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 چکیده

سل ها بر پاتوژنز اسکواموسسلتعداد و توزیع ماست. ی دهان استترین بدخیمی در حفرهسل کارسینوما شایعاسکواموس مقدمه:

( است که MMP9) 9-کنند، ماتریکس متالوپروتئینازتوانند تولید ها میسلهایی که ماستدارد. از جمله آنزیمکارسینومای دهانی تأثیر 

 MMP9هاو بروز ایمونوهیستوشیمی سلتعداد ماستمطالعه حاضر ممکن است رشد و رفتار تهاجمی این سرطان را تحت تأثیر قرار دهد.

 کند.نی بررسی میسل کارسینومای دهارا در ضایعات اسکواموس

سل کارسینومای دهانی از آرشیو بخش پاتولوژی دهان و فک و صورت دانشکده ی اسکواموسبلوک پارافینی از ضایعه 10تعداد  ها:مواد و روش

یی به هاهای پارافینی مربوط به این ضایعات برشدندانپزشکی دانشگاه جندی شاپور اهواز و بیمارستان امام اهواز انتخاب شدند. از بلوک
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Introduction: Squamous cell carcinoma is one of the most common malignancies in the oral cavity. The number and 

distribution of mast cells affect the pathogenesis of oral squamous cell carcinoma (OSCC). Mast cells can produce enzymes, 

such as matrix metalloproteinase-9 (MMP-9) that can affect OSCC growth and the aggressive behavior of tumors. This study 

investigated the mast cell density and immunohistochemical expression of MMP9 in OSCC. 
Materials and Methods: In this descriptive study, 10 paraffin blocks of OSCC were selected from the pathology department 

archive in the Dentistry College of Jundishapur University of Medical Sciences and Imam Khomeyni Hospital in Ahvaz, Iran. 

Afterward, 4-µm sections were cut from paraffin blocks and stained using the immunohistochemical method for MMP9 

expression and using toluidine blue for mast cell count. The expression of MMP9 in the epithelium and connective tissue was 

investigated, and the number of mast cells was counted in five high-power fields.  

Results: In this study, MMP9 was expressed (over 50%) in eight cases in the epithelium and nine cases in connective tissue. 

In one case, MMP9 was not expressed in the epithelium. No statistically significant association was observed between 

immunohistochemical expression of MMP9 in connective tissue and the mean number of mast cells in OSCC connective tissue. 

One of the specimens was excluded from this study due to the low amount of tumor tissue. 

Conclusion: Expression of MMP9 in the connective tissue of all cases may indicate the aggressive behavior of OSCC; 

however, this expression may not be related to mast cell density or may be suppressed with a high number of mast cells. 
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در  MMP9آمیزی شدند. بروز سل رنگو تولوئیدن بلو برای ماست MMP9شد و به روش ایمونوهیستوشیمی برای میکرون تهیه  4ضخامت 

 شمرده شد و متوسط تعداد آن ها گزارش شد. HPF 5 (High power field)ها درسلتلیوم و بافت همبند بررسی و تعداد ماستاپی

بروز پیدا نکرد، تلیوم در اپی MMP9نمونه  1بروز پیدا کرد. در  (٪50ه در بافت همبند )بالای نمون 9در اپی تلیوم و نمونه  8در  MMP9 ها:یافته

سل کارسینومای دهانی یافت سل در بافت همبند اسکواموسو متوسط تعداد ماست MMP9ایمونوهیستوشیمی  ارتباط معناداری بین بروز

 ی ما خارج شد.از مطالعه ،بسیار اندک بود ها از نظر بافت تومورنشد. به دلیل آن که یکی از نمونه

سل کارسینومای دهانی تعیین کننده باشد؛ ها ممکن است در رفتار تهاجمی اسکواموستمام نمونهدر بافت همبندی  MMP9بروز  گیری:نتیجه

 ها در تضاد باشد.سلتها مرتبط نباشد و یا ممکن است با حضور تعداد بالای ماسسلاما این حضور ممکن است با تعداد ماست

 ، ماتریکس متالوپروتئیازسلی دهان، ماستسل کارسینوما، حفرهاسکواموس کلمات کلیدی:
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 مقدمه
                        کارسینوم سلول سنگفرشي دهان

