44, Zymed S100, USA. 

ها توسط دو پاتولوژيست بطور جداگانه بررسي و طبق  نمونه
  :ي قرار گرفتندمعيارهاي تعريف شده زير مورد ارزياب

در هر يك از تومورها ابتدا واكنش ايمني براي سلولهاي 
  .مختلف بررسي شد

ري سلولهاي ــپذي آدنوما رنگ  كـدر تومورهاي پلئومورفي
تليال، سلولهاي داكتال پوشش مجاري و ناحيه  ميواپي
وئيدكارسينوما ــدرم وكواپيــورهاي مــدي و در تومـــميگزوئي
ي موكوسي، سلولهاي اسكواموس، سلولهاي پذيري سلولها رنگ

clear قرار گرفتبررسي مورد  و سلولهاي حدواسط.  
ها براساس روش معرفي شده  همچنين واكنش ايمني نمونه

  ).1،11(بندي شد score 400، در بزرگنمايي Regeziتوسط 
پذيري پراكنده و   رنگ :+1، )منفي(بدون واكنش : درجة صفر

% 25ـ % 50بين : +3سلولها مثبت، % 25حداكثـر : +2كانوني، 
  .سلولها مثبت% 50بيشتر از : +4سلولها مثبت، 

 Chi-squareاطلاعات به دست آمده با بكارگيري آزمون آماري 
مورد تجزيه و تحليل قرار ) >05/0P( 05/0دار  و با سطح معني

  .ندگرفت
  

  ها يافته
 14(وما  آدن  تومور پلئومورفيك  25هاي ارزيابي شده شامل      نمونه

  ور ــ توم25و ) يـ غده بزاقي فرع11تومور غده بزاقي اصلي و 

   غده بزاقي 8 غده بزاقي اصلي و 17(درموئيدكارسينوما  موكواپي
  . بود) فرعي

  هيستوپاتولوژي
آدنوماهاي بررسي شده  ساختمان ميكروسكوپيك پلئومورفيك

بطور كلي شامل هر دو جزء مزانشيمي بصورت زمينه 
تليالي به فرم صفحات سـلولي و  ئيدي و اپيكندروميگزو

تشكيلات مجاري دو لايه كه سلولهاي ميواپيتليـالي در قاعـده 
  سلولهاي داكتال قرار داشتند مشاهده شد 

درموئيد كار سينوماهاي بررسي شده  ساختمان ريزبيني موكواپي
 شامل infiltrativeبطور كلي شامل يك الگوي رشدي 

هاي حد  درموئيدي و سلول ولهاي اپيسلولهاي موكوسي و سل
هاي   در نمونهmicrocysticواسط و روشن بوده و فضاهاي 

ها به عنوان ضايعات   مورد از نمونه8. مشاهده شدندتمايز يافته 
low gradeبندي شده كه شامل سلولهاي موكوسي   طبقه

PAS+ نمونه در گروه 14 فراوان و فضاهاي كيستيك بودند و 
 قرار گرفتند كه سلولهاي intermediate gradeضايعـات 

 بيشتري با solidموكوسي كمتري داشته و الگوي رشدي 
ها   مورد از نمونه3 .دادند ميزان كمي ديسپلازي نشان مي

 كه داراي ند تشخيص داده شدHigh gradeهاي  بعنوان نمونه
  .ندحداقل سلولهاي موكوسي و ديسپلازي فراوان بود

  ايمونوهيستوشيمي
پذيري براي  ها از نظر رنگ  از مشاهده و بررسي نمونهپس
، اكتين، ويمنتين و GFAP(باديهاي به كار گرفته شده  آنتي

S100 ( مشخص شد كه در تمام غدد بزاقي نرمال سـلولهاي
هاي سروزي و موكوسي براي  تليال در قـاعده آسينـي ميواپـي

در حاليكه  ، اكتين و ويمنتين مثبت بوده GFAPهاي  بادي آنتي
  . واكنشي ضعيف ديده شدS100در مورد 
 آدنـوما، كـورفـيـومــهاي پلئ ـهـــام نمونـين در تمـهمچنـ

