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  مقدمه
 )1( جهان در ها سرطان کل از درصد23 وعیش با پستان نومیکارس

 و میبـدخ  تومـور  نیتـر  عیشـا  )2( درصـد 16 حـدود  ریم و مرگ با و
 تی ـاهم بـه  توجـه  بـا  ).3( اسـت  زنـان  در مـرگ  بـه  منجر نومیکارس
 ياریبس مطالعات ،يماریب نیا مناسب درمان در هنگام زود صیتشخ
 و يمـار یب یآگه ـ شیپ بر مؤثر عوامل خطر، عوامل کشف جهت در

 ک،یپروگنوســت عوامــل انیــم در .اســت گرفتــه صــورت آن درمــان
 اسـت  عوامـل  نیمـؤثرتر  و نیتـر  مهم از یکی يلنفاو غدد به متاستاز

 نیکوپروتئیگل کی و ها نیپوکالیل خانواده از يعضو نیکودلیگل ).4(
 ).5( شـد  یم دهینام 14 یجفت نیپروتئ سابقاً که است یلودالتونیک 28
 و انـدومتر  یع ـیطب يغـدد  ومیتل یاپ دوا،یدس بافت در مارکر نیا انیب

 یســرطان يهــا ســلول انــدومتر، یســرطان بافــت در آن انیــب شیافــزا
 نی ـا ).6( اسـت  شـده  ذکـر  تخمـدان  ينومایآدنوکارس ـ و کسیسرو

 سـتم یس از خـارج  در میبـدخ  و یع ـیطب يغـدد  يهـا  ولسل در مارکر
ــتول ــل یدمثلی ــدد درادنوما،یــه مث ــدد ال،یــپارابرونک غ  و عــرق غ

  ).4( شود یم انیب یپانکراس يالادنومایس
 پسـتان  میبـدخ  و یع ـیطب بافـت  در نیکـودل یگل مـارکر  انیب راًیاخ
 رابطـه  تـاکنون  شده انجام مطالعات در ).4( است شده مشاهده انسان

 سـن،  جملـه  از کیپاتولوژ و ینیبال مختلف عوامل با مارکر نیا انیب
 ،زیربغـل  يلنفـاو  غـدد  بـه  متاستاز ،یکروسکوپیم درجه تومور، نوع

 داشـته  یضینق و ضد جینتا P53 و یهورمون يرسپتورها همزمان انیب
 بـا  نیکـودل یگل فیضـع  انی ـب ای ـ انیب عدم مطالعات، یبرخ در .است

 نیا شده يریگ جهینت و بوده ارتباط در غلبریز يلنفاو غدد به متاستاز
 ).7و4( رود کار هب کیپروگنوست عامل کی عنوان به تواند یم مارکر

 يدار یمعن ـ ارتبـاط  و است نشده دییتا گرید مطالعات در ارتباط نیا
 دای ـپ ربغـل یز يلنفـاو  غـدد  به متاستاز با نیکودلیگل مارکر انیب انیم

ــه ).9و8( اســـت هنشـــد ــر مطالعـ ــه حاضـ ــورم بـ ــب نظـ ــارکر انیـ  مـ
 نیهمچن ـ و پسـتان  مهـاجم  سرطان در نیکودلیگل یمیستوشیمونوهیا

 نـوع  سـن،  جمله از کیپاتولوژ و ینیبال مختلف عوامل با آن ارتباط
 يلنفـاو  غـدد  بـه  متاسـتاز  خصوص به یکروسکوپیم درجه و تومور
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  .شد انجام ربغلیز
  بررسی روش

 مهـاجم  سـرطان  پارافینی بلوك نمونه 96 یفیتوص مطالعه این در
 يهـا  بلـوك  کـه  1380-89 يهـا  سـال  يهـا  نمونه .شد یبررس پستان
ــاراف ــا ینیپ ــانیبا در آنه ــ بخــش یگ ــ بیآس ــتانیب یشناس ــا مارس  يه
ــام ــیخم ام ــفا و )ره( ین ــهر ش ــار ش ــود يس ــود موج ــخ و ب  صیتش

