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Abstract 

 

Background and purpose: Endothelin axis (endothelin or ET) including endothelin A receptor 

(ETA) play a major role as the regulator of vessels tone and tissue differentiation and development. There 

are evidences of the importance of endothelin axis in carcinogenesis. No data exists about comparison of 

ETA expression between dysplasia and oral squamous cell carcinoma (OSCC). So, the aim of this study 

was to compare immunohistochemical expression of ETA between these two groups. 

Materials and methods: In this cross-sectional study, the paraffin-embedded tissue blocks of 

20 cases of dysplastic oral mucosa and 21 cases of OSCCs were investigated. Three micron sections were 

prepared from tissue blocks and stained with ETA antibody using immunohistochemistry. Percentage of 

stained cells and staining intensity were compared between the groups applying Mann-Whitney and Chi-

Square tests.  

Results: In dysplasia group, 11 cases stained for ETA while in OSCC group all cases stained. 

Comparison of percentage of stained cells and their semi quantitative classification showed significant 

differences between the two groups (P=0.02 and P=0.005, respectively) such that ETA expression was 

higher in OSCC than dysplasia. Staining intensity for ETA was significantly higher in OSCC group 

(P=0.006). There were significant differences between ETA expression in mild and moderate dysplasia 

with carcinoma. 

Conclusion: Our results support the role of ETA receptor in progression of dysplasia toward OSCC. 
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 پژوهشی

 دیسپلازی و در  A مقایسه ی بیان گیرنده اندوتلین

 کارسینوم سلول سنگفرشی دهان
 

    1مهدیه رجبی مقدم

     2حمید عباس زاده   

 3همت قلی نیا  

 چكیده
(، وقو  ممیووه عوو ن وو د  A  AET( شو م  ی)نوولا دووولین )  ETیوو   Endothelinمحوو ا دوولین )    و هاد:  سااققه

یجو    دا    ک اسو)  نوز محو ا دوولین )   ا ددی)و  دز شو ددل  وی یول یق ی نی یز ع فته دیف  مهک  لا ن و س)تو ننن ظ)م
 ع و عندی   و)سو   یسپلاز  ی ک اس)  م س  ل س گفنشه  د   م جو   ع)  AETمق یسو ع)    ع  ادعطو  ا دطلان نه ی وود)چ
  ع      ی ینیاع)  دی AET دیی و د)ست ش)ی) یه ع)   مق یسو ح ضن مط لعو دز دلف

 02 یسوپلاز  ی  مو ا  02 ش م  ع  ک د   ع فته پ ادف) و مط لعو م ا   ا دی  مط لعو مقطعه، ج معو ها مواد و روش

 عو   آوتوه ع  دیی و د)ست ش)یه ایش عو ی نم)و د ع  ک دز مق طع سو م)کنیوه  ع   م ا  ک اس)  م س  ل س گفنشه  د  

AET دو   د  ع)   ی ینیا ع  دستف  ا دز آزم  س  ل پذین اوگ شلت ی ینفتو اوگ د  لس    اصل  شلول آم)ز اوگ
 مق یسو شل  p >20/2  دا  ا سطح مع هآم ا  م  ییت ه ی ک   دسک دا 

دو  اووگ افت ول  اوگ ینفت ل ی  ا یونیا ک اسو)  م نیو مه وی ووو AETوی وو عند   22 یسپلاز ،  ا ینیا  ها یافته

 عوو ننن)و   دا  اد عو)   ی یونیا ونو    د  ع ل  و)یو کیه آ  نف یت مع وهد   اوگ ینفتو ی طبقو لمق یسو  اصل س 
20/2 =p  220/2ی =p)د  کو ع)   ، عو ی ووAET  (پوذین  نن دز  یسپلاز  ع    شلت اوگ ا ک اس)  م عAET  ا یونیا 

 ا  یسوپلاز  فف)وو ی  AET دا  ع)  ع)     نف یت مع ه(p= 220/2  نن دز  یسپلاز  ع   دا  ع) ط ا مع هک اس)  م عو
 مت سط ع  ک اس)  م یج    دش  

  ا پ)ننف   یسپلاز  عو سی  ک اس)  م س  ل س گفنشه  د   دس   AETوق  ی)نولا  د   م  ح که دزی فتو استنتاج 
 

 Aک اس)  م س  ل س گفنشه،  یسپلاز ، ی)نولا دولین )   واژه های کلیدی 
 

 مقدمه
  یسووپلاز   دوو   یووت یضووع)  پوو)  عوولف)م 

 وسوووبت ا شووو یع ی ک اسووو)  م سووو  ل س گفنشوووه  دووو   
 Oral squamous cell carcinoma   یوووOSCC ،)
 22 ا حفنا  د  ،   (2 ننی  علف)یه حفنا  د   دس یع ش

 اصول ضو یع ت  یسپلاسوت)ت عوو سوی  ک اسو)  م  02ن  

 ت عولف)منغ))وند ک  ول پ)ننف  موهس  ل س گفنشه  د   
دو    ف)و   ا مخ ط  د   دحتی لاا ن سط م ن س)   ن 

 ش   کو م جن عو نلم ن ظ)من ظ)م اشل س  له دیج   مه
 

  hamidabbaszade@yahoo.commail: -E  ع)نج ل دونکلا  ولدوپزشکه )نج ل: ع -: حمید عباس زادهمولف مسئول

 ، ع)نج ل، دیند ع)نج ل دونگ ا ن  م پزشکه ، س پ ن ل نی  2
 ع)نج ل، ع)نج ل، دیند پزشکه  دونگ ا ن  م  ، دونکلا  ولدوپزشکه، ینیا آس)  ش  سه  د  ، فت ی ص ات، دست  ی ا  0
 ، ع ع ، دیند ع ع   دونگ ا ن  م پزشکه پژیدنکلا سلام ، آم ا،ک اش  س داشل  3

 :  20/20/2330ن ایخ نص ی  :                 20/22/2330ن ایخ داج ع جم  دصلاح ت :            0/222/2330 ن ایخ  ای ف 
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 پژوهشی