تليال و ناحيه كندروميگزوئيدي با  سيتوپلاسم سلولهاي ميواپي
+) 4( و ويمنتين واكنش مثبت نشان دادند GFAPباديهاي  آنتي
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  1385، بهار 1، شماره 24 دوره مجله دانشكده دندانپزشكي دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي،

ديده  0    + 3پذيري بين  درحاليكه در مورد اكتين ميزان رنگ
و در مورد +) 3 مورد 1و + 1 مورد 12مورد منفي،  12(شده 
S100مورد 3( متغير بود +1+     4پذيري بين   ميزان رنگ 

هاي  نمونهدر  .+)4 مورد 2و + 3 مورد 18، +2 مورد 3، +1
 سلولهاي تومورال با ،درموئيدكارسيـنوما مربوط به موكواپي

 رفته واكنش نشان نداده و تنها باديهاي به كار هيچيك از آنتي
 و ويمنتين GFAPباديهاي  استروماي همبندي تومور با آنتي

 استروماي همبندي واكنشي نشان S100مورد   در.رنگ گرفت
در . نداد و اكتين در دو مورد در استروماي همبندي مثبت شد

 درموئيد آدنوما و موكواپي مورد هر دو تومور پلئومورفيك
سة واكنش ايمونوهيستوشيمي در غدد بزاقي كارسينوما مقاي

  .فرعي و غدد بزاقي اصلي تفاوتي نشان نداد
، نتايـج اين تحقيق GFAPمقايـسه فـراواني پروتئيـن مورد در 

 در تومورهـاي GFAPنشان داد كه فـراواني نسبـي پروتئيـن 
درموئيدكارسينوما غدد بزاقي  آدنـوما و موكواپي پلئومـورفيـك

 استداري  از نظر آماري معنيبوده، اين تفاوت متفاوت 
)001/0P<(. جدول )1.(   

فراواني پروتئين اكتين، نتايج اين مطالعه نشان داد كه مورد در 
آدنوما و موكواپي  تظاهر اين پروتئين در تومورهاي پلئومورفيك

درموئيدكارسينوماي غددبزاقي متفاوت است و اين تفاوت از 
  ).2(جدول) >001/0P( ددار بو نظرآماري معني

در مورد فراواني تظاهرات پروتئين ويمنتيـن، نتـايج اين 
تحقيـق نـشان داد كه فراوانـي نسـبي پروتئيـن ويمنتـين در 

درموئيدكارسينوماي  و موكواپي آدنـوما پلـئومـورفيك تومـورهاي
از نظر آماري كه اين تفاوت باشد  غدد بزاقي متفاوت مي

  .)3(جدول ) >001/0P( بوددار معني
 ، نتايج اين تحقيق نشان S100 پروتئين يدر ارتباط با فراوان

  در تومورهاي پلئومورفيكS100داد كه فراواني نسبي پروتئين 
درموئيدكارسينوماي غدد بزاقي متفاوت است  آدنوما و موكواپي 

  .)4( جدول) >001/0P(دوب دار   از نظر آماري معنياين تفاوت  كه
  

  )>001/0P( در تومورهاي موكواپي درموئيد كارسينوما و پلئومورفيك آدنوما GFAP پذيري پروتئين   مقايسه فراواني رنگ -1جدول 
  GFAPپذيري پروتئين  فراواني رنگ

 نوع تومور
 ++++ +++ ++ + ـ

 مجموع

 25  25  ـ  ـ  ـ  ـ آدنوما پلئومورفيك
  25  ـ  ـ  ـ  ـ  25  درموئيدكارسينوما موكواپي
  50  25  ـ  ـ  ـ  25  مجموع

  سلولها مثبت% 50بيشتر از : +4، سلولها مثبت% 20ـ% 50بين : +3، سلولها مثبت% 25حداكثر : +2، پذيري كانوني رنگ: +1، نگرفته مواد رنگ: ـ 
  

  )>001/0P(اكتين در تومورهاي موكواپي درموئيد كارسينوما و پلئومورفيك آدنوما  پذيري پروتئين   مقايسه فراواني رنگ -2جدول 
  Actinپذيري پروتئين  فراواني رنگ