 عمـل  تحـت  و داشـتند  پسـتان  یتهاجم سرطان یینها یکروسکوپیم
ــ ــالیراد یجراح ــتکتوم ک ــرار یماس ــ ق ــد هگرفت ــه ؛بودن ــورت ب  ص

  .شدند انتخاب رمحتملیغ
 یاطلاعـات  H&E يدهایاسـلا  ینیبازب پرونده، مندرجات براساس

 تومور نوع ر،یدرگ ربغلیز يلنفاو غدد وجود ماران،یب سن مورد در
 و بلـوم  يبنـد  درجـه  سـتم یس براسـاس  تومور یکروسکوپیم درجه و
 به مرتبط ینیپاراف يها بلوك سپس .شد استخراج) 10( چاردسونیر

 يزی ـآم رنـگ  يبـرا  مناسـب  موارد و شدند استخراج یگانیبا از آنها
 اسـتاندارد  وهیش ـ بـا  یمیستوش ـیمنوهیا يزیآم رنگ تحت و شد جدا

ــرا DAKO ســتمیس بــه مربــوط ــ( نیکــودلیگل مــارکر يب ــاد یآنت  يب
  انگلســــتان abcam شــــرکت ســــاخت نیکــــودلیگل منوکلونــــال

(ab53289, EP870Y دهایاسـلا  يزی ـآم رنـگ  یابیارز .گرفتند قرار 
 شـــدت براســـاس IRS (Immune Reactivity Score) طتوســـ
 يهـا  سـلول  درصـد  عـلاوه  بـه  يتومور يها سلول غشاء يریپذ رنگ
 بـه  يریپـذ  رنگ شدت براساس بیترت نیبد .شد نییتع گرفته رنگ
 يریپـذ  رنـگ  ،فیضـع  يریپذ رنگ ،يریپذ رنگ بدون گروه چهار
 براسـاس  نیهمچن ـ .)8( شـدند  میتقس ـ يقـو  يریپـذ  رنگ و متوسط
 .شـدند  يبنـد  طبقـه  گروه پنج در شده گرفته رنگ يها سلول درصد
 کمتـر  ای درصد10 :دوم گروه ؛نگرفت رنگ یسلول چیه :اول گروه

 رنگ ها سلول از درصد11-50 :سوم گروه ند؛گرفت رنگ ها سلول از
 و نـد گرفت رنـگ  هـا  سـلول  از درصـد 51-80 : چهارم گروه ند؛گرفت
  .)8( گرفتند رنگ ها سلول از درصد80 از شیب :جمپن گروه

 درنظر اندومتر یعیطب بافت يریپذ رنگ یابیارز يبرا مثبت شاهد
 ری ـنظ یعـوامل  بـا  نیکـودل یگل مارکر انیب رابطه تینها در .شد گرفته
 يلنفاو متاستاز وجود عدم ای وجود ،یکروسکوپیم درجه مار،یب سن

 grading رد مرسوم يبند میقست براساس ریدرگ غدد تعداد و زیربغل
د شـدن  يبند میتقس پستان سرطان کالینیکل و کالیپاتولوژ staging و
  ).11و10(

 يهـا  سـلول  درصـد  نیهمچن ـ نیکـودل یگل انیب شدت نیب ارتباط
 عوامـل  از هرکـدام  و پسـتان  یسـرطان  و یعیطب بافت در گرفته رنگ
ــر ــده ذک ــا ش ــتفاده ب ــرم از اس ــزار ن ــار اف ــ و SPSS-16 يآم  ونآزم
 سـطح  .شـدند  لی ـتحل و هی ـتجز شـر یف قی ـدق آزمـون  و اسـکوئر  يکا
  .شد گرفته نظر در 05/0 از کمتر يدار یمعن

  

  ها یافته
 بـدون  و بـا  پسـتان  مجرایـی  سـرطان  در گلیکـودلین  مـارکر  بیـان 
  .است آمده کی شکل در لنفاوي متاستاز
 شامل پستان پارافینی بلوك نمونه 100 در گلیکودلین مارکر بیان

