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چکیده 

در کیست CD105و bcl2هدف از مطالعه حاضر بررسی مقایسه اي بیان ایمونوهیستوشیمیایی :و هدفزمینه
.باشدژروس، ادنتوژنیک کراتوسیست و آملوبلاستوما میرادیکولار، کیست دنتی

نمونه وارد 50تعداد . تحلیلی به روش مقطعی است- ه توصیفیتحقیق حاضر یک مطالع:کارمواد و روش
15کیست رادیکولار، 15در 40در درشتنمایی bcl2هاي رنگ گرفته با آنتی بادي درصد سلول.مطالعه شدند
- آملوبلاستوما ارزیابی شدند و براي بررسی آنژیوژنز متوسط رگ5ادنتوژنیک کراتوسیست و 15ژروس، کیست دنتی

مورد SPSS17اطلاعات با استفاده از نرم افزار آماري . شمارش شدند40در درشتنمایی CD105ثبت شده با هاي م
,آزمون. تجزیه و تحلیل قرار گرفت Paired t-test Repeated Measures ANOVA براي مقایسه متغیر هاي کمی

کار برده شد و ه متغیر هاي کمی بدر گروههاي مختلف و ضریب همبستگی پیرسون جهت رابطه هاي دو به دو بین
05/0p<معنی دار در نظر گرفته شد.

بود ولی تفاوت معنی ) 45(DCو )48(RCبیشتر از )13/71(OKCو) 78(در آملوبلاستوماbcl2بیان :هایافته
)60/18(مثبت در کیست رادیکولار CD105هاي درصد رگ). P<0.05(و آملوبلاستوما دیده نشد OKCداري بین 

کاهش )7(و آملوبلاستوما ) 67/7(OKC، )60/10(ژروس ترتیب در کیست دنتیبیشترین مقدار بود و بعد از آن به
.)P<5.00(و آملوبلاستوما معنی دار نبود OKCفقط بین CD105تفاوت . یافت

این ضایعات توجیه شود اگر در bcl2تواند با بیان بالاتر و آملوبلاستوما میOKCتر رفتار تهاجمی:گیرينتیجه
.رسد که آنژیوژنزدر این خصوصیت نقشی نداشته باشدنظر میچه به
و bcl2ژروس، ادنتوژنیک کراتوسیست، آملوبلاستوما، کیست رادیکولار، کیست دنتی:هاي کلیديواژه

CD105ایمنوهیستوشیمی ،
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638مارکرهايبررسی مقایسه اي بیانbcl2 وCD105...آزاده غلامی و همکاران
مقدمه

یعات تخریبی کیستهاي ادنتوژنیک فک یک دسته از ضا
استخوان هستند که از اپیتلیوم ادنتوژنیک، اپیتلیوم کاهش 

یتلیالی مالاسز، بقایاي دنتال لامینا پیافته مینایی، بقایاي ا
کیستهاي . گیرندو لایه بازال اپیتلیوم دهانی منشا می

ادنتوژنیک گروه وسیعی از ضایعات با رفتارهاي بیولوژیک 
]1،2[ندمتفاوت از ملایم تا مهاجم هست

یک کیست (Radicular cyst)کیست رادیکولار
ادنتوژنیک التهابی است که از بقایاي اپیتلیالی مالاسز 

شایع ترین کیست ادنتوژنیک .]3،4[ایجاد می شود
است (Dentigerous cyst)تکاملی کیست دنتی ژروس

که از تجمع مایع بین اپیتلیوم مینایی کاهش یافته و تاج 
.]5[شود میدندان ایجاد 

Odontogenic keratocyst)(ادنتوژنیک کراتوسیست 

کیستی تکاملی است که داراي رفتار تهاجمی و میزان عود 
نام ادنتوژنیک 2005در سال WHO.]6- 9[باشدبالا می

.]10[کراتوسیستیک تومور را براي این ضایعه انتخاب کرد
ست کیست رادیکولار، دنتی ژروس و ادنتوژنیک کراتوسی

هر یک داراي الگوي رشد و رفتار بالینی خاص خود 
ین تومور ادنتوژنیک رآملوبلاستوما شایع ت.هستند