 نوع تومور
 ++++ +++ ++ + ـ

 مجموع

 25  -  1  -  12  12 آدنوما پلئومورفيك
  25  -  -  -  -  25  درموئيدكارسينوما موكواپي

  50  -  1  -  12  37  مجموع
  50  25  ـ  ـ  ـ  25  مجموع

  سلولها مثبت% 50بيشتر از +: 4سلولها مثبت، % 20ـ% 50بين +: 3 مثبت، سلولها% 25حداكثر +: 2پذيري كانوني،  رنگ: +1نگرفته،  مواد رنگ: ـ 

→

→
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 81/ و همكاراندكتر پرويز ديهيمي
  

1385، بهار 1، شماره 24 دوره مجله دانشكده دندانپزشكي دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي،   

  )>001/0P(درموئيد كارسينوما و پلئومورفيك آدنوما  موكواپيپذيري پروتئين ويمنتين در تومورهاي  مقايسه فراواني رنگ -3جدول 
  Vimentinپذيري پروتئين  فراواني رنگ

 نوع تومور
 ++++ +++ ++ + ـ

 مجموع

 25  25  ـ  ـ  ـ  ـ آدنوما ئومورفيكپل
  25  -  -  -  -  25  درموئيدكارسينوما موكواپي
  50  25  -  -  -  25  مجموع

  سلولها مثبت% 50بيشتر از +: 4سلولها مثبت، % 20ـ% 50بين +: 3سلولها مثبت، % 25حداكثر +: 2پذيري كانوني،  رنگ: +1نگرفته،  مواد رنگ: ـ 
  

  )>001/0P(درموئيد كارسينوما و پلئومورفيك آدنوما   در تومورهاي موكواپيS100 پروتئين پذيري مقايسه فراواني رنگ -4جدول 

  S100پذيري پروتئين  فراواني رنگ
 نوع تومور

 ++++ +++ ++ + ـ
 مجموع

 25  2  18  3  2  - آدنوما پلئومورفيك
  25  -  -  -  -  25  درموئيدكارسينوما موكواپي
  50  2  18  3  2  25  مجموع

  سلولها مثبت% 50بيشتر از +: 4سلولها مثبت، % 20ـ% 50بين +: 3سلولها مثبت، % 25حداكثر +: 2پذيري كانوني،  رنگ: +1نگرفته،  مواد رنگ: ـ 
  

  بحث
پذيري كامل و  رنگحاضر همان طور كه ذكر شد نتايج مطالعه 

در +) Vimentin) 4 و GFAPيكنواختي را با ماركرهاي 
پذيري در   ت و ميزان اين رنگ شد.آدنوما نشان داد پلئومورفيك

و در مورد اكتين تظاهر +) 3( كمتر بوده S100مورد 
 بنابراين نتايج به .غيريكنواخت و ناقصي بطور پراكنده ديده شد

با نتايج مطالعات انجام شده توسط حاضر دست آمده در مطالعه 
Nakazato و Ishida) 1985( ،Batsakisو  Regezi) 1986(، 
Campbellو  Crocker) 1988(، Hunag  )2000 (وWhite  و 

Curran) 2001(  در مورد حضور پروتئينS100 و GFAP 
مانند در مطالعه حاضر  همچنين ).1،7،8،10،11( يكسان است

 و S100هاي  حضور پروتئين) Kahn )1985 و Baumalمطالعه 
تليال غدد  آدنوما و نيز سلولهاي ميواپي ويمنتين در پلئومورفيك

تظاهر اكتين فعلي  ولي در مطالعه )6(رمال گزارش شدبزاقي ن
 NSو VC Araujoبصورت كامل ديده نشد و همانگونه كه 

Araujo )1990( ،VC Araujo، Carvalho )1994 ( وTakai و 
Dardic) 1995 (نشان دادند) تظاهر اكتين ).12-14   

)muscle-specific-actin (آدنوما به صورت   در پلئومورفيك
و در بيشتر موارد، واكنش مثبت  اخت و ناقص بودهغيريكنو

  . دشبراي اكتين تنها در جدار عضلاني عروق مشاهده 
و ) Nishimura) 1991 و Furukawaبا توجه به گزارشات 