  سوو  له، پنینئ) ووه ی  ا وت)جووو دفووزدی  پنیل)فندسوو) 

کندن) )زدس)   غ)ن طب)عه،  یسپلاز  دپه ن ) له، دفزدی  

 قلات حنک  س  له، آوژی نوز ی  ا وم ی  نم جم عو فته

یو   Endothelinمح ا دولین )    .(2،0 ش  ی مت ست ز مه

ET ش م  سو دیزیفنم )ET-1 ،ET-2 ،ET-3 دو  ی ی)نولا 

ET  ( یع ه ی)نولا دولین ،A  AETوولین )  ( یی)نولا د

B  BET  (، وقووو  ف)زی ل نیوووت ممیوووه عوووو ن ووو د

ک  وولا ن و سوو)تو نوونیق، نک موو  ی نیوو یز عوو فته، ن ظوو)م

  (3،4 وی یلپنیل)فندس)   س  له ی ن ل)ل د ام   دیف  مه

نحق)ق ت دف)ن شو ددل  دز ددی)و  محو ا دوولین )   ا 

 ع)و وگن ح ضون   مط لعو ت(4-0 دوولک وسند  فنددم کون ا

 ی ک لو   ایوو، ک وسوند    ا BET ی AET عو لا  عنیز

 پ)نونف  ی اشول دوولین ) ، محو ا ( 3 ع شو ل مه پ س 

 پنیسووت ت، سوو)  م د  ک ا دیچوو   ن م ادوو  دز ط)فووه

 مث وووو، ایووو، پسووت  ، سوونییک ، ایووو، ک )ووو، نخیوولد ،

 اد ملاوو م ی مغوز ن م ادو   ک پ ز ، س اک م دولیمتن،

ن دو ل دجزدء س)ستم دولین )  مه ( 0 وی یلمه نحنیت و)ز

د   مستق)م ی غ)ون مسوتق)م عوو اشول ی دز طنیق مک و)سم

 دثوندت کوو اسلمه وظن عو  (0 پ)ننف  ن م اد کیت ک  ل

 وئ پلاست)ت د  س  ل  ا دولین )  س)ستم دجزدء مستق)م

 ی نم جم مم جنت، پنیل)فندس)  ، عن دثن یدسطو عو نیلن ا

 دثوندت مک و)سوم کوو ح له  ا دس ، آپ پت ز عو مق یم 

 ن ظوو)م  ا آ  ن دووو یه عوو  مووننبط دحتیوو لاا غ)نمسووتق)م

 عقو ء، س  له، )  پنیل)فندس  ا  ف)  مخت و ک)  زد  

 ی نموو جم مزدونوو)ی ل، عوو ن )وو لدپوه نغ))وون آوژیو نوزی ،

  ا مسوتق)م غ)ون دثوندت  یگن ع شل  دزمه س  له نحنک

 فو ا  م ننیک  ایی  ل) گ ی اس ب عو ن د مه ک وسند 

 س)سوتم دجوزدء کوو اسولموه وظون وی    عوو دش اا س  له

  نو)وتآوژی ف کت ادو   دلقو ء طنیوق دز عت دو ل دولین ) 

 وت)جووو  ا ی نوونیق دووولین ) ل اشوول فوو کت ا دیچوو  

 مت سوت ز عوو مسوتق)م غ)ون صو ات عوو آوژی نوز، نحنیت

د   ی)نوولا حض ا آوت ی و)س   (0 وی یل کیت ن م ا

AET،   عو ن  د  یت فنص   ام وه جلیول  ا ک وسوند

ی ووو ، دو)چعن دسو س مط لعو ت م جو    (4 مطنح دس 

دطلانوو نه  ا ادعطووو عوو  مق یسووو ع)وو   پوونینئ)  ی)نووولا 

ی وقو  دیو   OSCC یسپلاز   دو   ی  ع)  Aدولین )  

ی)نوولا  ا پ)نونف  دز  یسوپلاز  عوو سوی  ک اسو)  م 

 د وه م ج   و)س   ع و عندی  دولف دز مط لعوو ح ضون، 

 Aدیی و د)ست شوو)ی) یه ی)نووولا دووولین )  ع)وو    مق یسووو

 AET  (عووو ) مخووو ط  یسپلاسوووت)ت ی ک اسووو)  م سووو  ل

 س گفنشه  د   ع   

 