Oral squamous cell carcinoma(OSCC)  یكي از

 که حداقل (1-3)های حفره دهان استترین بدخیميشایع

( 1و4)شود.های این ناحیه را شامل مياز سرطان 8/92%

توان یوس کننده این تومور را، در درجة اول ميأاثرات م

های ذاتي این سرطان دهاني دانست مربوط به ویژگي

 هایبالایي از درجه تهاجم به بافتچرا که دارای میزان 

های لنفاوی گردني احاطه کننده مجاور و متاستاز به گره

های نابراین درک درست از مكانیسمب (5)باشدمي

این سرطان دهاني و پیدا کردن شاخص  مولكولي رشد

تر یا تعیین کنندة پیش آگهي جهت درمان مهاجمانه

از ( 6و7)ی است.تر در موارد مختلف ضرورمحافظه کارانه

ي ، جزایر و طنابSCCی لحاظ هیستوپاتولوژی شاخصه

تلیوم سنگفرشي بدخیم است. های مهاجم اپياز سلول

اء تلیوم به درون غشتهاجم توسط گسترش غیرنرمال اپي

. اغلب شودتلیالي مشخص ميپایه و بافت همبند زیر اپي

های ایمني در یک روند التهابي قوی به همراه سلول

روز هایي از نكتلیوم و همچنین کانوناسخ به تهاجم اپيپ

( فقط از solid tumor) کند. یک تومور توپربروز مي

های تومورال تشكیل نشده است، بلكه طیفي از سلول

های ها، سلولهای استرومال شامل فیبروبلاستسلول

گیرد. ارتشاح التهابي و عروق خوني را هم در بر مي

ار نئوپلاستیک را اولین ب هایالتهابي در بافتهای سلول

Rudolf Virchow  (8)گزارش نمود. 1863در سال 

های التهابي از جمله سلول (mast cell)ها سلماست

های که در بافت همبند حضور دارند. گرانول (4و9-16)هستند

سل محتوی گروه وسیعي از ترکیبات پاراکرین از ماست

ک های گوناگون یازها هستند که جنبهجمله کیمازها و تریپت

ی بالای دانسیته( 10)برند.پاسخ التهابي موضعي را پیش مي

ها با پروگنوز بد، افزایش آنژیوژنز و متاستاز در سلماست

 (11و12)مرتبط است. SCCریه و  ،ناحیه سینهضایعات بدخیم 

ی ماتریكس متالوپروتئینازها عضوی از خانواده

پروتئولیتیک وابسته به کلسیم و روی های آنزیم

ها نامیده طور کلي ماتریكسینکه به( 4و14)هستند،

عنوان آنزیم کلیدی برای تخریب و به (16و17)شوندمی

هاجمي ی تپروتئولیتیک ماتریكس خارج سلولي، پروسه

ماتریكس ( 16و18-21)اند.و متاستاز تومورها معرفي شده

براساس ساختمان و محتویات متالوپروتئینازها در انسان 

 شوند: بندی ميگروه تقسیم 4ها به درون آن

 باشند.مي MMP1,8,13,18 شامل ،گروه کلاژناز -1

 (MMP9-92KDA) شامل ژلاتینا ،گروه ژلاتیناز -2

B و ژلاتیناز(MMP2-72KDA) A باشند.مي 

 باشند.ميMMP3,10  شامل ،Stromlysins گروه-3
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-MMP14 شامل ،Membrane type MMPگروه  -4

 (16و22و23)باشند.مي 17,24,25

 انواع ماتریكس متالوپروتئینازها، ژلاتیناز از بین

B(MMP9 بدلیل داشتن توالي فیبرونكتین تایپ )II 

موجود در  IVتمایل بالایي برای اتصال با کلاژن تایپ

 9-میزان ماتریكس متالوپروتئیناز( 17و23)غشای پایه دارد.

 یشود و بیان آن به وسیلهرونویسي تنظیم ميدر سطح 

 ها، فاکتورهای رشدی،انواع تحریكات شامل سایتوکاین

    ماتریكس تعدیل –سلول و سلول–تداخلات سلول

ها یافت شد، اولین بار در نوتروفیل MMP9( 22)شود.مي

عنوان منبع اصلي ها بهسلبعدها مشخص شد که ماست

 MMP1,3,9از جمله  ماتریكس متالوپروتئینازها

 (14و16و22)هستند.