اپیتلیالی است که داراي رشد آهسته و موضعا مهاجم می
تغییرات در استروما مانند نئوواسکولاریزاسیون .]11[باشد

.]12[کندنقش مهمی را در گسترش تومور بازي می
ش مهمی را در بسیاري از بیماریهاوان نقخونرسانی فرا

.]13[کندبازي می
CD105(cluster of differentiation) ه اندوگلین بیا

وژنز شناخته شده است که نقش یعنوان مارکري براي آنژ
از آنجایی .]14،15[مهمی در آنژیوژنز و فیبروز تومور دارد

میدر رگهاي تازه ایجاد شده فراوان بیان CD105که 
شود، در مقایسه با سایر مارکرهاي اندوتلیالی مارکر دقیق 
تري براي مشخص کردن رگهاي تازه تشکیل شده است

امه ریزي شده سلول است نآپوپتوز که مرگ بر.]16،17[
. در تمام موجودات پرسلولی یک مکانیسم اساسی است

داراي پروتئینهاي آپوپتوتیک و آنتی Bcl2انواده خ
از اعضاي آنتی آپوپتوتیک میBcl2. باشدآپوپتوتیک می

مقدار ه باشد که در بسیاري از تومورها و بیماریها ب
تواند هایپوکسی نیز می.]18،19[شودبیشتري بیان می

P38آپوپتوز را در سلولهاي اندوتلیال رگها از طریق مسیر 

MAPKبا توجه به اینکه آنژیوژنز و آپپتوز دو .القا کند
رفتار تهاجمی ضایعات پاتولوژیک هستند عامل مهم در 

دخیل در این دو Bcl2رهاي اندوگلین و کبررسی مار
مکانیسم میتواند تا حدي پیش بینی کننده رفتار تهاجمی 

با توجه به .باشندOKCضایعاتی مثل آملوبلاستوما و 
مشکلات تشخیصی در کیستها و تومورهاي ادنتوژنیک 

ی این ضایعات یافتن روش مناسب جهت تشخیص قطع
یمی با استفاده از ایمونوهیستوشضروري است، روش 

ش بینی رفتار ضایعات یپتواند براي میملکولیمارکرهاي
و 1رنگیانی.کار روده اسب درمان بنو انتخاب روش م
را در لایه بازال bcl2بیان بالاي 2009همکارانش در سال 

به این یافته ا توجه ب. کیستهاي ادنتوژنیک کراتینیزه یافتند
در لایه هاي baxبهbcl2آنها پیشنهاد کردند که نسبت

تواند توجیه کننده رفتار بازال و سوپرابازال می
.]20[باشدOKCدرصد عود بالاي نئوپلاستیک و

آنژیوژنز را با روش 2011در سال 2گدبیل
، دنتی ژروس OKCهیستومورفومتریک در آملوبلاستوما، 

ن ارزیابی کردند و دریافتند که نسبت هادو مخاط نرمال 
را بیان کردند به رگهایی که بیان CD105رگهاي که 

ه نکرده اند در آملوبلاستوما داراي بیشترین مقدار بود و ب
ت ، مخاط نرمال و دنتی ژروس کاهش یافOKCترتیب در 

و bcl2هدف این مطالعه اندازه گیري و مقایسه .]21[
CD105 ،در آملوبلاستوماOKC کیست دنتی ژروس و ،

.باشدکیست رادیکولار می
راکروش

به استناد مقالات مشابه این مطالعه مقطعی :انتخاب نمونه
ادنتوژنیک 15نمونه بافتی شامل 45روي ]20[

15کیست دنتی ژروس، 15کراتوسیست کراتینیزه، 
از به طور تصادفی نمونه ها. ست رادیکولار انجام شدکی

ه دندانپزشکی دانشگاه علوم پزشکی بابل آرشیو دانشکد
نمونه ها بطور . ندتهیه شد2014تا 2004بین سالهاي 

براي تایید . ندبررسی شدجداگانه توسط دو پاتولوژیست
میکرونی 5تشخیص و ورود نمونه ها به مطالعه، برشهاي 