 مواد و روش ها
 مو ا  وگون مقطعوه، ج معوو ا دی  مط لعوو یذشوتو

 مخ ط  د وه  یسپلاسوت)ت  منوتی  م ا  02ش م   مط لعو

م ا   یسپلاز  مت سوط  7م ا   یسپلاز  فف)و،  8عن 

ک اس)  م سو  ل  م ا  02ی  م ا   یسپلاز  شلیل( 0ی 

د   پ ادف) و منع ط عوو ع   کو دز ع  ک  د  شه س گفن

ع)ی است   آاش)  عخ  پ ن ل ن  دز  2384-2330د   س ل

ن  م پزشوکه ع عو  ی عخو  پو ن ل ن   دونگ ا  ط لق وه

ع)ی است   ط لق وه  دونگ ا ن  م پزشوکه شوم)ل عمنوته 

وی ووو عون دسو س مط لعو ت  حجم  نمند  دستخند  شلول

ن یل   یسپلازیم ، نی مو ا ضو یع ت نع))  ی (8،3،0 من عو

لک پلاک) یه  ا ع ل)  ع  ول کو پ  دز دوجو م ع) پسوه ی 

د  عو عناسه د)ست پ ن ل نیت، حض ا  یسپلاز   ا آ 

کووو قبوو  دز دوجوو م  دوو یه یسووپلاز ن ی)وول اسوو)لا عوو    

ع) پسووه،  اموو    یگوون   ای فوو  کوون ا ع  ووول ی و)ووز 

OSCC  ی نندپه قبو  دز د یه کو  ام   کی نندپه ی  اد

جندحه  ای ف  کن ا ع  ول ی  ض یع نه کو ح ص  نو   

  ین یلوولدز مط لعو ف ا  موه ع  ول، OSCC یسپلاز  ی  

د   ع فته ف قول ع فو  کو فه جمو  مط لعوو یو  عو  ع  ک

ف)کس سوو)   یوو  ک)ف)وو  و م  سوو  و)ووز دز مط لعووو فوو ا  

د   دکسو)ژو ل دز ضو یع ت  ا مط لعوو ین یلول  ع) پسه

 ی نم)و د  ع  ک دز مق طع سو م)کنیوه  (0 دا  ین یلولی

  AET ع    آوته ع  دیی و د)ست ش)یه ایش عو

(NovocastraTM Liquid Mouse Monoclonal Antibody 

Endothelin-1 Receptor (ETA); Leica Biosystems, 

Newcastle, United Kingdom, Product Code: NCL-L-

ETA, Clone: RJT24, Ig Class: IgG2b)  
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 breastمق طع  دکت ل ک اس)  م   شلول آم)ز اوگ
عند  ک تنل مثب  دستف  ا شل ی ک تونل م فوه عو  حوذف 

آم)وز  د   اووگلام  (0 ع    دیل)و ص ات ینف آوته

شوولا ن سووط پ ن ل نیسوو  عوو  م)کنیسووک   ووو ا  

Olympus CX21  Olympus corporation,Tokyo,Japan) 

 م ا  دازی عه قوندا ینفو   ×422ی  ×222ع  عزای ی یه 

شولت ی  (7 د   اوگ شولا اصل س  ل ا دی  عناسه 

مو ا  ن جوو  AETعند  مو اکن  (8 د اوگ پذین  س  ل

ع    اوگ پذین  س)ت پلاسی)ت عند  ون وگن، مثب   ا 

  (8 وظن ینفتو شل

 ا عناسووه م)کنیسووک پ)ت عوو  ، OSCC ا یوونیا 

  ف) ولد یه hot spotعوو ن و د   ، پ ج ف) ول×222عزای ی یه 

پوذین  ننی  اووگد   ن م ادل ع) د  س  لکو  ا آ 

 دو  اد  دشتو ع ش ل(، دوتخ ب ی  ا دی  ف) لد   اصل سو  ل

مح سوبو شولول  دز پو ج  ×422اوگ ینفتو ع  عزای ی یه 

ا عند  دن وی وو م) وگ)  ینفتو مه شول و ح)و دوتخ ب شل

د   اوگ ینفتوو عوند  ی عو ن  د  م) وگ)   اصل س  ل

 دو    یسوپلاز ،اس)ل   ا م ا  وی وووآ  وی وو عو ثب  مه

 ینفتود   اوگد  یمح سبو  اصل س  ل hot spotدوتخ ب 

 د   اووگینف    اصل س  لن ) م وی وو دوج م مه ا دپه

 ع ل  شلول:عو ص ات زین طبقو کیهط ا و)یو عو شلا

 00نن ی  مسو ی  م فه   ا ص ات اوگ ینفت  کم

دو   ضو یعو(، مثبو  ضوع)و   ا صو ات  اصل س  ل

د   ضو یعو(، مثبو   اصل س  ل 02ن   00اوگ ینفت  

دو    اصول سو  ل 70نو   02  ا ص ات اوگ یونفت  

نون دز ض یعو( ی ق ی ا مثب    ا ص ات اوگ ینفت  ع) 

شولت اووگ پوذین    (7 دو   ضو یعو(اصل س  ل  70

 د   ن مو ادل ی مخو ط  یسپلاسوت)تس)ت پلاسی)ت س  ل

 ع ل  شل: م فهو)ز عو ص ات و)یو کیه عو چم ا ینیا طبقو

 score 0و  ؛پذین (: نلم اوگ(مثب  ضع score 1+ :)

 زحی  ق ع  دحسو س پذین  س)ت پلاسی)ت ضع)و/عواوگ

 ؛د  کینووگقمو اپوذین  د  یو  اووگ ا دکثنی  س  ل

س)ت پلاسوی)ت  پوذین (: اووگ+score 2بو  مت سوط  مث

د  ع  طه پذین  قم ااوگ د  ی مت سط  ا دکثنی  س  ل

پوذین  س)ت پلاسوی)ت (: اوگ+score 3ی مثب  ق    

  (8 د  س فتوپذین  قم اد  ی  اوگق   دکثنی  س  ل

 SPSSدفووزدا آموو ا  دوو  یدا  ووونم ا وم یوو   د ا

 شلت ی ینفتو اوگ د  س  ل شلول ی  اصل 02وسخو

عو)   ی یونیا مو ا   د  عند  ونو وگنس  ل پذین اوگ

 ا  م  ییت ه ی کو   د   آممط لعو ع  دستف  ا دز آزم  

 دا  دسووک دا موو ا  مق یسووو قووندا ینفوو   سووطح مع ووه

20/2p<  ا وظن ینفتو شل  
 

 ن ی)لیو دفلاقه
کی)تو دفلاق  دونگ ا ع  کل  نص ی دی  پژید  عو 

  اس)لا دس   REC.1396.156 دفلاق

 

 یافته ها
 داد  ض یع ت  یسپلاسوت)ت م) وگ)  س ه ع)ی اد  

منعو ط  ( اصول 03وی ووو   0 س ل ع    00  د   مخ ط

 ( منع ط عو آق ی   ع    اصل 03  وی وو 30د  ی عو ف وم

 3م ا (، لو    22مح  ض یع ت  یسپلاست)ت ش م  زع    

مو ا ( ی لثوو  0م ا (، مخ ط ع کو ل   3م ا (، کو  د    

 داد  ک اسو)  م سو  ل م) وگ)  س ه ع)ی اد   م ا ( ع    2 

 ( اصوول 3/33وی وووو   7 سوو ل عوو    00  دوو   س گفنشووه

( منعو ط عووو  اصوول 7/00  وی ووو 24دو  ی منعو ط عوو فوو وم

 4م ا (، کو  دو     23زع    د   OSCCمح   آق ی   ع   

    م ا  ( ع   0م ا ( ی مخ ط ع ک ل   0م ا (، لثو  

 دو   ا وی وو A، ع)   ی)نولا دولین )  2نص ین شی اا 

  دل ن   مه یسپلاز  ی ک اس)  م س  ل س گفنشه اد و

 