Makino  وMurakami) 1994(، پروتئين GFAP، S100 و 
د ولي در ن حضور ندارطبيعيويمنتين در غدد بزاقي 

 در حاليكه در ).3،15(استمثبت ان آنها ميزآدنوما  پلئومورفيك
 هم در غدد بزاقي S100 ويمنتين و ،GFAPحاضر مطالعه 
  بـنابراينند،شد آدنوما ديده   و هم در پلئومورفيكطبيعي

كه اين گيري اوليه اين بود  براساس شواهد به دست آمده نتيجه
 .رنددانآدنوما ارتباطي  پروتئينها با انكوژنزيس در پلئومورفيك

در در آن عنوان شده بود كه  نيز Carvaho و Araujo مطالعه
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  1385، بهار 1، شماره 24 دوره مجله دانشكده دندانپزشكي دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي،

ين زدي جايگ حتليال، ويمنتين تا سلولهاي نئوپلاستيك ميواپي
واكنـش مثبـت با با مطالعة حاضر كه در آن شود،  اكتـين مي

آدنوما  و تـومور پلئومورفيكطبيعي ويمنتين در غـدد بزاقـي 
  .باشد شد متفاوت ميمشاهده 
، غدد حاضريد به اين نكته توجه داشت كه در مطالعه البته با

 .مورد بررسي قرار گرفته بودندضايعات مجاور بزاقي طبيعي 
 در غدد بزاقي طبيعي S100، ويمنتين و GFAPبنابراين اگرچه 

 ولي به دليل اينكه امكان رندمانند پلئومورفيك آدنوما، حضور دا
لم فراهم نبوده بررسي غدد بزاقي طبيعي جداگانه در شخص سا

و احتمال تغييرات انكوژنزيس در غدد بزاقي ظاهراً طبيعي 
و ) Ultrastructural(مجاور تومور حداقل در سطح فراساختاري 

توان با قاطعيت گفت كه حضور   نمي،هيستوشيميايي وجود دارد
تومور  ها به طور يكسان در غدد بزاقي طبيعي و اين پروتئين

ها با  اين پروتئينارتباط ل بر نداشتن پلئومورفيك آدنوما، دلي
تر  گسترده اين موضوع نيازمند تحقيقاتبالتبع  .انكوژنزيس است

و در صورت امكان، بررسي غدد بزاقي طبيعي در يك شخص 
  . باشد عاري از تومور پلئومورفيك آدنوما مي سالم و

گيري نمود كه ماركرهاي  توان چنين نتيجه پس بطور كلي مي
 و ويمنتين GFAPتليال بخصوص  هاي ميواپيمخصوص سلول
 در نواحي كندروميگزوئيدي و سلولهـاي S100و پس از آن 
د كه اين نآدنـوما به فراواني حضور دار پلئومـورفيك غيرلوميـنال

تليال در  تأييـدي بر حضـور و نقـش سلولهاي ميواپي
باشد و بررسي اين ماركـرها  هيستـوژنز پلئومورفيك آدنوما مي

آدنوما از بعضي  تـواند در تشخـيص افتراقي پلئومورفيك يم
تليال نقشي در  هاي غدد بزاقي كه سلولهاي ميواپي نئوپلاسم

 .دنمايايجاد آنها ندارند كمك 

آميزي منفي   در مورد پروتئين اكتين رنگهمانگونه كه ذكر شد 
 در ،آدنوماها مشاهده شد آميزي ضعيفي در پلئومورفيك يا رنگ
ها   اكتين در قاعـدة آسيـنيطبيعيه در غدد بـزاقي حاليكـ

 اريكـه در مطالـعات فراساخت مثبـت بـود و از آنجا

)ultrastructural (اپي مشخص شده است كه سلولهاي ميو 
تليال نئوپلاستيك معمولاً برخي از خصوصيات سلولهاي  

 و ها دسموزوم ميوفيلامانها، هميمانند  طبيعيتليال  ميواپي
، شايد )14،17(باشد ميرا دارا  micropinocytoticولهاي وزيك

آدنوما چنين توجيه شود كه  تظاهر ناقص اكتين در پلئومورفيك
آدنوما تمايز كامل نداشته  تليال در پلئومورفيك سلولهاي ميواپي