 دهد کهنتایح حاصل از تحقیقات مختلف نشان مي

محیط استرومایي در پیشرفت تومور نقش کلیدی دارد، 

طور غالب در استروما ها بهسلتریپتاز موجود در ماست

ای هشود که برای آنژیوژنز، بقا و تكثیر سلولیافت مي

 (14و15و22و23)توموری ضروری است.

در  MMP9کنند بیان بالای محققان پیشنهاد مي

تواند ناشي از اسكواموس سل کارسینومای دهاني مي

    ها باشد، این تریپتاز باسلتریپتاز موجود در ماست

سازی این ماتریكس متالوپروتئیناز، تخریب اجزای  فعال

  ماتریكس خارج سلولي و پیشرفت تومور را سبب 

 (14و15و20و23)شود. مي

با توجه به رفتار بالیني تهاجمي اسكواموس سل 

کارسینومای دهاني و همچنین نقش مهم و بسزای اجزای 

ها و ماتریكس سلاسترومای همبندی، از جمله ماست

در پیشرفت و گسترش بسیاری از  9-متالوپروتئیناز

هاو بروز سلتومورها برآن شدیم که حضور ماست

MMP9 ارسینومای را در ضایعات اسكواموس سل ک

 دهاني بررسي کنیم.

 هامواد و روش

مطالعه حاضر از نوع مقطعي است. این مطالعه در 

کمیسیون اخلاق دانشگاه علوم پزشكي جندی شاپور اهواز 

به تصویب رسیده  IR.AJUMS.REC.1390.123به شماره 

های بایگاني آزمایشگاه است. برای انجام این مطالعه نمونه

ندان دانشكده دندانپزشكي دانشگاه شناسي دهان و دآسیب

و  1390- 91های علوم پزشكي اهواز در فاصله سال

مورد  1387-90های ی سالبیمارستان امام اهواز در فاصله

با تشخیص اسكواموس سل  یهاو نمونه بررسي قرار گرفت

کارسینومای دهاني انتخاب شدند. تمام نمونه های 

ی اولیه با درجهاسكواموس سل کارسینوما، تومورهای 

 2هیستوپاتولوژیک مختلف از مخاط دهان با سایز زیر 

سانتي متر بودند. مارژین های بافتي عاری از تومور بودند. 

 درگیری لنف نودها و متاستاز دوردست نیز وجود نداشت.

سپس اطلاعات بالیني در مورد سن، جنس، محل ضایعه از 

میكروني از  4های برشپرونده بیماران استخراج گردید. 

 وشو به ر تهیه ي مربوط به این نمونه هابلوک های پارافین

H&E های تهیه شده از لحاظ کیفیت و لام شد آمیزیرنگ

وکمیت بافت بررسي شدند. ضایعاتي که دارای خونریزی 

د تعدا در نهایتزیاد بافتي بودند از مطالعه خارج شدند، 

 پس از شد. سل کارسینومای دهاني انتخاباسكواموس 10

به روش استاندارد  ،های مناسبانتخاب نمونه

و  9-ایمونوهیستوشیمي برای ماتریكس متالوپروتئیناز

  آمیزی شدند. جهت سل رنگماستتولوئیدن بلو برای 

های پارافیني آمیزی ایمونوهیستوشیمي از بلوک رنگ

های چهار میكروني تهیه شد و بر روی انتخاب شده برش

              از %2ای پوشیده شده با محلول شیشهاسلایدهای 

3-aminopropyltriethoxysilane دند. در استون مانت ش
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 12در انكوباتور به مدت حداقل  های حاوی مقاطع بافتيلام

 سپس شدند،گراد نگهداری درجه سانتي 36ساعت در دمای 

در فور یا آون به مدت یک ساعت  های حاوی برش بافتيلام

تا پارافین آن  شدند گراد قرار دادهدرجه سانتي 60ای در دم

دقیقه در محلول  15به مدت زدایي پارافینبرای  ذوب شود.

