
46/پیاپی1394زمستان /چهارم/شمارهدوازدهممجله تحقیق در علوم دندانپزشکی/دوره 202

pathologist1357@yahoo.com:یکیپست الکترون04113294816تلفن: دکتر  امیرعلا آغبالی : نویسنده مسئول مکاتبات#

سلول نومیمبتلا به کارسمارانیبstageو gradeبا  یعروق خونزیسلها و رتراکم ماستنیارتباط ب
دهانیسنگفرش

#5یآغبالرعلاامیدکتر ،۴يمحمودیمصطفدکتر ،3یقرطاسنایسدکتر ،2ابدالجهیخددکتر ،ˡنایمحمود سدکتر 

رانیاز،یتبریعلوم پزشک،دانشگاهیدهان،دانشکده دندانپزشکیشناسبیآسار،گروهیاستاد-1
ایلام،ایرانپزشکیعلومدندانپزشکی،دانشگاهدهان،دانشکدهشناسیآسیباستادیار،گروه-2
دندانپزشک - 3
رانیرجندایبیعلوم پزشک،دانشگاهیدهان،دانشکده دندانپزشکیشناسبیآسار،گروهیاستاد-4
رانیز،ایتبریعلوم پزشک،دانشگاهیدهان،دانشکده دندانپزشکیشناسبیآسارگروهیدانش-5

خلاصه: 
نییعوامل تعنیمهمترstageو Gradeکه باشد یحفره دهان میمیبدخنیترعیشا،یسلول سنگفرشنومیکارسسابقه و هدف:

نیدارند. هدف از انجام اییتومور نقش بسزاشرفتیدر پوژنزیآنژقیها از طرسلد. ماستنباشیتومور منیدر ایآگهشیکننده  پ
ود. دهان بیسلول سنگفرشنومیکارسمارانیدر بgradeو stageبایعروق خونزیمطالعه ارتباط تراکم ماست سلها و ر

قرار ینمونه مورد بررس87در یعروق خونزیرزانیماست سل ها و مزانیبود که میفیمطالعه از نوع توصنیا:و روش هامواد
لهیبدست آمده از مطالعه بوسيهاانجام گرفت. دادهیمیستوشیمونوهیبه روش ایعروق خونزیماست سل ها و ريزیگرفت.  رنگ آم

يآمارلیمورد تحلSPSS/16يو به کمک نرم افزار آماررمنیاسپیهمبستگبیو ضرANOVAو آزمون یفیتوصيآماريروشها
قرار گرفتند .

یعروق خونزیرمیزانوبود84/51±63/10تومورداخلدرو07/60±18/15تراکم ماست سلها در اطراف تومور میزان:هاافتهی
وجود یهمبستگیعروق خونزیرزانیماست سل با مزانیمنبی.بود45/41±62/7ومورتداخلدرو46/ 79±61/9در اطراف تومور 

،یعروق خونزیماست سل و رزانی. مندداشتStageو Gradeبا یرابطه مثبتیعروق خونزیسل و رتماسزانیم) r=77/0. (داشت
)P>05/0. (گردن بوديکننده متاستاز به غدد لنفاوینیبشیپ

و متاستاز لنف gradeکننده نییتععاملکیبه عنوان تواندیمیعروق خونزیماست سل ها و ررسد تراکمیبه نظر م:يریگجهینت
.ردیدهان مورد استفاده قرار گينوماهایدر اسکواموس سل کارسیگردنينودها

هانسرطان د،یآگهشیپ،یعروق خونزیکارسینوم سلول سنگفرشی، ماست سل،ر:يدیکلواژگان
27/9/94:ذیرش مقالهپ7/9/94اصلاح نهایی:6/2/94مقاله:وصول

:مقدمه
حفره دهان به یمیبدخنیعتریشانومایاسکواموس سل کارس

ییشناساهايروشکه درییشرفتهایپرغمیعل)1(.رودیشمارم
است ارکمیبسمارانیبنیساله ا5يتومور انجام شده بقانیا
شیپدرلیدخعواملنیمهمترgradeوstageنییتع)3،2(