 
 

 Aی)نولا دوولین )   مت سط شلت ع  پذین  اوگ( a: 1تصویر شماره 
 عو  پوذین  اوگ( b ؛(×222  عزای ی یه مخ ط  یسپلاست)ت  د    ا

 ک اس)  م س  ل س گفنشه  دو    ا Aی)نولا دولین )   مت سط شلت
 ( ؛×222  عزای ی یه
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 پژوهشی

دو   اووگ دوحندف مع) ا  اصل سو  ل ±م) وگ)  

  ا ینیا  یسوپلاز ( A  AET عند  ی)نولا دولین )  ینفتو

ی ینیا ک اس)  م س  ل س گفنشه  د   عو ننن)  عندعون 

دوحندف مع) ا  ±م) وگ)  ع     74/2±0/2ی  43/2±4/2ع  

 A  اصل س  ل د   اوگ ینفتو عند  ی)نولا دوولین ) 

 AET ) فف)وو، مت سوط ی شولیل   ا سو و ع  یسپلاز

 83/2±20/2ی  37/2±00/2، 20/2±23/2عو ننن)  عندعن ع  
ع    وت)جو آزمو   مو  ییت وه ونو    د  کوو عو)  یونیا 

عوو  ینیا ک اس)  م س  ل س گفنشوه  دو   یسپلاز  ی 

دو   اووگ ینفتوو، نفو یت لح ظ م) وگ)   اصل س  ل

 م) وگ)   اصول ی (p= >20/2 آم ا  مع   دا  یج    دا  

ل س گفنشوه ینیا ک اس)  م س  س  ل اوگ ینفتو  ا 

نون عو    دز ینیا  یسپلاز  ع)   دا ط ا مع هعو  د  

وت یج دی)  آزم   ونو    د  کوو عو)  یونیا  یسوپلاز  

عو)  یونیا  ک اس)  م س  ل س گفنشه  د   یفف)و ی 

عو  ک اس)  م س  ل س گفنشه  د   یسپلاز  مت سط ی 

دو   اووگ ینفتوو، نفو یت لح ظ م) وگ)   اصل س  ل

 (p >222/2 ا  یج    دا    ا دن ی م ا آم ا  مع   د

ینیا ک اسو)  م م) وگ)   اصل س  ل اوگ ینفتو  ا  و

  دا  دزینیا  یسپلاز ط ا مع هعو س  ل س گفنشه  د  

نن عو  ،  ا حو له کوو عو)  یونیا فف)و ی مت سط ع) 

عوو ک اس)  م س  ل س گفنشه  دو    یسپلاز  شلیل ی 

ینفتوو، نفو یت  دو   اووگلح ظ م) وگ)   اصل س  ل

 .(p <20/2آم ا  مع   دا  یج   ولدش    ا دن ی مو ا  

د   ک اس)  م س  ل س گفنشه  د   عوند  نی مه وی وو

ز وی ووو د 3اووگ ینفت ول ی  (A  AET ی)نولا دوولین ) 

عوند  دیو  مو اکن اووگ  مخ ط  یسپلاست)تد   وی وو

 وگنفت ل  وت)جو آزم   ک   دسک دا ونو    د  کوو عوو لحو ظ

د   اوگ ینفتوو و)وز ع ل  و)یو کیه،  اصل س  لطبقو

 دا  عوو)   ییوونیا  یسووپلاز  ی نفوو یت آموو ا  مع ووه

 (>20/2pک اس)  م س  ل س گفنشه  د   یجو    دا   

 ( 2 جلیل شی اا 

ع ل  و)یو  ا ینیا  یسپلاز  فف)و عو لح ظ طبقو

دوو   اوووگ ینفتووو عووند  ی)نووولا کیووه  اصوول سوو  ل

ا  اوگ وگنفت ل ی یوت مو ا   داد  م  A، 7دولین )  

 ا حو له کوو  ا یونیا  اوگ پذین  مثب  ضع)و ع   

مو ا   داد   0م ا  اوگ وگنفتو،  0 یسپلاز  مت سط، 

پوذین  م ا   داد  اوگ 3پذین  مثب  ضع)و ی اوگ

یوت مو ا   ا یونیا  یسوپلاز  شولیل، مثب  ع  وول ی

 پوذین م ا   داد  اووگ 4پذین  مثب  ی  داد  اوگ

ق ی ا مثب  ع  ول  وت)جو آزم   ک   دسک دا ون    د  کو 

دو   اووگ عو لح ظ طبقو ع ل  و)یو کیه،  اصل س  ل

 دا  عو)  یونیا  یسوپلاز  ینفتو، نف یت آم ا  مع ه

فف)و ی ک اس)  م س  ل س گفنشه  د   ی عو)  یونیا 

 یسپلاز  مت سط ی ک اس)  م سو  ل س گفنشوه  دو   

 د عوو ی ووو، (p= 22/2ی  p >222/2یج    دا   عو ننن)  

پذین  ع لانن  د   ک اس)  م،  اصل اوگکو  ا وی وو

 ؛ ا مق یسو ع   یسپلاز  فف)وو ی مت سوط ونو    د وول

 دا  ع)  ینیا  یسوپلاز  شولیل ی نف یت آم ا  مع ه

 ( p= 8/2ک اس)  م س  ل س گفنشه  د   یجو   ولدشو   

دو  ین  سو  لپوذع ل  شلت اوگطبقو 0جلیل شی اا 

 دول  عو  اد ونو   موه (A   AETدوولین )  عند  ی)نوولا

ن جو عو وت)جو آزمو   کو   دسوک دا، عوو لحو ظ شولت 

مخو ط  دا  عو)  پذین  و)ز نفو یت آمو ا  مع وهاوگ

 د   ی ک اس)  م س  ل س گفنشوه  دو     یسپلاست)ت

 ( p >20/2من دلا شل  

 
دو   اووگ ینفتوو  مق یسو  ستو ع ل   اصل س  ل :1جدول شماره 

  ا ینیا د   م ا  مط لعو Aعند  ی)نولا دولین )  
 