و ظهور اكتين به مرحله و سطح تمايز در اين سلولها 
  .گردد برمي

داشت كه در اين مطالعه بايد به اين نكته توجه همچنين 
، اكتين، ويمنتين و GFAP(ها  تفاوتي در ظهور اين پروتئين

S100 ( ،در تومورهاي غدد بزاقي اصلي و فرعي مشاهده نشد
توان گفت كه عليرغم تفاوتهاي هيستولوژيكي كه  بنابراين مي

آدنوماهاي غدد بزاقي اصلي و فرعي  گاهي در پلئومورفيك
   .شود ولوژيك مشخصي ديده نميوجود دارد، تفاوت ايمون
حاضر درموئيد كارسينوما نتايج تحقيق  اما در مورد موكواپي

درموئيدكارسينوما با  نشان داد كه سلولهاي تومورال درموكواپي
بادي به كار گرفته شده واكنشي نشان نداد و   آنتي4هيچيك از 

 بادي ويمنتين و تنها اجزاء استروماي همبندي تومور با آنتي
GFAPبا نتايج تحقيق حاضر هاي   كه يافتهند واكنش نشان داد

 همچنين ،)Regezi) 1991 و Batsakis ،Zarboمطالعات 
Loyola و Sousa) 1997() 18 ( و نيزMarucci و Foschini 

در اين مطالعه  البته با توجه به اينكه .يكسان بود) 19() 2002(
 در مقايسه با استشده ميتوكندريال استفاده ن بادي آنتي از آنتي
تعيين دقيق منشاء ) Marucci )2002) (19  وFoschiniمطالعه 

درموئيدكارسينوما و ارتباط آن با مجاري مخطط  ايجاد موكواپي
  .بودپذير ن نرمال امكان

 Hassanin و Ghoshاي كه  نتيجه تحقيق حاضر با نتيجه
 يكسان نبود ولي با توجه به ،آوردند  به دست) 16( )1989(
به علت متفاوت اختلاف مخواني با اكثر مطالعات شايد اين ه

 .باشد  )Ghosh )1989 و Hassaninبودن تكنيك در مطالعه 
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 كه ماركرهاي اختصاصي نمودتوان چنين بيان  بنابراين مي
در ) S100، اكتين، ويمنتين و GFAP(تليال  سلولهاي ميواپي

 عدم تظاهر د ونشو درمـوئيدكارسـينوما مشاهده نمي مـوكواپي
درموئيدكارسينوما  ژنها در موكواپي يا تظاهر حداقل اين آنتي

دهنده عدم تمايز و يا تمايز بسيار كم سلولهاي  نشان
حقيقت غياب   در.باشد تليال در هيستوژنز اين تومور مي ميواپي

تواند در تشخيص افتراقي  تليال مي ماركرهاي سلولهاي ميواپي
تليال   ي با تـمايز سلـولهاي مـيواپياين تومور از كارسـينوماها

 همچنيـن در مطـالعه حاضـر تأييـد شد كه .مؤثر باشـد
درموئيدكارسينوما در حضور اين   مخـتلف موكواپياتدرجـ

نداشته و در حقيقت ماركرهاي بكار گرفته تأثيري ها  پروتئين
  .دنبندي اين ضايعات ندار شده ارزشي در طبقه

تليـال، در  ـي سلولهـاي ميـواپيبا توجه به فقـدان نسب
و منفي ) striated(و مخطط ) excretory(كننده  مجـاري خـارج
هاي ايمونوهيستوشيمي با ماركرهاي سلولهاي  شدن واكنش

به نظر ) GFAP و Actin و Vimentin و S100(تليال  ميواپي
درموئيدكارسينوما از سلولهاي مجاري  رسد تومور موكواپي مي

  .گيرد  مينشأتيا مخطط كننده  خارج
تليـال در    ژنهاي سلولهاي ميواپي   اما در مقابل، مثبت شدن آنتي     

ن اسـت كـه ايـن تومـور از          آدهنـده    آدنومـا نـشان    پلئومورفيك
 Undifferentiated يا سلولهاي    Intercalatedسلولهاي مجاري   