ه های الكل با درجدر محلولپس از آن  .گزیلول قرار گرفتند

دقیقه  5( هر کدام به مدت 100-96-70نزولي ) هایغلظت

سپس شستشو با محلول آب مقطر انجام  ؛گیری شدندرطوبت

                          ژن آنتي بازیابيگرفت. جهت انجام 

(antigen retrieval) ، میلي مولار 10مقاطع بافتي در محلول

و به همان صورت  قرار داده 5/6حدود  PHبافر سیترات با

مان . پس از اتمام زشدندفته در ظرف بافر( اتوکلاو )قرار گر

ها به پس از اینكه دمای محلول بافر حاوی لامو  اتوکلاو

)برای این  شد.انجام  آمیزیمراحل رنگ ،دمای محیط رسید

به منظور  (شداستفاده  chamberکار از محفظه در بسته 

 های حاوی مقاطعلامدرون بافتي  سازی پراکسیدازخنثي

دقیقه  10به مدت  %6بافتي در محلول پراکسید هیدروژن 

فسفات  محلولدر ظرف حاوی  ها رالام انجام شد. سپس

تا  دادیم دقیقه قرار 5به مدت  PH 5/7-8با بافر سالین 

ادی بمحلول پراکسید هیدروژن شسته شود. پس از آن با آنتي

در به مدت یک ساعت  ،بود MMP9مورد نظر که در اینجا 

شستشو  PBSای اتاق انكوبه شدند. سپس مقاطع بافتي با دم

 Detection sysاز  post primeryمحلول داده شدند. 

(Novolink)  ها قرار دقیقه در مجاورت لام 30را به مدت

پس از آن محلول  شستشو داده شدند PBSسپس با داده و 

polymer  ها قرار داده و دقیقه در مجاورت لام 30به مدت

                    شستشو داده شدند و با ماده  PBSدوباره با 

 Diamino Benzedine Hydrochloride3(DAB)'3/زای رنگ

به  ،شودای رنگ ميکه منجر به بروز یک محصول قهوه

ها با آب شهر لاممجاور گشتند. بعد از آن دقیقه  10مدت 

دقیقه  20به مدت آمیزی پس زمینه برای رنگو  شدندشسته 

سازی رنگ آمادهجهت . گرفت قرارتولوئیدن بلو رنگ  در

درجه  70الكل  cc 50در  یک گرم پودر آن تولوئیدن بلو

آن ، 2-5/2 بین PHسپس با استفاده از بافر با  ،گردیدحل 

 .دشبرای مصرف روزانه استفاده رسانده و  %25را به غلظت 

آب مقطر )نصف حجم مورد  cc 250را در  Naclگرم  5

نظر( حل کرده سپس اسید استیک را به صورت قطره قطره 

( بدست آید. 5/2-2مناسب )بین  PHبه آن اضافه کرده تا 

 cc 500سپس با اضافه کردن آب مقطر حجم بافر را به 

رساندیم. برای حذف رنگ اضافي آب شهر شسته شده و 

قرار  درصد 100و  96های ای در الكلبه صورت لحظه

دقیقه در  10ها، به مدت سازی لامگرفتند. به منظور شفاف

انده ها چسبو در نهایت لامل بر روی لام گزیلول قرار گرفته

شد. در این مطالعه از بافت کبد به عنوان کنترل مثبت 

استفاده شد. هم چنین به منظور بررسي وضعیت کنترل منفي، 

به جای آن رنگ  PBSه از بادی اولیه و استفادبا حذف آنتي

های کنترل مثبت واکنش مثبت آمیزی صورت گرفت. نمونه

 های کنترل منفي شدید نشان دادند ولي در نمونه

 رنگ پذیری مشاهده نشد.