 مهــاجم سـرطان  مـورد  8 ،(IDC) داکتــال مهـاجم  سـرطان  مـورد  75
 و مهـاجم  سـرطان  مجاور پستانطبیعی  بافت مورد 7 ،(ILC) لوبولار

 ایمنوهیستوشـیمی  آمیـزي  رنـگ  وسیله هب پستان فیبروآدنوم نمونه 10
  .شد بررسی

  
  
  
  
  
  
  

  
  x 100 یینما بزرگ،  لنفاوي متاستاز با) الف

  
  
  
  
  
  
  

  x 400 یینما بزرگ، فاويلن متاستازبدون ) ب
  

  پستان مجرایی سرطاندر  گلیکودلین مارکر بیان:  1 لشک
  DAKO یمیستوشیه يزیآم رنگ

  
 نفر 74 ،)لبولار و داکتال( پستان سرطان به مبتلا بیمار 83 میان از

 این از که بودند زیربغل لنفاوي غدد به متاستاز داراي )درصد16/89(
  مسـاوي  یـا  بیشـتر  متاسـتاز  تعـداد  يدارا )درصد67/75( نفر 56 میان

  .بود مورد 4 از کمتر )درصد33/24( بقیهدر  و مورد 4
براي  نمونه 96 بررسی، مورد پارافینی بلوك نمونه 100 از کل در
 مورد 80 تعداد این ازو  بود مناسب ایمنوهیستوشیمیایی آمیزي رنگ
 دمـور  8 و مجرایـی  مهـاجم  سـرطان  مورد 72( پستان سرطان به مبتلا

 و تومور کنار در فیبروآدنوم به مبتلا مورد 9 ،)لوبولار مهاجم سرطان
  .بودند مهاجم سرطان مجاور پستانطبیعی  بافت نمونه مورد 7

 بـراي  مناسـب  پـارافینی  بلوك نمونه 80حاصل از  نتایج براساس
  ؛بودنـد  پسـتان  سـرطان  بـه  مبتلا که ایمنوهیستوشیمیایی آمیزي رنگ

 مـورد  51 و مثبـت  ایمنوهیستوشـیمی  نتیجه )درصد25/36( مورد 29
 تمـام . ندداشـت  گلیکـودلین  مـارکر  بـراي  منفی نتیجه )درصد75/63(
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  از مــورد 6 و فیبروآدنــوم بــه مبــتلا )درصــد100( نمونــه 9 از مــوارد
 سـرطان  بـه  مجـاور  پستانطبیعی  بافت نمونه )درصد71/85( مورد 7

 گلیکـودلین  رمارک براي مثبت ایمنوهیستوشیمی نتیجه داراي مهاجم
 پسـتان،  مهـاجم  سـرطان  در گلیکـودلین  بـروز  فراوانی توزیع .بودند
ر یـک  نمـودا  در فیبروآدنـوم  و سـرطان  به مجاور پستانطبیعی  بافت

  .آمده است
  گلیکــودلین، بــراي مثبــت ایمنوهیستوشــیمی نتیجــه 29 میــان در

ــورد 26 ــد65/89( مـ ــرطان )درصـ ــاجم سـ ــال مهـ ــورد 3 و داکتـ  مـ
 از مـورد  46 نتیجه، در. بودند لوبولار مهاجم سرطان )درصد35/10(

  و بررســی مــورد داکتـال  مهــاجم سـرطان  )درصــد88/63( مـورد  72
 نتـایج  داراي لوبولار مهاجم سرطان )درصد5/62( مورد 8 از مورد 5

  .ن بودندگلیکودلی مارکر منفی
ن در سرطان مهاجم مجرایی پستان با درجه گلیکودلی مارکربروز 

غـده لنفـاوي درگیـر     4مور و تعـداد کمتـر از   یک میکروسکوپی تو
؛ اما این )3و2نمودار ) (>04/0P(داري نشان داد  ارتباط آماري معنی

و متاستاز لنفاوي از ) 4نمودار (سال  35ارتباط با گروه سنی کمتر از 
  ).جدول یک(دار نبود  نظر آماري معنی

  
  