  اصل س  ل د   اوگ ینفتو

 ینیا

 سطح   ستو ع ل   اصل س  ل د   اوگ ینفتو

 ق ی  مثب  مثب  مثب  ضع)و م فه مع ه  دا 

 22 0 4 2 نعلد  ک اس)  م س  ل س گفنشه 

220/2 
 4/00 0/08 23 2  اصل

 4 4 3 3  نعلد  یسپلاز 

 02 02 20 40  اصل

 
مق یسو  ستو ع ل  شولت اووگ پوذین  سو  ل دو   :2جدول شماره 

  ا ینیا د   م ا  مط لعو Aعند  ی)نولا دولین )  
 

  نیشلت اوگ پذ

 ینیا

 سطح   ستو ع ل  شلت اوگ پذین  س  ل د 

 مثب  ق   مثب  مت سط مثب  ضع)و م فه مع ه  دا 

 2 8 20 2 نعلد  فنشه ک اس)  م س  ل س گ

220/2 
 8/4 2/38 2/07 2  اصل

 2 3 7 3 نعلد   یسپلاز 

 0 20 30 40  اصل
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د   ک اس)  م س  ل س گفنشوه  دو    داد  وی وو

دو   مخو ط نن  وسب  عو وی ووپذین  ع) شلت اوگ

م ا   7 یسپلاست)ت ع  ول   ا ینیا  یسپلاز  فف)و، 

پوذین  اد  شولت اووگاوگ وگنفت ل ی یت مو ا   د

مو ا   0مثب  ضع)و ع     ا ینیا  یسپلاز  مت سوط، 

م ا   داد  شلت اوگ پذین  مثبو   4اوگ وگنفت ل، 

 پذین  مثب  مت سطاوگضع)و ییت م ا   داد  شلت

م ا   داد  شولت  0ع  ول   ا ینیا  یسپلاز  شلیل، 

موو ا   داد  شوولت  0پووذین  مثبوو  ضووع)و، اوووگ

 سوط ی یوت مو ا   داد  شولت پذین  مثبو  متاوگ

پذین  مثب  ق   ع  ول  ع  ن جو عوو وت)جوو آزمو   اوگ

کو   دسوک دا، عوو لحو ظ شولت اووگ پوذین  نفوو یت 

ی ک اس)  م سو  ل   یسپلاز  فف)و دا  ع)  مع هآم ا  

د  کو عو ی وو (،>222/2p د   من دلا شل   س گفنشه

ت د   ک اس)  م س  ل س گفنشه  د    داد  شلوی وو

دو    یسوپلاز  نن  وسوب  عوو وی وووپذین  ع) اوگ

 دا  فف)و ع  ول  دم  دز دی  لح ظ، نف یت آم ا  مع ه

 ی ک اس)  م س  ل س گفنشه  د    یسپلاز  مت سطع)  

ی ک اسو)  م سو  ل س گفنشوه   یسوپلاز  شولیلی ع)  

 ( p= 43/2ی  p= 22/2ننن)   د   من دلا ونل  عو
 

 قحث
دو   عولف)یه ا ک اس)  نوز  AETع  ن جو عو وق  

س ین و دحه عل ، مط لعو ح ضن ع  دلف مق یسو ع)   دیو  

ی)نولا  ا  یسپلاز  ی ک اس)  م س  ل س گفنشه  د   

 ص ات پذینف  ن  ددی)  ع)   آ  اد  اپ)ننف   یسپلاز 

 ا  .ی دیجوو   ک اسوو)  م  ا حفوونا  دوو   عناسووه ویوو ی)م

 سو  ل ک اس)  م ینیا ی  یسپلاز  ینیا ع)  مط لعو م ،

 دو  سو  ل  اصول م)و وگ)  لحو ظ عوو  د   س گفنشه

د   ینفتو ی و)ز طبقو ع ل  و)یو کیه  اصل س  ل اوگ

(، نفو یت A  AETاوگ ینفتو عوند  ی)نوولا دوولین )  

 سو  ل  اصول آم ا  مع   دا  یج    دش  ی م)و وگ) 

  دو   س گفنشوه س  ل ک اس)  م ینیا  ا ینفتو اوگ

عو   کوو  نونعو)   یسوپلاز  یونیا دز  دا  همع ط اعو

 (A  AETون    د لا دیو  دسو  کوو ی)نوولا دوولین )  

دحتی لا  ا پ)ننف   یسپلاز  عو سی  ک اس)  م سو  ل 

س گفنشه ی دیج   ک وسن  ا حفونا  دو    ف)و  دسو   

ع ل  چ )  وت یج مط لعو م  ون    د  کو عو لح ظ طبقودم

ووگ ینفتوو، عو)  یونیا دو   او)یو کیه  اصل سو  ل

  یسپلاز  فف)و ی مت سط ی ک اس)  م س  ل س گفنشوه

د   دا  یج    دا ، عو ی ووو د  ، نف یت آم ا  مع ه

پذین  ع لانن   ا د   ک اس)  م،  اصل اوگکو وی وو

دیو   ؛مق یسو ع   یسپلاز  فف)و ی مت سط ونو    د وول

ا  دا  عو)  یونی ا ح له ع   کو نفو یت آمو ا  مع وه

 یسپلاز  شولیل ی ک اسو)  م سو  ل س گفنشوه  دو   

یج   ولدشو   دیو  ی فتوو حو که دز آ  دسو  کوو ع)و   

 ا  یسپلاز  فف)و ی مت سط پ ی)   Aی)نولا دولین )  

ع  ا ی دنچو عو سی   یسپلاز  شلیل ی ک اس)  م پ)  

ن دوول حو که دز نون شولا ی موهاییوم، ع)و   آ  عو) مه

لا  ا پ)نونف  دز  یسوپلاز   ف ل  دی  پونینئ)  ی)نوو

 فف)و عو سی   یسپلاز  شلیل ی ک اس)  م ع شل 

 ا مط لعو م  عوو لحو ظ شولت اووگ پوذین  عوند  

( و)ز نف یت آم ا  مع ه  دا  A  AETی)نولا دولین )  

