
  657-1391،660، 2اي، علمی ـ پژوهشی، سال نهم، تابستان، شماره  پاتوبیولوژي مقایسه

 657

اژن هاي سنگفرشی و سرطان سلول یک مورد ایمونوهیستوشیمیبررسی 
  اوگ

  2سراجی ، علیرضا عزیزي٭1سعید حصارکی
 

  چکیده
ه دلیل وجود یک  کیلوگرم ب457 به وزن هولشتاین ساله نژاد 6 ماده اویک گ

ن ارجاع ژ سانتی متري در ناحیه وا5/7×5×8زائده خونریزي دهنده و زخمی 
ي ارسال ژ نظر با عمل جراحی برداشته و به آزمایشگاه پاتولوموردزائده . گردید

جزایر . یک نمونه دال بر کارسینوماي سلول خاردار بودژ گزارش هیستوپاتولو.شد
 (Squamous eddies)صورت دوار و اغلب بدون ماده شاخی ي خاردار بها سلول

بت بودن  مثدر بررسی ایمنوهیستوشیمی.در عمق بافت همبندي نفوذ کرده بودند
 ولی .دال بر خاستگاه کراتینوسایتی تومور بود CK5/6  و AE1/AE3  مارکرهاي

به درجه بالاي بدخیمی استناد )درصد50به میزان(PCNAو  Ck8 مثبت شدن
این نشان .مهاجم تشخیص داده شد اندك تمایزتفکیک و با بنابراین تومور .کرد می
پیش آگهی  بیان دراندازه چه   تادکه استفاده ازمارکرهاي ایمنوهیستوشیمیده می
  .گذاراست  تاثیری با آننوع برخورد درمان و

  ، ایمونوهیستوشیمیاو، واژن، گSCC :کلیديواژگان 
  

  26/2/91:     تاریخ پذیرش15/9/90: تاریخ دریافت
  

  مقدمه 
 (Squamous Cell Carcinoma: SCC)کارسینوماي سلول خاردار 

بخصوص ملتحمه و پلک محل مخاطات ها بیشتر در اودر گ
ها شیوع اوکارسینوماي وستیبول و واژن در گ). 1(نماید بروز می

دار  ظاهري زخمی یا تکثیر شونده با حالت پایهزیادي دارد و 
این تومور اغلب مهاجم بوده ولی میزان متاستاز آن اندك . دارد
تومورهاي پوست طیف وسیعی از تظاهرات و ). 9(باشد می

 H&E(Hematoxilin andهاي  ی را در برشنماهاي میکروسکوپ

Eosin)ساختار سلولی، طرح رشد و تمایز . دهند  نشان می
 بندي تومورهاي بعلاوه رفتار بالینی معیارهایی براي تقسیم

  (Immunohistochemistry)آنالیز ایمونوهیستوشیمی . هستندپوستی 
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  .ایران، واحد علوم و تحقیقات تهران)جوان

ها و بر اساس  بندي ، جهت تایید این تقسیمفراساختاريو 
 آنزیمی و یهاي ساختمان ژن هایی علیه آنتی بادي استفاده از آنتی

 درآزمایشتومورهاي اپیدرم پوست . شود سلولی استفاده می
 High Molecular)مارکرهاي کراتین با وزن مولکولی بالا 

Weight: HMW)ل  از قبی(Cytokeratin5) CK5 ثبت استم، 
 Low Molecular) سبک وزن با مارکرهاي کراتین گاهی ولی

Weight: LMW)ل از قبی (Cytokeratin8) CK8 بویژه اگر 
امروزه در بسیاري از ). 2(شوند مینیز مثبت مهاجمتر باشند 

تومورهاي انسان و حیوانات از انواع مارکرهاي 
ایمونوهیستوشیمی در تشخیص و تعیین درجه بدخیمی آنها 

 .شود استفاده می

  گزارش درمانگاهی
 کیلوگرم بعلت 457 به وزن ینهولشتا ساله نژاد 6 ماده اوهیک گ

ابعاد ه  بخونریزي دهندهاي زخمی، برجسته و  وجود توده
متر روي سطح واژن، تحت عمل جراحی قرار  سانتی 5/7×5×8

شناسی  گرفت و توده مذکور پس از خروج، به آزمایشگاه آسیب
پس از . در ظاهر توده سفت و سفید رنگ بود. ارسال گردید