  
  
  
  
  
  
  
مجرایی  مهاجم رطانس در نیکودلیگل بروزی فراوان عیتوز:  1ر نمودا

 یبروآدنومف و سرطان به مجاور پستانطبیعی  بافت پستان،
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

یی مجرا مهاجم سرطان در نیکودلیگل بروزی فراوان عیتوز:  2ر نمودا
  توموری کروسکوپیم درجه برحسب پستان

  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  نیکودلیگل بروزی فراوان عیتوز:  3ر مودان
  ریدرگي ولنفا غدد تعداد برحسب

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

مجرایی  مهاجم سرطان در نیکودلیگل بروزی فراوان عیتوز:  4ر نمودا
  مارانیبی سن گروه برحسب پستان

  
  

  گلیکودلین بروز فراوانی توزیع:  1ل جدو
  لنفاوي متاستاز وجود عدم یا و وجود برحسب

  
  گلیکودلین بیان

  مثبت
  )درصد( تعداد

  منفی
  )درصد( تعداد

  )5/69( 48  )5/30( 21  تازمتاسوجود 
  )3/27( 3  )7/72( 8  متاستازعدم 

  
  بحث

 مـارکر،  انی ـب و تومـور  یکروسـکوپ یم درجـه  نیب مطالعه نیا در
ــاط ــ ارتب ــ يدار یمعن ــب عــدم نیب ــارکر انی ــا نیکــودلیگل م  درجــه ب

 با مارکر یمنف تظاهر که يطور به .شد مشاهده تومور یکروسکوپیم
 جـه ینت بـرخلاف  افتـه ی نی ـا .بود ههمرا يبالاتر یکروسکوپیم درجه

 مطالعــه  در ).8( بــود  2009 ســال  در همکــاران  و Scholz مطالعــه 
Scholz یبررس ـ مـورد  پسـتان  سـرطان  نمونه 121 از )8( همکاران و 

 بافـت  در مـارکر  نیا انیب و بود تومور يبند درجه از مستقل Gd انیب
 یتفـاوت  هـم  بـا  آن بـدون  ای يلنفاو گره يریدرگ با مارانیب یسرطان
  .نداشت
 عهیضا( بروآدنومیف )درصد 100( نمونه 9 تمام حاضر، مطالعه در
 پسـتان  طبیعـی  بافـت  نمونـه  مـورد  7 از مـورد  6 و )پستان میخ خوش
 مثبـت  نیکـودل یگل مـارکر  )درصـد 71/85( پسـتان  سـرطان  به مجاور
 )9( همکـاران  و Kamarainen مطالعـه  جینتـا  بـا  جـه ینت نی ـا .داشتند
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 نمونه 6 هر در همکاران و Kamarainen مطالعه در .داشت مطالبقت
 بافـت  مـورد  29 از مـورد  27 و )درصـد 100( پسـتان  طبیعـی  بافت از

ــی ــتان طبیع ــاور پس ــه مج ــرطان ب ــتان س ــارکر )درصــد10/93( پس  م
 و IHC بـا  نهمکـارا  و Seppala نیهمچن .)9( بود مثبت نیکودلیگل

PCR شـود  یم انیب انپست طبیعی بافت در نیکودلیگل که دادند نشان 
 69 از مـورد  21 در نیکـودل یگل مـارکر  انیب حاضر، مطالعه در ).12(

 11 از مـورد  8 و يلنفاو غدد به متاستاز با پستان مهاجم سرطان مورد
 امـر  نیا .شد دهید نود لنف متاستاز بدون پستان مهاجم سرطان مورد
 غـدد  بـه  متاستاز و مارکر انیب عدم نیب يدار یمعن ارتباط دهنده نشان
  .است يلنفاو
 ـ يدار یمعن ـ ارتبـاط  ما مطالعه در  و نیکـودل یگل مـارکر  انی ـب نیب
 بـا  يهـا  نمونـه  در کـه  يطور به .شد افتی ریدرگ يلنفاو غدد تعداد