نیکه اییآنجاازهستند، اماsccدرمان ویآگه
یحتدهد،ینشان مرايریمتغیکیولوژیبيررفتارهاتومو
يماریبstageو هیستوپاتولوژیکيباتوجه به نمایگاه

یعروق خونلی. تشکستینبینیپیشپروگنوزآن قابل 

رشددردهدیدربافت رخ مکیولوژیزیفطیهمانطورکه درشرا
فایایمهمارینقش بسیسرطانتومورال ويوگسترش سلولها

کنندیمکیراتحرزبانیمیخونروقعرشد. تومورهاکندیم
رشد مداوم تومورو يبراشودکهیموژنزگفتهیبه آن آنژکه

بهایوابسته به تومور،وژنزیعوامل آنژ) 5،4(.متاستاز لازم است
يممکن است ازسلولهاایشودیمدیتولتوموريواسطه سلولها

نی. واکنش برندیاند منشا بگپخش شدهتومورکه دریالتهاب
زیرزانیبدن ومیدفاعستمیسيسلولهاوتوموريسلولها
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قرارریتحت تاثراتوموریکیولوژیبرفتارتواندیمیخونعروق
ییشگویپيبراعاملیبه عنوان توانیارتباط منیاو ازدهد
يسلولهاانیمکرد. دراستفادهماریبتیوضعنییتعوطیشرا
ییشگویعامل پیبدن نقش ماست سلها به عنوان نوعیدفاع
يرفتارها)7،6(.مطرح شده استوژنزیکننده آنژکیوتحردهکنن

مختلف گزارش شده است. يتومورهاسلول درنیاازیمتفاوت
يتفاوت رفتارنیمختلف اينهایتوکایسادیتولییتوانا

. ماست سلها کندیمهیتوجيحدودتارا"سلهاماست"
يپروتئازهانیرسریمتعدد مرتبط باتومورها نظينهایتوکائیسا
,IL8ماز،یوکتازیپیتر TGF-β , TNF, NGFکنندیراترشح م .

لهی،سبب رشد توموربه وسVEGFوFGF-2يفاکتورها
خارج سکیبه واسطه ماتروژنزیآنژو یرخونیگسترش ذخا

یــــگاه"هالــــستــــماس"حضور)8(.شوندیمیسلول
تیفعالکیتحرابالعکسیاومت دربرابرتوموروـــــب مقـــموج
لنفوم پروستات،يرطانهادرس)9(.شودیتومورها مدريریتکث

یدرمانجینتاتراکم ماست سلها باشیودستگاه گوارش افزا
مطالعات به نقش یبعضرداما)10-12(.همراه بوده استفیضع

کیدر)13(.سرطان اشاره شده استدرماست سلهایمحافظت
یبازدارندگاثرمشخص شد که ماست سلهایشگاهیمطالعه آزما

کهیحالدر،)12(دارندمخاط دهان راsccيرسلولهایتکثيرو
ماست سلها همراه تیفعالگر،یانجام شده دیوانیدرمطالعه ح

با )14(.ومورال حفره دهان بوده استتيرسلولهایتکثشیبا افزا
کننده نییتع، وژنزدرسرطانهایآنژندیفرآنکهیتوجه به ا
به)15(.باشدیميغددلنفاوبهمتاستازبروزانگریبرفتارتومورو 

مطالعه وسلهاماستدر نظر گرفتن حضوربتوان بارسدینظر م
ر،اطراف تومودرداخل ویخونزعروقیرلیتشکدرآنهاعملکرد

.کردیتومور را بررسgradeو stageويلنفاويمتاستازها

مواد و روش ها: 
دهان که تحت SCCمبتلا به مارانیبیفیمطالعه توصنیدر ا

قرار گرفتند. یررسبقرار گرفته بودند مورد یدرمان جراح
حجم نمونه براساس مطالعه محتشم و همکاران با استفاده از 