و با روش هماتوکسیلین ائوزین رنگ آمیزي هتهیه شد

1 -Rangiani
2- Gadbail
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639)3(7؛ دوره94سالمجله دانشگاه علوم پزشکی خراسان شمالی                 
ص نمونه هاي با بافت کافی بعد از تایید تشخی.ندشد

. انتخاب شدند
4برشهاي پارافینی با ضخامت :ایمونوهیستوشیمی

. میکرونی تهیه شدند و پارافین زدایی و آبگیري انجام شد
دقیقه در میکرویو 15برشها ، باز یافت آنتی ژنبراي 

حرارت داده شدند و براي متوقف کردن فعالیت پراکسید 
دقیقه 30بمدت % 3کسیژنه داخلی اسلایدها در آب ا

آنتی بادي (CD105آنتی بادي .]19[انکوبه شدند
آنتی بادي (bcl2و )50/1مونوکلونال موش با رقت 
دقیقه در 30مدت ه ب)50/1مونوکلونال موش با رقت 

و شسته شدندPBSبرشها با . کار برده شدنده دماي اتاق ب
و لنف CD105قطعات کبد براي . واکنش دادندDABبا 

بعنوان کنترل مثبت انتخاب bcl2نود هایپرپلاستیک براي 
در .شدند و براي کنترل منفی آنتی بادي اولیه حذف شد

نهایت برش ها با هماتوکسیلین مایر آماده شدند و توسط 
.]19،22[دو پاتولوژیست بطور جداگانه ارزیابی شدند

در تعداد سلولهاي رنگ گرفته bcl2براي :روش ارزیابی
میکروسکوپ با درشتنمایی تصادفیفیلد10اپیتلیوم در 

ي شمرده شده در ناحیه و بر کل سلولهابالا شمرده شدند
نمونه ها با . تقسیم شدند و بصورت درصد بیان شدند

در وOlympusبا میکروسکوپ نوري10درشتنمایی 

تعداد CD105براي . بررسی شدندمیلیمتر مربع1فیلد 
فیلد میکروسکوپی که بیشترین 10شده در سلولهاي رنگ

مساحت لام را در مقایسه با بقیهشدت رنگ پذیري
و بصورت درصد بیان شمرده400داشتند با درشتنمایی 

تعداد رگهاي کوچک .تمام نمونه ها شمارش شدند.شدند
(Mean vascular count) با شمارش تعداد رگهاي رنگ

. شمرده شدند100یی در این نواحی در درشتنماگرفته 
.تجزیه و تحلیل شدSPSS16اطلاعات بوسیله نرم افزار 

-Mann-whitny Tتجزیه مقایسه اي با تحلیل آماري 

test 05/0براي دو نمونه مستقل انجام شد وPvalue<
.دار در نظر گرفته شدمعنی 

یافته ها
بالاتر از OKCبطور معنی داري در اپیتلیوم Bcl2بیان 

.)>05/0P(یکولار و دنتی ژروس بودکیست راد
کیست را بمقدار بیشتري ازbcl2آملوبلاستوما نیز 

در حالیکه .)>05/0P(رادیکولار و دنتی ژروس بیان کردند
مشاهده OKCتفاوت معنی داري بین آملوبلاستوما و 

ی ژروس نیز تفاوت معنی تکیست رادیکولار و دن. نشد
.نشان داده شده است1اطلاعات در جدول . داري نداشتند

در کیست رادیکولار CD105در رابطه با آنژیوژنز بیان 
ترتیب در کیست دنتی ژروس، ه بیشترین مقدار بود و ب

و آملوبلاستوماOKCوDCو RCدر Bcl2ارزیابی مقایسه اي بیان مارکر : 1جدول 
Marker specimen specimen Mean difference P value

Bcl2 RC DC ٠٠٠/٣ P< ٠٠١/٠
OKC ١٣٣/٢٣ - P< ٠٠٠/٠

Ameloblstoma ٠٠٠/٣٠ - P< ٠٠٠/٠
DC OKC ١٣٣/٢۶ - P< ٠٠٠/٠

Ameloblastoma ٠٠٠/٣٣ - P< ٠٠٠/٠
OKC Ameloblastoma ٨۶٧/۶ - P< ٢٩۵/٠

و آملوبلاستوماOKCوDCو RCدرCD105ارزیابی مقایسه اي بیان مارکر :2جدول 
Marker Specimen specimen Mean difference P value
CD105 RC DC 000/8 P< ٠٠٠/٠