  .بودند ریدرگ يلنفاو غدد يشتریب تعداد مارکر، یمنف انیب
Kamarainen مـارکر  نیا انیب نیب يدار یمعن ارتباط همکاران و 

 و Jeschke 2005 سال در ).9( نکردند مشاهده يلنفاو غدد متاستاز و
 متاسـتاز  با نیکودلیگل انیب کاهش که دندیرس جهینت نیا به همکاران

 يدار یمعن ـ يآمـار  رابطـه  پسـتان  يهـا  سرطان در يلنفاو غدد مثبت
  ).7( دارد

 2010 ســال در )13( همکــاران و Scholz از يگــرید مطالعــه در
 تومـور،  درجـه  بـا  پسـتان  مهـاجم  سرطان در نیکودلیگل انیب ارتباط
 یبررس يدییاسترو يها رندهیگ همزمان انیب و يلنفاو گره به متاستاز

 در .داشـت  )7( همکـاران  و Jeschke مطالعه مخالف یجینتا که شد
 و افتـه ی کـاهش  زیتمـا  با همگام یواضح طور هب Gd انیب مطالعه نیا

 در Gd يریپـذ  رنـگ  شدت در ینامحسوس چند هر شیافزا نیهمچن
 يهـا  رندهیگ شدن مثبت و يلاریآگز يلنفاو گره يریدرگ با ارتباط
 یقبل ـ جینتـا  بـا  يحـد  تـا  موضوع نیا که )13( شد دهید يدییاسترو
 و Scholz يری ـگ جهینت .داشت تناقض )8( 2009 سال در محقق خود

 يبـرا  يمـارکر  عنـوان  بـه  توانـد  یم Gd که بود مبنا نیا بر همکاران
 بـر  آن وجـود  نطـور یهم و شـده  مطـرح  تومورها نیا در زیتما زانیم
  .)8( دارد دلالت يلنفاو گره متاستاز بالاتر زانیم

 انی ـب به توجه با )4( 2000 سال در همکاران و Shabani نیهمچن
 در درصــد90 انیــب درجـا،  يهــا ســرطان در مـارکر  نیــا درصـد 100

 نی ـا فیضـع  انی ـب و يغددلنفاو به متاستاز بدون مهاجم يها سرطان
 به يلنفاو غدد به متاستاز با مهاجم سرطان موارد درصد50 در مارکر

 بـا  مهـاجم  يهـا  سـرطان  در نیکـودل یگل انی ـب کـه  دندیرس جهینت نیا
 2009 سـال  در .اسـت  یمنف يدار یمعن طور به يلنفاو غدد به متاستاز
Scholz ــاران و ــ ارتبـــاط )8( همکـ ــ يدار یمعنـ ــب نیبـ ــارکر انیـ  مـ

  .افتندین يلنفاو غدد متاستاز با پستان نسرطا در نیکودلیگل
 در گلیکــودلین فعالیــتکــه  همکــاران و Kostadinaدر مطالعــه 

 غـدد  به متاستاز با مارکر نیا انیبشد؛  یابیارز PCR با پستان سرطان
 ).14(داشت  معکوس باطارت يلنفاو
ــه در ــب )15( همکــاران و Hautala مطالع ــور 399 در Gd انی  توم
 BRCA1/2 ری ـغ یلیفـام  مـورد  436 و پستان اجممه سرطان ریگ تک

 نیکـودل یگل انیب ارتباط به خود جینتا در و شد یبررس پستان سرطان
 بهتـر  زیتمـا  بـا  يتومورهـا  بـه  لیتما و نییپا ونیفراسیپرول سرعت با
 بـا  یهمراه در که کردند اشاره ریگ تک يتومورها در )2 و1 دیگر(

ــروز ــالا بـ ــ يبـ ــود D1 نیکلیسـ ــته در .بـ ــات دسـ ــام يومورهـ  یلیفـ
 متاسـتاز  بـالاتر  سـطح (بدتر پیفنوت با Gd مارکر انیب BRCA1/2ریغ

 متاسـتاز  يبرا يتربالا خطر و )Her2 رشتیب بودن مثبت و يلنفاو گره
 نیکودلیگل کننده انیب يتومورها در دیگرد شنهادیپ و بودند ررسید
  .دارد نقش يزیتما شروندهیپ ریمس کی