ی ک اسوو)  م سوو  ل  مخوو ط  یسپلاسووت)ت  دوو  عوو)  

س گفنشه  د   من دلا شول کوو عو ز دوم م یول یجو   

(  ا پ)نوونف  A  AETا دووولین )  وقوو  عووند  ی)نووول

 یسپلاز  عو سی  ک اس)  م س  ل س گفنشوه  دو   ی 

دیج   ک وسن  ا حفنا  دو   موه ع شول ی حو که دز دیو  

(  ا A  AETدس  کوو دفوزدی  عونیز ی)نوولا دوولین )  

ک اس)  م س  ل س گفنشه وسب  عو مخ ط  یسپلاست)ت 

ی  دو پذین  س  لدم عو ص ات دفزدی   ا  اصل اوگ

دو  پوذین  سو  لدم عو ص ات دفزدی   ا شلت اووگ

  دل دی  ون وگن ف   اد ون   مه عند 

Ishibashi  عناسوووه د   ا مط لعوووو (3 ی دیکووو اد

عنیز پنینئ)  دولین )   ا ک اس)  م س  ل وی  ول کو آی  

س گفنشووه موون ، ع فوو   یسپلاسووت)ت ی مخوو ط ونموو ل 

 شلی  وو   ا ن دول یت ف کت ا پنیی  ست)ت عمج یا مه

پذین  ع لا  دولین )   ا مخ ط د  م)زد  اوگمط لعو آ 
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ونم ل مج یا ن م ا ع  نم جم عو ننیق ل ف ی ، مت ست ز عو 

ل و و   و ح)و د ، مت ست ز  یا  س  ی و)ز ک د  عق   

علی  ن   موننبط عو    عونیز عو لا  دوولین )   ا ع فو  

 دو   ای فت ول   آ  یسپلاست)ت ع  ن   ع لانن ن م ا دیندا ع 

 کو ع)   ع لا  پنینئ)  دولین ) ، مستق  دز  یگن ف کت ادو  

پنیی  ست)ت د)ست ل نیت ی ع ل) ه، عق   علی  ن   اد 

دو   دول  آ مون  کو د  موه SCC ا ع)ی اد  مبتلا عو 

ی)ن  وی  وول کوو نولایا عون ایسوت ف کت ادو   وت)جو

 ،TNM  د)ست ل نیت ش  فتو شلا ی مع) اد   طبقوو ع ول

 ی)ن  عنیز دولین )  ع  یت آوو ل)ز دیی و د)ست شو)یهدولدزا

س  ا میک  دس  عو پ)  ع) ه پنیی  ز ع)ی اد  مبتلا عوو 

SCC  (نن  وی یل من  کیت ع  

Awano  د ، مح ا دوولین )  ا مط لعو (22 ی دیک اد 

د   ک اس)  م س  ل س گفنشه  د وه دوس   اد  ا س  ل

(، اسوپت ا ET-1  2-  عنیز دولین ) دعناسه وی  ول  آ 

ی  )B - )RBET(، اسپت ا دوولین )  RAET (A-دولین ) 

 (ECE-1  2-ک  لا دولین ) آوزیم نبلی د  نی مه دیزیفنم

  ول، دمو  و دلا ویوو   منووو د SCC   وود لوواد  ا س 

 ا مق یسوووو عووو   ECE-1ی  ET-1 ،ETBRن مووو  عووونیز 

 ل دوس   دفوزدی   دشوت ل  د   دپ)لام ل ونمکندن)  س) 

ET-1 دو   عو ن م یه پنیل)فندس)   س  لSCC  دو   اد 

 ETBRی  ETARدوو   نحنیووت ویوو    آوت ی و)سوو 

اد ممو ا وی  وول  کو د   ET-1پنیل)فندس)   ع  یدسوطو 

، دز ECE siRNAععووول دز م دجموووو عووو   ECE-1عووونیز 

چ ووو)  دثووون ک سووو   دوووم SCCپنیل)فندسووو)   سووو  ل 

عوو   ECE)وو  ن سووط مموو ا کوون   فع ل)وو  پنیل)فندنآوتووه

د  من دلا شل  آ  ECE (ECE-iمم اک  لا دفتص صه  

ی)وون  وی  ووول کووو ن ظوو)م س)سووتم دووولین )   ا وت)جووو

 د   میک  دس  یت پنینک   ام وه  SCCد   س  ل

  جلیل عند  ک وسن  د   فنددم ک ل 

 Pickering 2- ا مط لعو د ، دوولین )  (22 ی دیک اد 

ی  2- د   ی و)وز دوولین )  SCCاد  ا ع)ی اد  مبتلا عو عزدقه 

mRNA  ( دو   عو فته اد  ا وی ووو 2-دولینSCC  دو   ی 

دو  ی)ن  وی  وول   ا مط لعوو آ ن ) م ونم ل  د   دولدزادپه

 SCC دا   ا یونیا طو ا مع وهعزدقه عو 2-سطح دولین ) 
  ی)ون د   وسوب  عوو یونیا ک تونل عو لانن عو     ا دوولدزا

 دو وه نو زا عوو ایش  SCCدو   عن ای  ع فو  2-دولین ) 

ELISA ( د   ک تنل ونم ل وسب  عو وی وو 2-، سطح دولین

 8 دا   ا طوو ا مع ووهعووو 2-دووولین )  mRNAعوو لانن عوو    

 دو   عو)  دز حول عونیز ی فو    ا  SCCم ا  دز  ا وی وو 

پوووذین  اووووگ دیی و د)ست شووو)یه، آم)وووز اووووگ

 ا  2-ن  قووو   عوووند  دوووولین ) د مووو  س)ت پلاسوووی)ت

دو   ک اسو)  م سو  ل س گفنشوه  ا نیو مه مقو طع س  ل

 د لا عونیز عو)  د  ون  د   آ ن م ادل من دلا شل  ی فتو

ی دفوووزدی  ع)ووو   پووونینئ)   2-دوووولین )  mRNAدز حووول 

 د   ی و)ز دفزدی  مع ه  دا  SCCد    ا وی وو 2-دولین ) 