نمونه برآورده 87که دیه گردمحاسبmedcalkنرم افزار 

يکه در سالهایمارانیمورد مطالعه از بيهانمونه)16(.شد
به علت ابتلا یکانسر، تحت جراحتویدر  انست1390تا 1386

حفره دهان قرار گرفتند و به یسلول سنگفرشنومیبه کارس
عفونت و ...) ،ي(آلرژيگریديماریطور همزمان تحت درمان ب

آنها در ینیکه اطلاعات بالیمارانیبب شدند.نبودند انتخا
عهیاز ضایکافزانیميکه داراییاپرونده ناقص بود و  نمونه ه

کهیمارانیو ببودندیمیستوشیمونوهیايزیآمبه منظور رنگ
بودند از مطالعه حذف "Ultraviolent Radiation"تحت 
ینیپارافيتومور، از بلوکهاGradeمشخص شدن يبراشدند .

هیتهيکرومتریم5برش يبخش پاتولوژویموجود در آرش
يزیرنگ آملینوفیائوز-نیلیشده و به روش معمول هماتوکس

براساس ستیپاتولوژ2توسط ينورکروسکوپیشد سپس با م
یبررس)15(قرار گرفت.یابیمورد ارزمعیارهاي کتاب مرجع

ا بیمیستوشیمنوهیتراکم ماست سلها از روش ازانیم
ز:ااستفاده 

anti mast cell tryptase primary monoclonal antibody

(;code;M7052Dako,GlostrupDanmark. 13()انجام شد(

با درشت ينورکروسکوپیمریشده زيزیرنگ آميدهایاسلا
با سهی.با استفاده از مقاتحت مطالعه قرار گرفت400×یینما

يزیانسان) از صحت رنگ آمنمونه شاهد مثبت (بافت لوزه 
حاصل شد.نانیماست سل ها اطم

در ) tryptase(پتازیماست سلها با استفاده از نشانگر ترتعداد
بودند به استروماي تومور که واحد بیشترین رنگ پذیري

نقطه در 5در یابیشدند. ارزیابیارز) hot Spot(صورت 
نقطه در 5در زی) و نومیتلیمجاور اپياطراف تومور (استروما

انجام  گانهتر تومور) به صورت جدایعمقیداخل تومور (نواح
)16(.شد

) از صحت ومیبا نمونه شاهد مثبت (همانژسهیاستفاده از مقابا
)13(.دیحاصل گردنانیاطميزیآمرنگ

درشت باينورکروسکوپیمریشده زيزیآمرنگيدهایاسلا
یگرفت.  تعداد عروق خونبرابر تحت مطالعه قرار 400×یینما

د جدر استروماي تومور که واCD34با استفاده از نشانگر 
شد.یابیارزبیشترین رنگ پذیري  بود 
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) ومیتلیمجاور اپينقطه در اطراف تومور (استروما5در یابیارز
تر تومور)یعمقینقطه در داخل تومور ( نواح5در در زیو ن

)16(.به صورت جداگانه انجام  شد

Gradeبین تراکم ماست سل ها و ریز عروق خونی با 

ضریب همبستگی پیرسون گرفته شد و نیز  آزمون Stageو
T.بین دو گروه انجام شد

یافته ها:
میانگین بیمار مبتلا به سرطان دهان با 87در این مطالعه

سال)  مورد 86تا 21سال (در محدوده 74/56±61/17سنی 
%) ، 6/58%) مرد بوده و زبان(6/58نفر(51رفتند. بررسی قرار گ

شایعترین محل ابتلا بود.
و در 07/60±18/15تراکم ماست سلها در اطراف تومور میزان

ریز عروق خونی در میزان بود و 84/51±63/10داخل تومور  
45/41±62/7و در داخل تومور  46/ 79±61/9اطراف تومور 
) 1و 2بود .شکل ( 

SCCریز عروق خونی در CD34مثبت شدن آنتی بادي -1شکل 

(b) 200×و (a) 100×, با بزرگنمایی 

نتایج آزمون ضریب همبستگی اسپیرمن نشان داد که 
همبستگی آماري معنی داري بین میزان ماست سلها و میزان 