های حاوی برش لام: آمیزی تولوئیدن بلومراحل رنگ

درجه  70در دمای  دقیقه 20در فور یا آون به مدت بافتي 

رای ب تا پارافین آن ذوب شود. شدند دادهگراد قرار سانتي

دقیقه در محلول گزیلول قرار  15به مدت زدایي پارافین

 هایهای الكل با درجه غلظتدر محلولپس از آن  .گرفتند

دقیقه  18( هر کدام به مدت 100-75-50-30نزولي )

. دندشسته شسپس با محلول آب مقطر  ،ندگیری شدرطوبت

ها در مجاورت رنگ دقیقه لام 18پس از آن به مدت 

       تشوشس مقطرتولوئیدن بلو قرار گرفته و سپس با آب 

پس  .نددقیقه در فور قرار داده شد 1و به مدت  هداده شد

 ها چسبانده شد.از آن لامل بر روی لام
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آمیزی شده با میكروسكوپ نوری های رنگدر سكشن

متوسط تعداد ماست سل ها در × 400و با بزرگ نمایي

HPF5 .(24)محاسبه شد 

در  MMP9 آمیزی شده میزان بروزهای رنگدر سكشن

 اسكواموس سل کارسینومای دهاني اپي تلیوم و بافت همبند

)مثبت(  %50)منفي( و بیشتر از  %50کمتر از به صورت بروز 

 (25)مشخص شد.

 هایافته

سل نمونه ی اسكواموس 10این مطالعه روی 

نمونه بافت نرمال از مارژین یا بافت  7کارسینومای دهاني و 

 انجام ،نرمالي که طي جراحي افزایش طول تاج بدست آمد

ها از نظر بافت تومور به دلیل آن که یكي از نمونه شد.

زن  5 مرد و 4ی ما خارج شد.از مطالعه ،بسیار اندک بود

سال  64سال با میانگین سني  90تا  43در محدوده سني 

نمونه در زبان  3نمونه در لثه،  5مورد بررسي قرار گرفتند. 

نمونه در لب پایین اتفاق افتاده بود. نتایج حاصل از  1و 

 آمده است. 1رنگ آمیزی به طور خلاصه در جدول 

وز برآمیزی ایمونوهیستوشیمي، نتایج حاصل از رنگ

MMP9 سل کارسینومای تلیوم اسكواموسرا در اپي

( نشان %50ها مثبت )بیشتر از مورد از نمونه 8دهاني در 

سل در بافت همبند اسكواموس MMP9داد. بروز 

نمونه( بالای  9ها )کارسینومای دهاني در تمام نمونه

  .(7تا  1 یر)تصاو گزارش شد 50%

 

 

 ، درجه تمایز و جنسMMP9بروز  ه تفكیکماست سل ب میانگین و انحراف معیار:  1جدول 

P-value هامیانگین ماست سل±انحراف معیار    

09/0   MMP9 بروز درصد 50بیشتر از  2/2 6/0± 

 درصد 50کمتر از  5/1 ± 55/0

12/0  7/0 ± 3 Undifferentiated درجه تمایز 

65/0 ± 4 Moderate differentiated 

6/0 ± 2 Well differentiated 

07/0  جنس زن 2 ± 65/0 

 مرد 3 ± 75/0
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در اپي تلیوم بیشتر در حاشیه ی جزایر سلولي و دربافت همبند درست در مجاورت کانون های تهاجم نشان داده  MMP9( بروز الف : 1شكل 

( جدر اپي تلیوم به صورت پراکنده و در بافت همبند درست در مجاورت کانون های تهاجم نشان داده شده است.  MMP9( بروز . بشده است

 ( بروزددرست در مجاورت جزایر سلولي نشان داده شده است.  موضعيدر بافت همبند به صورت  در اپي تلیوم منفي بوده است. MMP9بروز 

MMP9 .در اپي تلیوم توسط تمام سلول های اپي تلیالي و در بافت همبند به صورت منتشر، بیشتر در مجاورت مراکز تهاجم نشان داده شده است 

تلیالي و در بافت همبند به صورت منتشر، بیشتر در مجاورت مراکز تهاجم نشان داده شده  در اپي تلیوم توسط تمام سلول های اپي MMP9( بروزه

 MMP9( بافت کبد جهت کنترل مثبت . ز( جزایر کوچک اپي تلیالي و غدد بزاقي که رنگ نگرفته اند در اپي تلیوم نشان داده شده است. واست

 رنگ آمیزی شده است.