OKC 933/10 P< ٠٠٠/٠

Ameloblstoma 600/11 P< ٠٠٠/٠

DC OKC 933/2 P< ٠٠٠/٠

Ameloblastoma 600/3 P< ٠٠١/٠

OKC Ameloblastoma 667/0 P< ٨٨٨/٠
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640مارکرهايبررسی مقایسه اي بیانbcl2 وCD105...آزاده غلامی و همکاران
OKCو آملوبلاستوما کاهش یافت.ANOVA وT-test

(Mean vascular countتفاوت معنی داري در MVC(

لاعات اط. نشان دادOKCبین گروهها بجز آملوبلاستوما و 
CD105در نتیجه .نشان داده شده است2در جدول 

مارکر مناسبی جهت پیش بینی رفتار ضایعات و در مان 
با توجه به نتایج این مطالعه bcl2مناسب می باشد ولی 

.مارکر قابل اطمینانی جهت تشخیص نیست
بحث

در مطالعات مختلف، فعالیت تکثیري در اپیتلیوم کیست 
یر کیستهاي ادنتوژنیک مقایسه ه با ساادنتوژنیک کراتینیز

نیز نتایج ایمونوهیستوشیمی در این مطالعه. استشده
تفاوت هاي معنی داري را بین کیست ادنتوژنیک کراتینیزه 

تمام موارد کیست ادنتوژنیک . و سایر کیستها نشان داد
را bcl2سلولها% 50بلاستوما در بیشتر از کراتینیزه و آملو
حالیکه در کیست رادیکولار و دنتی ژروس بیان کردند در 

رسد که این به نظر می. سلولها را بروز دادند% 50کمتر از 
نتایج توجیه کننده رفتار تهاجمی تر کیست ادنوژنیک 

این مطالعه .کراتینیزه و میزان عود بیشتر این کیست باشد
و را در کیست ادنتوژنیک کراتینیزهbcl2بیان بیشتر

در مقایسه با کیست رادیکولار و دنتی ژروس آملوبلاستوما 
و 1پیاتلیاین نتایج مطابق یافته هاي مطالعه. نشان دادند

آنها گزارش کردند که .باشدمی1998همکارانش در سال 
در لایه بازال اپیتلیوم نمونه هاي کیست bcl2بیان 

شود در حالیکه ادنتوژنیک کراتینیزه بمقدار بالا بیان می
را بیان نکردندbcl2ژروس و رادیکولارکیست دنتی

]22[.
را در bcl2بیان 2005و همکاران در سال 2کیچی

اپیتلیوم کیست ادنتوژنیک کراتینیزه و دنتی ژروس بررسی 
کردند تا دریابند چرا کیست ادنتوژنیک کراتینیزه تشکیل 

در لایه بازال تمام کیستهاي bcl2دهد؟ بیان تومور نمی
].23[اتینیزه مشاهده شد ادنتوژنیک کر

را bcl2بیان بالاي 2009و همکارانش در سال رنگیانی
در لایه بازال کیست ادنتوژنیک کراتینیزه گزارش کردند و 
پیشنهاد نمودند که میزان عود بالا ورفتار نئوپلاستیک 

تواند توسط نسبتهاي کیست ادنتوژنیک کراتینیزه می

1 -Piatelli
2-Kichi

بازال و سوپرابازال در لایه هاي baxبهbcl2متفاوت 
.مطالعه ما نیز این نتایج را تایید کرد]. 20[توجیه شود 

همکارانش و3سلوكنتایج مطالعه حاضر مانند یافته هاي 
وbax،bcl2آنها بیان].24[باشدمی2012در سال 

Ki67 را در کیست ادنتوژنیک کراتینیزه با آملوبلاستوما و
را در bcl2ا بیان کم آنه. کیست رادیکولار مقایسه کردند