ریز عروق خونی در اطراف  تومور وجود داشت.
)001/0<0.77) , (p=rs.(

مثبت شدن آنتی بادي تریپتاز ماست سل در -2شکل 
SCC   200×, با بزرگنمایی (a) 400×و (b)

میزان ماست سل ها در تومورهاي با درجه تمایز بافتی 
)1جدول () P>001/0. (مختلف، تفاوت معنی داري داشت

میزان تراکم ماست سل و ریز عروق خونی - 1جدول 
ساس گرید هیستوپاتولوژيبرا

Grade
درجه

هیستو پاتولوژي 

تراکم ماست سل تراکم ریز عروق خونی
اطراف
تومور

داخل 
تومور

اطراف
تومور

داخل
تومور

Grade I 79/10±24/51 30/7±39/49 08/8±14/42 64/5±45/37

Grade II 77/8±44/65 81/9±91/57 74/8±15/51 25/7±03/45

Grade III 69/14±06/70 90/7±44/60 08/9±11/53 35/7±44/47

میزان ریز عروق خونی در تومورهاي با درجه تمایز بافتی 
)2جدول ()P>001/0. (مختلف، تفاوت معنی داري داشت

میزان تراکم ماست سل و ریز عروق خونی بر اساس  -2جدول 
)Stageمرحله کلینیکی (  

مربوط به سل ها و ریز عروق خونی در تومورهايمیزان ماست 
بیماران داراي متاستاز به غدد لنفاوي گردن و بیماران بدون 

( مرحله
ینیکی  ) کل

Stage

تراکم ماست سل تراکم ریز عروق خونی

اطراف
تومور

داخل
تومور

اطراف
تومور

داخل
تومور

Stage I 22/10±21/53 05/8±71/45 37/8±93/41 43/5±79/36
Stage II 77/11±97/53 89/7±17/46 36/6±93/43 21/5±50/37
Stage III 38/17±96/61 38/11±17/55 09/9±13/48 34/7±09/43
Stage IV 42/13±71 55/7±10/60 32/7±29/55 54/5±71/48

a b

a
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متاستاز به غدد لنفاوي مورد مقایسه قرار گرفت. نتایج نشان 
یزان ریز عروق خونی در داد که میزان ماست سل و نیز م

داخل و خارج تومور در نمونه هاي داراي متاستاز به غدد 
لنفاوي به طور معنی داري بیشتر از نمونه هاي بدون متاستاز 

) 3.جدول ()P>05/0. (به غدد لنفاوي گردن است

میزان تراکم ماست سل و ریز عروق خونی بر اساس -3جدول 
متاستاز به  لنف نود

متاستاز
به لنف نود

تراکم ماست سل تراکم ریز عروق خونی
اطراف
تومور

داخل
تومور

اطراف
تومور

داخل
تومور

( منفی ) 
Negative

47/10±53 66/7±11/46 72/7±47/42 54/4±65/37

( مثبت ) 
Positive

39/14±22/72 28/7±69/61 91/7±22/54 18/6±97/47

بحث:
ورشددر(Microvascular density)ی تراکم ریز عروق خون

نقشآنهامتاستازیاوقابلیتتومورال،سلولهايگسترش
همبستگی بین ،در مطالعه حاضر)4،5(.کندمیایفامهمیبسیار

. سلها و میزان ریز عروق خونی وجود داردمیزان ماست
اند که ماست بدخیم نشان دادهتوپرمطالعات اخیر درتومورهاي 

مکن است نقشی در آنژیوژنز تومور داشته باشند و سلها م
پیشگویی کنندهنشانهاحتمالاً تعداد ماست سلها یک 

در VEGFاز جمله آنژیوژنیک عامل چندین )6،7،18(.باشدمی
تریپتاز موجود در ماست سلها، است،ماست سلها شناخته شده 

)8(.ممکن است یک فاکتور آنژیوژنیک باشدنیز 

و  همکاران نشان داده بود که میزان ماست مطالعه جعفري 
سلها در اطراف تومور و داخل تومور متفاوت است به همین 
دلیل  در این مطالعه میزان ماست سلها  به صورت جداگانه در 

) و داخل تومور (نواحی اپیکیوماطراف تومور( استروماي زیر 
)17(عمقی تر و تهاجمی تومور)  شمارش گردید.