 

 ب الف

 د ج

 ز و ه
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 هاینمونه در را هاسل ماست حضور 11تا  8 یرتصاو

با تعداد  MMP9رابطه بین بروز . دهدمي نشان بررسي مورد

و ارتباط  بررسي شد من ویتنيسل طبق روش ماست

بیشترین میانگین تعداد  (.P=09/0) معناداری یافت نشد

ی تمایز متوسط گزارش ها در درجهسلماست

ی تمایز نیز طبق سل و درجهرابطه بین ماست(. 00/4شد)

بررسي شد و رابطه معناداری یافت  کروسكال والیسروش 

 سل و جنس نیز از طریقین ماست. ارتباط ب(P=  12/0) نشد

    بررسي شد و ارتباط معناداری یافت نشد  من ویتني

(07/0  =P) . رابطه ی بین تعداد ماست سل و بروزMMP9 

ورد شد آبر 5/2±1/2بافت نرمال در من ویتني با استفاده از 

و از این نظر تفاوت معناداری با میزان آن در اسكواموس 

 نیمطالعه رابطه ب نیسل کارسینومای دهاني یافت نشد. در ا

 يررسب ، با استفاده از همبستگي پیرسون سن و سل ماست

  (.P= 08/0و  r=  1/0نشد ) افتی یشد و ارتباط معنادار

 بحث
سال اخیر توجه فراواني به تشخیص  20اگرچه طي  

های دهاني صورت گرفته است، اما زود هنگام سرطان

ای و مولكوليِ ایجاد سرطان همچنان نیاز به فهم اصول پایه

وز توانند پروگنو شناخت مارکر های مولكولي بالقوه که مي

 (26)احساس مي شود. ،و بقا را تحت تاثیر قرار دهند

 

 

 

 
 ماست سل ها را در رنگ آمیزی تولوئیدن بلو نشان مي دهد. : 2شكل 
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سل و هدف از این مطالعه ارزیابي میزان حضور ماست

سل اموسدر اسكو 9بروز ماتریكس متالوپروتئیناز 

های سرطاني انواع گوناگوني . سلولبودکارسینومای دهاني 

کنند. این مواد قادرند سلول از کموکاین ها را ترشح مي

های ایمني ذاتي مانند ماست سل ها، گرانولوسیت ها و 

های ایمني ذاتي ماکروفاژها را جذب کنند. این سلول

ها و ماتریكس ها، کموکاینگروهي از اینترلوکین

این  ؛کنندرا ترشح مي MMP9تالوپروتئینازها مانند م

قادرند آنژیوژنز، پرولیفراسیون، رشد و تهاجم  فاکتورها

های سطح سایتوکاین OSCCدر  (27)تومور را تنظیم کنند.

به میزان بالایي  TGF1𝛽( و Multifunctionalچندکاره )

مي  Snailرسد. این فرایند منجر به افزایش بیان مي

 MMP9یک فاکتور نسخه برداری است که بیان  Snailشود.

مطالعات انجام شده دانشمندان را به ( 27)را افزایش مي دهد.