  مبوتلا عوو ک وسون  دو   عزدقوه  ا ع)یو اد 2-سطح دولین ) 

 وسب  عو ینیا ک تنل ونم ل ع   

 Hinsley   ا مط لعووو د  عوون ای  20ی دیکوو اد  )

( ک اس)  م س  ل س گفنشه cell linesد   س  له  ا ا

 2-د    دو وه، ن دوو یه دوولین ) یین   ی ف)بنیعلاس  سن

 ET-1دو   ( عند  ن ث)ن یذدا  عن قلات حنک  س  ل

SCC    دوو  منوو دلا اد عناسووه وی  ووول  آ سوون ی یوون

سون ی  SCCد   ، مم جنت سو  ل2-وی  ولکو دولین ) 

ین   اد  ا مح)ط کن  عو ص ات پو ادکنی  دفوزدی  

 EGFR دل، علی  طنیق کو آزد سو ز  ل)گ وولد   مه

 ADAM17یون  د    د وه ع  یدسطواد دز ف)بنیعلاس 

د   اد عن ای  س  ل EGFRک ل کو متع قب ا نحنیت مه

دو  وقنوه عوند  دیو  چ و)  آ وی یل  دومک وسن فع ل مه

 عو ن و د  یوت ونو وگن  COX-2مس)ن  ا نحنیت ع)   

سوون ی یوون  ( ش  سوو یه  SCCپنیی  سووت)ت م فووه  ا 

ی)ن  وی  ول کو فعو ل شول  محو ا د  وت)جووی  ول  آ 

سن ی ین   میک  دس  عوو پ)نونف   SCCدولین )   ا 

ت حنکو  سو  ل ک وسون دز ع)ی ا  ن سط نحنیت قلا

دسوتنیم ل -ن )و لطنیق دفزدی  یدک   د   متق عو  دپوه

 عو  Aکیت ک ل  مط لعو م  و)ز دز وق  ی)نولا دولین )  

ن  د  عخنه دز مح ا دولین ) (  ا پ)ننف  مخ ط  د   

عو سی   یسپلاز  ی ک اس)  م س  ل س گفنشوه  دو   
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دو   وک ل ی عوو وو نه  ا دیو د گه عو  ی فتوحی ی  مه

 د  قندا  دا  مط لعو آ 

 Ishimoto د ، وق  مسو)ن  ا مط لعو (3 ی دیک اد

 دووه ی)نووولا دووولین )  اد  ا ک اسوو)  م سوو  ل سوو)گ  ل

 آم)ز  دیی و د)ست ش)یهس گفنشه زع   ع  دستف  ا دز اوگ

د   ای فت ل کو دن  یی)نولا دولین )  دازی عه وی  ول  آ 

AET  یBET دو   ک وسون زعو  ادل وی وود   ن م  ا س  ل 

 د   ا ا ا BETی  AETچ )  ی ع ل  دمع)  دز حل عنیز مه

( SCC cell linesسو  له ک اسو)  م سو  ل س گفنشوه  

کن   د ا شلا زع   ی من  ع)   شلول   ا زم   م دجمو 

دوون  ی ا ا سوو  له کنوو   د ا شوولا عوو  آوت ی و)سوو  

خوو عه یوو  یووت آوت ی و)سوو  دوت BQ123(AET(دوتخوو عه 

)BQ788( BETد   ، مم ا اشل س  له من دلا شل  ی فتو

عوو   SCCدوو   سوو  له منوو عمه  ا زموو   م دجمووو ا ا

siRNA  دفتص صه عند  سونک بAET  یBET   ح صو

شل  عو نلایا مم ا مس)ن فع ل شلا م)ت ن  پنینئ)  ک) و ز 

 MAP kinase دوو   ( ن سووط  اموو   عوو  آوت ی و)سوو

دوو  منوو دلا ین یوول  آ  siRNAی)نووولا دووولین )  ی 

 دووه دووولین )  ی)وون  وی  ووول کووو مسو)ن سوو)گ  لوت)جوو

میک  دس  ن  حلی   وق  ممیه  ا اشول سو  له  ا 

SCC  دز طنیق مس)نMAP ک)  ز دیف  وی یل  

 Alaizari د ، ع)وووو    ا مط لعووووو (0 ی دیکوووو اد

اد  ا  2-دیی و د)ست ش)ی) یه ی ن زیع پنینئ)  دوولین ) 

( دازیو عه ی OSCC گفنشوه  دو وه  ک اس)  م س  ل س

اد ع   اجو نی یز د)ست پ ن ل نیت  2-ادعطو ع)   دولین ) 

 د  ک اسو)  م سو  ل س گفنشوهی و)ز یضع)  مت ست ز و ح)و

 دو   د   عناسه وی  ول  دیی و ادکت) یته  ا نی مه وی ووو

م ا  مط لعو من دلا شل   ا مق یسو مق  ین  دوس)تو و ا  

  ا  اج ت نیو یز د)سوت پ ن ل نیت 2-ن ) عند  عنیز دولی

د    OSCCمتف یت ک اس)  م س  ل س گفنشه  د وه، 

  دا ط ا مع وه( عوPoorly differentiatedع  نی یز ضع)و 

د   عو  نیو یز مت سوط  OSCCنن  اد وسب  عو ع)   ع) 

 moderately differentiated   ونوو    د ووول کووو فوو )

دو    OSCCنن  وسوب  عوو  دا  ع)   ع) ط ا مع هعو

(  دشووت ل  عووو well-differentiatedفوو ب نیوو یز ی فتووو  

دوو   مت سووت ن)ت  OSCC ا  2-نوولایا عوونیز دووولین ) 