و همکاران صورت گرفت Zaidiي که توسط در مطالعه ا
نتایج مطالعه نشان داد نقش ماست سلها در تومورها  ارتباط 
مستقیم با پیامدهاي بالینی بیماران دارد  و مهار کردن ماست 

سل ها میتواند به عنوان یک هدف درمانی جدید براي درمان 
سرطانها و رشد تومور مطرح شود  که نتایج این مطالعه با 

حقیق حاضر از لحاظ تراکم ماست سل در رشد و پیشرفت ت
و همکاران نیز، Sharmaدر مطالعه )19(تومور  مشابه است.

همبستگی بین میزان ماست سل و ریز عروق خونی، وجود 
)20(.داشت

انجام شد همکارانشو Anuradhaدر تحقیقی که توسط 
تعداد نتایج مطالعه نشان داد که رابطه مثبتی بین افزایش

تراکم ماست سل  و پیشرفت تومور وجود  داشت که نتایج این 
بررسی ضایعات بدخیم مطالعه با تحقیق حاضر از لحاظ 

)21(همخوانی دارد.

رابطه ،تومورgradeدر این مطالعه بین میزان ماست سل و 
مثبتی وجود داشت به طوري که تومورهاي با تمایز ضعیف تر 

ز تومورهاي تمایز یافته داشتند. که داراي ماست سل بیشتري ا
)20(.و همکاران می باشدSharmaمشابه مطالعه 

، میزان ماست سل، grade، با افزایش اي دیگردر مطالعه
کاهش یافته است که متفاوت با مطالعه حاضر می باشد. البته 
در آن مطالعه براي مشاهده ماست سل ها، از رنگ آمیزي 

)21(.شده استتولوئیدن بلو استفاده 

نشان داد که تراکم ماست سل ها چند مطالعه دیگرنتایج 
که این نتایج با نتایج داردنقش مهمی در پیشرفت تومور 

)21-24(.تحقیق حاضر مشابه است

و میزان ریز عروق gradeدر این مطالعه رابطه مثبتی بین 
)19،21(سایر مطالعات است. خونی وجود داشت که مشابه

، میزان ریز gradeو همکاران، با افزایش Astekarعه در مطال
که با نتیجه مطالعه ما، متفاوت نشان داد کاهش عروق خونی 

است که این تفاوت میتواند به علت حجم نمونه کم مطالعه 
Astekar.25(باشد(

نتایج مطالعه حاضر نشان داد که میزان ماست سلها و ریز 
بالینی در مراحل مختلف مور عروق خونی در داخل و اطراف تو

که مشابه سایر مطالعات است.متفاوت است. بیمار 
)29-26(
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نتایج مربوط به میزان ماست سل و ریز عروق خونی  در 
تومورهاي داراي متاستاز به لنف نود و تومورهاي بدون متاستاز 

داري بین میزان ماست سل و ریز نشان داد که تفاوت معنی
دو گروه وجود دارد به طوریکه میزان عروق خونی در این

پیش بینی کننده براي عاملتواند به عنوان یک ماست سل می
و Souzaمتاستاز به غدد لنفاوي مورد استفاده قرار گیرد. 

همکاران نیز عنوان داشته اند که میزان ریز عروق خونی 
لب sccمیتواند پیش بینی کننده متاستاز به غدد لنفاوي در 

و همکاران Sugiura.)26(مشابه مطالعه ما میباشد باشد که
نشان دادند که میزان تراکم عروق لنفاوي میتواند پیش بینی 

SCCکننده متاستاز به غدد لنفاوي گردن در مبتلایان به 

)27(.دهان باشد

نتیجه گیري:
ماست سل ها  باعث تحریک رگ سازي در رسد به نظر می 

SCCت  این تومور نقش داشته دهان شده و در پیشرف
باشند.
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