سمت این فرضیه سوق داد که ارتشاح و دگرانوله شدن 

پوست رخ مي  SCCنز سل ها طي مكانیسم کارسینوژماست

ها بیان کردند که بین فعالیت ماست دهد و بر این اساس آن

های هایپرکراتوزیس، دیس پلازی، و انواع فاز هاسل

 (28)وجود دارد. ارتباط OSCCو تهاجم  Insituکارسینومای 

 9ها را در سلتعداد ماستحاضر متوسط  در مطالعه

ا هسلمورد ارزیابي قرار دادیم. ارتشاح ماست OSCC نمونه

در استرومای تومور به میزان زیادی مشاهده شد )بیشترین 

. ود(ب نمونه های با تمایز متوسط ها درسلتعداد ماستمیزان 

Jaafari Ashkavandi نیز با انجام مطالعات  (24)و همكاران

 به نتایج مشابه دست یافت، در حالیكه OSCCمشابه در 

Crolina به خلاف آنچه در بالا گفته شد  (28)و همكارانش

ر د هاسلها مشاهده کردند که تعداد ماستدست یافتند. آن

 (28)ی دهان کاهش پیدا کرده است.بدخیم حفره ضایعات

پروتئازهای موجود در ماست سل شامل کیماز و تریپتاز با 

 مهاجرت تخریب ماتریكس خارج سلولي به تسهیل 

اندوتلیال کمک مي کنند، همچنین هپارین موجود  هایسلول

در آن ها به واسطه ی تهاجم عروقي در فرایند تشكیل 

 (28)کنند.شرکت ميمتاستاز 

 ها در سهسلحاضر متوسط تعداد ماست عهدر مطال 

چه ارزیابي شد، مطابق با آن گرید مختلف از نظر تمایز تومور

و برخلاف  به آن اشاره کرد (28)و همكاران Carolinaکه 

Balica(29)  وMuzio(4)  گونه ارتباط معناداری بین درجه هیچ

 دهان و متوسط تعداد ماست سل ها یافت نشد. SCC تمایز

مي  (4و29)نتایج برخي دیگر از مطالعات بر خلاف این یافته

  باشد.

ی حاضر با ارزیابي صورت گرفته در مورد در مطالعه

نمونه مرد(  4نمونه زن و  5) OSCCجنس افراد مبتلا به 

 (29)و همكاران Balicaمطابق مطالعات انجام شده توسط 

ه و گرو ارتباط معناداری بین متوسط تعداد ماست سل ها

گری دی در حالیكه در مطالعه ؛های جنسي مختلف یافت نشد

 SCCدر آن بیماران مبتلا به  (28)و همكارانش Carolina که

قرار داده بودند، مشخص  ارزیابيپوست و دهان را مورد 

شد که میزان تراکم ماست سل ها در بیماران زن مبتلا به 

SCC .پوست و دهان به مراتب بیشتر بود 

 اند که انواعاین امر صحه گذاشتهمطالعات امروزه بر 

ي ها در سرطان های مختلفماتریكس متالوپروتئیناز مختلف

 MMP9کنند. بیان بیان شده و فعالیت مي OSCCاز جمله 

توسط گروهي از سلول های سرطاني انساني و در انواعي 

دهان،  ی، پوست، حفرهسینههای انساني نظیر کبد، از تومور

 ( 30)سروگردن، سرویكس و ریه گزارش شده است.

و  Impolaی حاضر مطابق آنچه در مطالعه

هم در اپي تلیوم  MMP9 ند،بیان کرده بود (25)همكارانش

ی نمونه 9( و هم در بافت همبند )OSCCی نمونه 8)

OSCC1در ؛ بروز پیدا کرده بود %50بیشتر از ( به میزان 

در  MMP9سل کارسینومای دهاني ی اسكواموسنمونه
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نیز در ( 31)و همكارانش Tsaiتلیوم بیان نشده بود. اپي

هم  MMP9که  ندتحقیقات خود به این نتیجه دست یافت

های بافت همبند تلیالي و هم سلولهای اپيتوسط سلول

برخلاف ( 32)و همكاران Vicenteشود، در حالیكه ساخته مي

آنچه که ما به آن دست یافتیم بیان کرد که این ماتریكس 

   ته های بافت همبند ساخمتالوپروتئیناز فقط توسط سلول

 مي شود. 