 ،گيـرد  مـي نـشأت   هـا    مجاري رابط و به احتمال كمتـر آسـيني        
باشـــد و   دو تومـــور متفـــاوت مـــيبنـــابراين منـــشاء ايـــن

 موكـواپي آدنومـا از قـسمتهاي ابتـدايي مجـاري و            پلئومورفيك
انتهـايي مجـاري غـدد      مياني يا    از قسمتهاي    درموئيدكارسينوما 

 بر اين اساس شايد نقش عوامل محيطي .گيرند  ميأتبزاقي نش
   مــؤثرتر  درموئيدكارســينوما  موكــواپي كارســينوژن در بــروز  

 كه البته نيازمنـد تحقيقـات بيـشتري        دنوما باشد آ از پلئومورفيك 
  .است

 

  گيري نتيجه
 بطور يكنواخت S100، ويمنتين و GFAPهاي  بروز پروتئين -1

آدنوما و تظاهر پروتئين اكتين بطور  در تمامي موارد پلئومورفيك
 در ،شود آدنوما مشاهده مي ناقص در نيمي از موارد پلئومورفيك

 درموئيدكارسينوما موكواپيها در تومور  حاليكه بروز اين پروتئين
  .شود مشاهده نمي

  در پلئومورفيكS100، ويمنتين و GFAPهاي  بروز پروتئين-2
 آدنوما محدود به سلولهاي غيرلومينال و ناحيه كندرو 

  .باشد تليال مي ميگزوئيدي يعني سلولهاي ميواپي
ها در  تفاوتي در بروز اين پروتئينحاضر  در مطالعه -3

  . ورهاي غدد بزاقي اصلي و غدد بزاقي فرعي مشاهده نشدتوم
 تفاوتي از نظر درموئيدكارسينوما موكواپيهاي متفاوت   درجه-4

 بنابراين ماركرهاي ،آميزي ايمونوهيستوشيمي نشان ندادند رنگ
  .دنبندي اين ضايعات ندار فوق الذكر ارزشي در طبقه

، ويمـنتين و ، اكتينGFAP(بـا تـوجه به غياب ماركرهاي  -5
S100 (نقـش سلـولهاي نوماـيدكارسيـدرموئ يـموكواپدر ،

 رد درموئيدكارسينوما موكواپيتليال در هيسـتوژنز  ميـواپي
  .شود مي

آدنوما از قسمتهاي ابتدايي مجاري غدد بزاقي   پلئومورفيك-6
 مياني  از قسمتهايدرموئيدكارسينوما موكواپييا مجاري رابط و 

يعني از مجاري مخطط يا خارج ي غدد بزاقي انتهايي مجاريا 
  .گيرند ميكننده نشأت 

  
  پيشنهادات

شود از ماركرهاي  توصيه ميبا توجه به نتايج بدست آمده 
 درموئيد  منشاء موكواپيتر  دقيق براي تعيين الميتوكندري آنتي

 عوامل تأثيربـراي تعيـين  همچنين .كارسينوما استفاده شود
 ات مطالعدرموئيدكارسينوما موكواپي ر بـروزبكارسيـنوژن 

ژنهاي انكوژنيك اين  در مورد آنتي .اپيدميولوژيك صورت گيرد
تومورها و يا بطور كلي تومورهاي غدد بزاقي تحقيقات بيشتري 
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تليال در  در مورد نقش سلولهاي ميواپيهمچنين . لازم است
 ايجاد تومورهاي غدد بزاقي از نظر ماركرهاي ايمونو

و با كمك روشهاي فراساختماني  P63مانند  ديگر هيستوشيمي
 .دنبيشتري صورت گيربايد مطالعات با ميكروسكوپ الكتروني 

شود براي تعيين دقيق هيستوژنز اين  به علاوه پيشنهاد مي
  .تومورها از كشت سلولي استفاده شود

 تشكر و قدرداني
در پايان از خـانم فرزانـة محمـودي تكنـسين محتـرم بخـش               

هــاي  ســي دانــشكده دندانپزشــكي كــه تهيــه نمونــهشنا آســيب
  .نماييم ايمونوهيستوشيمي اين پژوهش را انجام دادند تشكر مي
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