از طریق جراحی و برش عرضی آن، ، برداشت نمونه توموري
هاي  روش  درصد قرار داده شد و بر اساس10  بافردر فرمالین

وزین ـرایج ،مقاطع مورد نیاز تهیه و با هماتوکسیلین و ائ
ي ها بادي یـی آنتـوشیمـونوهیستـدر روش ایم. دـآمیزي ش رنگ

AE1/AE3 (clone AE1/AE3) ،(clone 35β H11)  CK8 
،(clone D5/16 B4) CK5/6،(clone pc10 N1529)  PCNA 
  زيـآمی گـت رنـ جه Dakoتـاز کی P53  (clone DO-7)و
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در نماي میکروسکوپی، متن  .ها مورد استفاده قرار گرفت نمونه
  (keratinocytes)هاي تومور متشکل از جزایر حاوي کراتینوسایت

ورت بود که بص) bizarre shape(فعال و گاهی با شکل عجیب 
 )(Squamous eddiesاي  ز جزیرهـرکـن مـدون کراتیـبدوار 

ی د شاخـرواریـموري ـومـي تاـه ولـسلن ـهمچنی. دـده شـدی
(horny pearl)را نیز به میزان بسیار کمتر تشکیل داده بودند  

هاي  ي توموري بصورت ترابکولها سلولتهاجم ). 1نگاره (
 به دي، بصورت تکی یا چند عداـه ولـسلرار ـ و فلـویـط

هاي توموري   کانون،ديـره همبنـگست. ودـت درم بـافـق بـعم
ی ـررسـدر ب). 1اره ـنگ(ودـه بـاختـزي سـر مجـدیگـرا از یک

 ، و Ck8 ،PCNA،AE1/AE3 يرهاایمونوهیستوشیمی مارک

CK5/6  2،3نگاره هاي (در این تومور مثبت ارزیابی شد .(  
  

  بحث
ی ـابـاس ارزیـر اسـی بـوستـاي پـورهـومـ تجـایص رـتشخی
. پذیرد آمیزي عادي بافتی صورت می  وژي و رنگلاتوـوپـهیست

در صورت نیاز جهت تشخیص افتراقی و پیش آگهی از 
 و Stenbäck .گردد مارکرهاي ایمونوهیستوشیمیایی استفاده می

 PCNAیزي علیه آم رنگم  با انجا1998همکاران در سال 

(Proliferation Cell Neuclear Antigen) و P53 ي ها نمونه در
 12-7 و UVي در معرض اشعه ها موشپوستی اخذ شده از 

 dimethylbenzanthracene (DMBA)-12 ,7دي متیل بنزآنتراسن 
 P53ي ها سلولده کردند که محل قرارگیري و تعداد ـمشاه

وع تومور و درجه بدخیمی آن دارد، مثبت ارتباط نزدیکی با ن
 چنین ارزشی در تعیین میزان بدخیمی PCNAولی مارکر 

 در تفکیک کراتوآکانتوما PCNAالبته مارکر ). 11(ندارد
)Keratoacanthoma ( ازSCC زیرا این .  بسیار با ارزش است

کند  هاي تومور را رنگ می مارکر در کراتوآکانتوما فقط لبه
 سراسر تومور واکنش مثبت نشان  SCCدرحالیکه در 

 دال بر بدخیمی بیشتر PCNAمارکر  واکنش با ).10(دهد می
 PCNAتومور مورد بررسی ما از لحاظ مارکر ). 9و6( است

تشخیص بدخیمی زیاد تقویت  لذا  ومثبتبصورت سرتاسري 
 مارکرهاي کراتین باتومورهاي بافت سنگفرشی مطبق . شد

AE1/AE3 و CK5/65و2(دهند  نشان می واکنش مثبت .(
Farrar با بررسی ایمونوهیستوشیمی 2004 و همکاران در سال 

تومورهاي پوششی محوطه دهانی انسان دریافتند که کاهش 
 P53بروز  افزایش  بهمراه  CK14 و AE1/AE3بروز مارکرهاي 

داري دال بر   از لحاظ آماري بطور معنیSCC در Ki-67و 
تومور مورد نظر ما . )5(باشد بدخیمی بیشتر این تومورها می

 واکنش مثبت CK5/6 و AE1/AE3بشدت با مارکرهاي کراتین 
رود که مارکر  با ارزیابی مطالعات گذشته گمان می نشان داد،