  دوو   غ)وون مت سووت ن)ت عوو لانن عوو    OSCCوسووب  عووو 

 2-ی)ن  وی  ول کو دفوزدی  عونیز دوولین ) د  وت)جوآ 

 عوو  نیوو یز ضووع)و  OSCCن دووول افتوو ا نموو جیه مووه

 Poorly differentiated  فص ص ا مت سوت ز اد دفوزدی ،)

( targetن دول یت دلف  مه 2- دل ی ع  عندی  دولین ) 

ع شل  وت یج ح ص  دز مط لعو م  و)ز عو  OSCC ام وه  ا 

د  دیخو دوه  دا ، چوند کوو د   مط لعو آ و نه ع  ی فتو

 عوو  A ا مط لعو م  و)ز دفوزدی  عونیز ی)نوولا دوولین )  

دوو   عخنووه دز محوو ا دووولین ) (  ا نیوو م وی وووون وو د  

 ک اس)  م س  ل س گفنشه من دلا شل 

Salem  د ، ع)ووووو   مط لعوووووو  ا (8 ی دیکووووو اد

اد  ا پسووو ای زی ،  2 دیی و د)ست شووو)ی) یه دوووولین ) 

ک اسوو)  م سوو  ل عوو زدل ی ک اسوو)  م سوو  ل س گفنشووه 

دوو  منوو دلا وی  ووول کووو پ سوو  دازیوو عه وی  ووول  آ 

عو  ا نی م ع)ی اد  مبتلا  Aی ی)نولا دولین )   2دولین )  

SCC  پ س  ی پسو ای زی ، عو  فندیدووه ی  اجوو عو لانن 

وسب  عو ینیا شو دل ی ک اسو)  م سو  ل عو زدل حضو ا 

 ی)ن  وی  ول کو فندیدوه ی  اجو عو لانند  وت)جو دشت ل  آ 

 ا پسو ای زی  ی  Aی ی)نولا دوولین )   2ع)   دولین )  

SCC ق یسو ع  ک اس)  م س  ل ع زدل ی یونیا شو دل  ا م

 لال  عن  ف لتن    ا پنیل)فندس)   کندن)  س)   ا دن 

ی)نولا  ،Aع شل ی دی  کو ی)نولا دولین )   ی ع)ی ا  مه

 دس   SCCنیلن ا عنیز ی فتو  ا پس ای زی  ی 

Cong  0220د   ا سو ل  ا مط لعو (23 ی دیک اد ،

لا دوو ی   ا مموو جنت ی ی)نووو ET-1عووو عناسووه وقوو  

دو  س  له ی نم جم دپ ن س  لاا ک اس)  م  پن دفت ل  آ 

دو  ی عوو م)وزد  زیو     ا سو  ل ETAی فت ل کو ی)نولا 

د   دپ ن س  لاا ک اس)  م  ع)   شل  عونیز ی)نوولا ع ف 

AET    (1ی و)ز ع-ET  ع  نمو جم ننیقوه یstage  ن مو ا

فعوو ل کوون    ا دپ ن سوو  لاا ک اسوو)  م  مووننبط عوو    

عوو صو انه یدعسوتو عوو  یز،  ET-1ن سوط  AETی)نولا 

د   دپ ن س  لاا ک اس)  م  مم جنت س  له ی نم جم س  ل
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 پژوهشی

د  ح که دز آ  ع   کو فعو ل د   آ اد دفزدی   د   ی فتو

 مم جنت سو  له ی نمو جم ET-1ن سط  AETشل  ی)نولا 

  دوول ی ع وو عندی دپ ن سو  لاا ک اسوو)  م  اد دفووزدی  مووه

AET   دپ ن سو  لاا میک  دس  وق  ممیه  ا پ)نونف

 ک اس)  م  ع ز  ک ل 

مه نو د  عوو  ح ضن دز جی و محلی ی  د   مط لعو

 دو   عو   اجوو  مخو ط  یسپلاسوت)ت دو  وی وو کیب  

م)کنیسک پ)ت شلیل دش اا وی    پ)نو م  دت مو  عوند  

دسوتف  ا دز نعولد  مط لع ت آی لا ش م  م دا   دیچ   

عونیز  ، عناسوهشولیل  یسوپلاز د   دز وی وو نن ع) 

غ)ووون دز   یگووون  دووو  ایش عووو  Aی)نوووولا دوووولین )  

عناسه ف  س یت متن ،  ی PCR دی و ل دیی و د)ست ش)یه

 عن ای  ضو یع ت Aد   ی)نولا دولین )  ن ث)ن آوت ی و)س 

 عناسوه  یسپلاست)ت ی ک اس)  م س  ل س گفنشوه  دو  ،

 دز طنیوق  Aنوولا دوولین )  ن ث)ن ف م ش وی    ع)   ی)

(  ا  ام    یسپلاز  ی ک اس)  م س  ل SiRNAک اعن  

 ده ععل دز فع ل عناسه مس)ن س)گ  لی  س گفنشه  د  

 ا مجی ع ع  ن جو عو  ع شل مه Aشل  ی)نولا دولین )  

 ا ک اس)  م سو  ل  AET دا عنیز ی)نولا دفزدی  مع ه

دحتی لاا ع)    ه،س گفنشه  د   وسب  عو  یسپلاز   د و

ع لا  دیو  ی)نوولا عو  پ)نونف  دز  یسوپلاز  عوو سوی  

 ک اس)  م س  ل س گفنشه  د   مننبط مه ع شل 
 

 سپاسگزاری
  هقووو ن)طووونح نحق تیووودز  همط لعوووو عخنووو  یووود

 ه( عو   کوو دز طونف  دونوگ ا ن و م پزشوک3843 کل: 

دز مع یوو    و)یس یقنداینف   عل  یم ا  حی  نج ل)ع

دز   یوع عو  حی  نج ل)ع هگ ا ن  م پزشک دون هپژیدن

 ی اسوت  )ع    دز عخ  پ ن ل نم)ک همط لعو ننکن م  ید

نموند  ی  هل عمنوت)شوم ه دونوگ ا ن و م پزشوک هط لق و

ی ننوکن  نینقول ز)وو هع لافص سنک ا ف وم  کتن فنیغو

 ین    هم
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