 OSCCدر  MMP9ما در بررسي که در رابطه با بروز 

بافت  را در اپي تلیوم و MMP9 انجام دادیم نحوه ی انتشار 

، در نهایت مشاهده کردیم مورد ارزیابي قرار دادیم بندهم

تلیوم ارتباط  و بروز آن در اپي MMP9 انتشار نحوهکه بین 

تلیوم در اپي MMP9 نمونه، 1 . دراشتمعناداری وجود د

مورد  2در  ،دیگر باقیمانده نمونه 8ه بود و از بروز پیدا نكرد

ی دیگر توسط تمام نمونه 2آن به صورت پراکنده و در 

پراکندگي  بیشترین نحوه .بیان شده بودتلیالي های اپيسلول

MMP9 جزایر  نمونه به صورت بروز آن در حاشیه 4یعني در

 در بافت همبند و نحوه MMP9تلیالي بود. اما بین بروز اپي

ن )طبقه بندی آن به صورت موضعي و منتشر( انتشار آ

ه مطابق آنچی حاضر ارتباط معناداری یافت نشد. در مطالعه

Patel(30 )هنگامي که به صورت مجزا  ،به آن اشاره کرده بود

تلیوم و بافت همبند را با در اپي MMP9ارتباط بین بروز 

ی تمایز تومور مورد ارزیابي قرار دادیم هیچ گونه درجه

و  Vicente بر خلاف نتایج که ی یافت نشدارتباط معنادار

  بود. (32)همكاران

مطالعات اولیه پیشنهاد کردند که تریپتاز موجود در 

ی بازسازی بافت از ها توانایي شرکت در پروسهسلماست

 در مطالعه را دارد. proMMP1,2,3,9طریق فعال سازی 

ارتباط ، بیان کرده بود Freitas(23)حاضر برخلاف آنچه 

ها و بروز ماتریكس سلبین میزان حضور ماست معناداری

و چه در بافت همبند تلیوم چه در اپي 9-وتئینازمتالوپر

 .شدمشاهده ن

 فعالیت وجود ارتباط بین میزان حاضر در مطالعه

MMP9  و جنس افراد مبتلا نیز بررسي شد و هیچ گونه

و  Patelی معناداری بین آن ها مشاهده نشد، رابطه

دست  ی خود به نتایج مشابه ماهم در مطالعه (33)همكاران

عات پیشین حضور و ارتباط هیچ یک از مطال در یافت

به تفكیک متغیرهایي مثل سن و محل ضایعه  مارکرها

 گزارش نشده است. 

ها نقش سلکه ماست مي کنندامروزه پژوهشگران اظهار 

کنند، بدین معني که حضور ها ایفا ميای در سرطاندوگانه

ها در بافت تومور ممكن است هر دو پروگنوز این سلول

ها به لسمثبت و منفي را تحت تاثیر قرار دهد، اینكه ماست

 ی آن هستندکنند یا ساپرس کنندهرشد تومور کمک مي

ها با افزایش سلماست (34)تاکنون مشخص نشده است.

رشد انواع تومورها از جمله  VEGFآنژیوژنز و تولید 

دیگر این سلول  دهند، از طرفافزایش مي را سرطان رکتال

ها با آزادسازی هپارین قادر به محدود کردن رشد تومور و 

هیستامین نیز از مواد  (34)همچنین اندازه ی تومور هستند.

کند. در دیگری است که از رشد تومور جلوگیری مي

تحقیقات انجام شده در سرطان پانكراس مشخص شد که 

ی کرومولین سدیم در ها به وسیلهسلبلاک فعالیت ماست

 (25)و همكارانش Impola( 34)درمان آن مفید واقع شده است.

ست ا فاکتوری 𝛼𝑣𝛽6 اینتگرین که به این موضوع پي بردند

له ی به وسی MMP9که منجر به افزایش بیان 

د، آن ها همچنین مشاهده های دهاني مي شوکراتینوسیت

به حد  OSCCکردند که سطح حضور این اینتگرین در 

در تغییر لكوپلاکي دهاني به بدخیمي نیز  .رسدبالایي مي

بر همین اساس این پژوهشگران  .موثر است 𝛼𝑣𝛽6 بیان

)که در  𝛼𝑣𝛽6یا اینتگرین  MMP9فعالیت تهاجمي  بلاک
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دخیل است( را به عنوان یک روش  MMP9میزان بیان 

جدید در درمان اسكواموس سل کارسینومای دهاني پیشنهاد 

داشتند  کیدأهای صورت گرفته بر این نكته تهشپژو. کردند

که روش ایمونوهیستوشیمي به دلیل اینكه هر دو فرم فعال 

را نشان مي دهد برای ارزیابي عملكرد  MMP9و غیرفعال 

  FIZ آن مناسب نیست، در حالیكه آنالیز

(Film Insitu Zimography میزان فعالیت ماتریكس )

های ها باسلولمتالوپروتئیناز ها همچنین تداخلات آن

 OSCCاطراف تومور را در یي های استرومالولسرطاني و س

کند. برهمین اساس ترکیب آنالیز به خوبي اندازه گیری مي

Zimography  وFIZ  به عنوان یک متد مناسب برای

 OSCC و همچنین محل آن ها در MMPتشخیص فعالیت 

 (30)پیشنهاد شده است.
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