P53 از مهمترین مارکرهاي تعیین درجه بدخیمی تومورهاي 
 و همکاران در سال Batinac). 3(بافت سنگفرشی مطبق باشد

 Ki67و P53 مونوهیستوشیمی مارکرهاي  ضمن مطالعه ای2004
 مورد تومور اپیدرمی و نیز ضایعات غیر توموري 150روي 

 در پوست سالم، آماسی، P53پوستی بیان داشتند که واکنش به 
 دیده میشود، ولی اختلاف این بروز SCCکراتوآکانتوما و 

توان جهت تفکیک  بطوري واضح است که از این مارکر می
خوش خیم و سایر ضایعات پوستی کمک تومور بدخیم از 

 با انجام 2005 و همکاران در سال Carvalho). 3(گرفت
 چشمی SCC تومور 15 در مورد P53یزي با مارکر آم رنگ

. )4(مشاهده کردند  P53 مورد واکنش مثبت با مارکر 10گاوها 
مثبت P53  خوب تمایز یافته فقط در حاشیه تومور SCCدر
در سراسر P53   کم تمایز یافته SCC ردشود در حالیکه موا می

فقط در مطالعه  موردنمونه ). 11(تومور مثبت خواهد شد
 مثبت بود، که خود دلیل P53توموري   بازالي لایهها سلول

 و همکاران در Lavrijsen. است آن  درجه بدخیمیمتوسط بودن
یزي ایمونوهیستوشیمی علیه چندین آم رنگبا انجام  1999سال 

 پوست انسان به این نتیجه رسیده بودند SCCسایتوکراتین در 
داراي جزایر سلولی اندك و  CK8که موارد مثبت با مارکر 

 CK8در واقع هرچه بروز . باشد ي بازال فراوانی میها سلول

  بیشتر  )(Squamous eddiesکمتر واده شاخی ـد، مـاشـ برـبیشت
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نشان  بیشتري بدخیمیخواهد بود و در نتیجه تومور 
 با انجام رنگ آنتی 2006و همکاران در سال  Gires .)8(دده می

 در مورد Ki67 و  CK8 ،pan CK  نوهیستوشیمی علیهبادي ایمو
تومورهاي پوششی ناحیه سر و گردن انسان به این نتیجه 

اي مذکور در انواع تومورهاي رسیدند که با وجودیکه مارکره
یک مارکر نشانگر تقسیم  Ki67  و پذیري دارند سر وگردن رنگ

مارکر تفکیک بدخیمی از سایر ضایعات  CK8سلولی است ولی 
 بافت پوششی نظیر لکوپلاکی محوطه دهانی ناشی از سازش

که در اپیتلیوم  با وجودي CK8  بیان داشتند که نامبردگان. است
پذیري ندارد ولی بشدت در موارد   پلاستیک رنگطبیعی و هایپر

و  ) Scc(ي پوششی پوست ها سلولدیسپلازي و تومور بدخیم 
). 7(کند متاستازهاي آن رنگ داخل سیتوپلاسمی ایجاد می

 به  آنو نفوذ هاجم، و ت مثبت بودCK8تومور مورد نظر ما، 
 و Lavrijsenهاي زیرین بسیار مشهود بود که با یافته هاي  بافت

Giresهمخوانی دارد .  
  

    
ي توموري که در ها سلولهاي  نماي میکروسکوپیک، آشیانهـ 1 نگاره

وسط تشکیل مروارید شاخی داده اند در عمق بافت درم قابل مشاهده 
    ).H&E × 450(ها حضور دارد بافت همبندي بین آشیانه.  است

    
بادي علیه  نماي میکروسکوپیک مقطع رنگ شده بوسیله آنتیـ 2 نگاره
PCNA ،توموري از نوع سنگفرشی در مقابليها سلول    PCNA بشدت 

  .anti- PCNA) ×750(دهند اي نشان می واکنش رنگی داخل هسته

    
بادي علیه  نماي میکروسکوپیک مقطع رنگ شده بوسیله آنتیـ 3 نگاره

AE1/AE3 ،توموري از نوع سنگفرشی در مقابلي ها سلول AE1/AE3 
- anti)  ×650( دهند نگی داخل سیتوپلاسمی نشان میبشدت واکنش ر

AE1/AE3.  
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