 يلنفـاو  غـدد  به متاستاز و مارکر نیا یمنف انیب نیب ارتباط وجود
 نی ـا کردند انیب که باشد یمطالعات جینتا دکنندهییتا تواند یم زیربغل
 مثل، دیتول اپوپتوز، ،یمنیا يها سلول يرو کننده میتنظ اثرات مارکر

 و ها انکوژن انیب کاهش با و دارد سرطان و زیتما ،یسلول یچسبندگ
ــب شیافـــزا ــده يهـــا ژن انیـ ــا( مـــورتو مهارکننـ ــظرف مهـــار بـ  تیـ

 و شـود  یم ـ زیتما القاء موجب )T و NK يها سلول یتیسیتوتوکسیس
 در .دهـد  یم ـ کـاهش  In Vivo و In Vitro در را پستان سرطان رشد
 يهــا بافـت  در را مـارکر  نی ـا انیــب عـدم  مطالعـات  از یبرخ ـ تی ـنها

 بــالاتر یمیبــدخ درجــه و تومــور نییپــا زیتمــا از يا نشــانه تومــورال
  .کند یم بروز يلنفاو غدد متاستاز بروز با که ندا دانسته
 مـارکر  بیـان  بـین  داري یمعن ـ ارتبـاط  مطالعه این نتایج به توجه با

 بـه  مبـتلا  بیمـاران  سـن  نیـز  و تومـور  شناسـی  بافت نوع و گلیکودلین
 گذشـته  مطالعـات  نتـایج  مشـابه  کـه  نشـد  یافت پستان مهاجم سرطان
  ).4-7( است
 در پسـتان  بافـت  در نیکـودل یگل ارکرم ـ انی ـب کـه  نیا به توجه با
بـا   محـدود  مطالعات و گرفته قرار محققان توجه مورد ریاخ يها سال
شـنهاد  یپ یآت ـ مطالعـات  در شـتر یب یبررس ـ لذا ؛بوده متناقض یجینتا
 ـ دار یمعن ـ ارتبـاط  ندهیآ مطالعات که یصورت در .گردد یم  انی ـب نیب

 از تـوان  یم ـ ؛کننـد  دییتا را يلنفاو غدد به تهاجم و مارکر نیا یمنف
  .کرد استفاده کیپروگنوست مارکر کی عنوان به مارکر نیا

  گیري نتیجه
توانـد   ین م ـیکـودل یان مـارکر گل یبنتایج این مطالعه نشان داد که 
 .در سرطان پستان باشد ينشانگر عدم تهاجم به غدد لنفاو

  قدردانی و تشکر
 درجـه  اخـذ  يبـرا  یشـجاع  نـدا  دکتر نامه انیپا حاصل مقاله نیا
ــ بیآســ رشــته در یتخصصــ ياریدســت ــال یشناس  دانشــکده از ینیب
  .بود مازندران یپزشک علوم دانشگاه یپزشک
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Abstract 
Background and Objective: Glycodelin expression in normal and cancerous human breast tissue and its 
relation with age, tumor type, microscopic grade and metastasis to axillary lymph nodes recently were 
noticed. This study was done to evaluate the glycodelin expression in breast cancer. 

Methods: In this descriptive study, 96 Paraffin-embedded blocks of malignant breast cancer by 
immunohistochemistry method were considered to evaluate the expression of glycodelin. Patients 
age,tumor size, tumor type, microscopic grade and metastasis to axillary lymph nodes were recorded for 
each subject. 

Results: Glycodelin was found in 30.45% of invasive carcinoma of the breast with axillary lymph node 
metastasis. Glycodelin was expressed in 72.7% of carcinoma of the breast without lymph nodes 
metastasis (P<0.05). There was a significant relation between glycodelin expression with microscopic 
grade 1 of tumor and metastasis to less than 4 of lymph nodes (P<0.05). 

Conclusion: Glycodelin expression can be evidence for lack of axillary lymph node metastasis of breast 
cancer. 
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