پوشش اپیتلیالی کیست رادیکولار گزارش کردند در 
و بطور OKCدر تمام ضخامت اپیتلیومbcl2حالیکه 
ه سلولهاي لایه محیطی جزایر آملوبلستوما بعمده در

همچنین در سلولهاي bcl2بیان بالاتر . مقدار بالا بیان شد
ست و آملوبلاستوما در مقایسه با کیOKCاستروما 

تواند به الگوي رشد این واقعیت می. رادیکولار گزارش شد
در مطالعه .و آملوبلاستوما منجر شودOKCتهاجمی تر 

در کیست CD105حاضر درصد رگهاي رنگ شده با 
ترتیب در کیست دنتی ه رادیکولار بیشترین مقدار و ب

به گدبیل.و کیست رادیکولار کمتر بودOKCژروس، 
طالعه رسیدند و بیان بالاتراین منتایجی متفاوت با

CD105از آن بترتیب در را در آملوبلاستوما و بعدOKC ،
].21[مخاط نرمال و کیست دنتی ژروس گزارش کردند

تواند بدلیل تفاوت هاي تکنیکی یا تفاوت این تفاوت می
همکاران در و4سانتوس.هایی در تعداد نمونه ها باشد

در کیست رادیکولار MCVنشان دادند که 2011سال 
ترتیب در کیست دنتی ه داراي بیشترین مقدار است و ب

بته این تفاوت معنی دار لا. کاهش می یابدOKCژروس و 
.این نتایج مطابق نتایج مطالعه حاضر می باشد. ]25[نبود

در کیست رادیکولار و دنتی CD105در مطالعه ما بیان 
PCRچه اگر.شدتهاب نمونه بالژروس میتواند بدلیل ا

فتن تکنیک جدیدي است اما داراي هزینه بالا و هدر ر
بنابراین . زیاد می باشدزمان و بافت و خطاهاي تکنیکی

تواند جایگزین این ایمونوهیستوشیمی با هزینه کمتر می
.روش باشد

گیرينتیجه
توجیه bcl2تواند توسط میOKCعود و رفتار تهاجمی 

CD105که چنین نقشی احتمالا براي در حالیدشو

. وجود ندارد

3-Soluk
4 -Santos
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قدردانیتشکر و 
می باشد که 1922ایان نامه شماره پمربوط به این تحقیق
زشکی بابل پمرکز تحقیقات دانشکده دندانمالی با حمایت 
. انجام شد

آقاي کلیه مسئولین دانشکده دندانپزشکی بابل وجناب از
تقدیر و ي آزمایشگاهی ور بخاطر همکاري در کارهاپآقانجان

.تشکر می شود
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Comparative analysis of CD105 and bcl2 expression
in radicular cyst, dentigerous cyst, OKC and
ameloblastoma by immunohistochemistry
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Abstract

Background & Objectives:The purpose of this study is to evaluate the
immunohistochemical expression of CD105 and Bcl2 in radicular cyst, dentigerous cyst,
OKC and ameloblastoma.
Material and methods: In this analytical retrospective study, 15 samples of radicular
cyst, 15 dentigerous cyst, 15 OKC and 5 samples of ameloblastoma were selected. The
samples were deparafinized and antigens were retrieved. Immunohistochemistry
technique was applied for evaluation of CD105 and bcl2. Findings were analyzed by
SPSS17 software. Comparative analysis of data was performed by using the Mann-
Whitney T-test for two independent samples. A p value of less than 0.05 was considered
to be statistically significant.
Results: The mean value of bcl2 expression in radicular, dentigerous, OKC and
ameloblastma were  78,71.13, 48 and 45 respectively. There is no significant difference
between OKC and ameloblastoma(p >0.05). The percentage of CD105 positive vessels
was higher in radicular cyst and decreased in dentigerous cyst, OKC and ameloblastoma.
Conclusion: The higher expression of bcl2 in OKC and ameloblastoma can explain the
more aggressive clinical behavior of these lesions, although, angiogenesis has no
impression on it.
Keywords: radicular cyst, dentigerus cyst, OKC, ameloblastoma, CD105 and
bcl2,Immunohistochemistry.
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