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 در کانسر معده و همراهی آن با شاخص های ki-67 و P53 ،P27kip1بیان مارکرهای 
  ماران بیمارستانهیستوپاتولوژیک در نمونه های گاستروکتومی بی

    79-85شتی بابل در سال های ه شهید ب
 

  4، محمود حاجی احمدی1شهریار شفائی، 2یاسر عبدالعظیمی، 1∗ انسیه شفیق
   پزشکی بابل دانشگاه علوم  عضو هیات علمی گروه پزشکی اجتماعی -3پاتولوژی گروه دستیار  -2دانشگاه علوم پزشکی بابل اتولوژی  پاستادیار گروه - 1

 
 در (Ki-67) و شاخص تکثیـر  (P27 ,P53)در مطالعات مختلف بیان ژنهای کنترل کننده چرخه سلولی  :  و هدف سابقه

کانسر معده نتایج متفاوتی را با سرانجام بیماری و نیز با بعضی از شاخصه های کلینیکوهیستوپاتولوژیک نشان داده                  
در سـرطان معـده      مارکرهـا و شاخـصه هـای هیـستوپاتولوژیک        این مطالعه با هدف یافتن ارتباط بین بیان ایـن           . است

  .صورت گرفت
نتـایج حاصـله     نمونه گاسترکتومی انتخاب و      58بلوکهای پارافینی   ) آزمایشگاهی(در این مطالعه تجربی      : مواد و روشها  

ج حاصله با   ، نتای P27 و   Ki-67  ،P53ائوزین و ایمونوهیستوشیمی برای مارکرهای       -پس از رنگ آمیزی هماتوکسیلین    
  .یافته های هیستوپاتولوژیک مقایسه و ارتباط آنها ارزیابی گردید

و ) مـورد 27(ترین محل تومور آنتر       سال، شایع  60، میانگین سنی    1 به   86/2در این مطالعه نسبت مرد به زن         : یافته ها 
 و در  )  مـورد  40(ی  در طبقـه بنـدی لـورن نـوع روده ا          . بـود )  مـورد  29(ترین شـکل ماکروسـکوپی نـوع زخمـی           شایع

فرم غالب بوده و از نظر درجه هیـستولوژیک اکثریـت بـا نـوع دارای تمـایز                  )  مورد 48(طبقه بندی مینگ نوع ارتشاحی      
درگیری عقده لنفی و رگ و عـصب  . بیشترین موارد بودند) مورد49 (T3 + T4بود و مراحل )  مورد29، 1گرید (خوب 

تنهـا بیـان   . بـود % 9/75و % 9/56، %9/56 به ترتیـب  Ki67 و P53 ،P27Kip1ان  مورد و میزان بی47 و 49،  41به ترتیب   
 و در بقیـه مـوارد ارتبـاط        ) 323/0r=، 028/0=p( ارتبـاط معنـی داری بـا یکـدیگر داشـتند             Ki-67 و   P53پروتئین های   

  .معنی داری یافت نشد
 به تنهایی در پیش بینـی  Ki-67و  P53، P27 Kip1نتیجه مطالعه نشان داد که بررسی مارکرهای  :بحث و نتیجه گیری

  .رفتار بیولوژیک کانسر معده ارزش تشخیصی ندارند
    .، ایمونوهیستوشیمیP53 ،P27 ،Ki-67کانسر معده،  : کلیدیواژه های 

  14-7، صفحه1386 آبان –، مهر 4 نهم، شمارهمجلۀ دانشگاه علوم پزشکی بابل، دوره 
  مقدمه 

 روشهای جدید تشخیص براساس با پیشرفت پزشکی و ابداع

،  Ligase Chain Reaction (LCR)شناسایی ماده ژنتیکی،

(SBH) Southern Blot Hybridization ، Polymerase Chain 

Reaction (PCR) و همچنین رنگ آمیزیهای ایمونوهیستوشیمی ... و

   IHC .برداشته شدها  های مهم و موثری در تشخیص بیماری گام

  

  ست که با کمک آنتی بادی علیه اجزاء خاص روش تشخیصی ا

سیتوپلاسمی یا هسته ای، نوع تومور و وجود یا فقدان یک آنتی ژن 

   یک ژن سرکوب کننده تومور P53. خاص را امکان پذیر می نماید

 19020445هزینه انجام این پژوهش در قالب طرح تحقیقاتی شماره  

  .ن شده است تامیبابلاز اعتبارات دانشگاه علوم پزشکی 

است که به نام پلیس سلولی نیز مشهور است و بر روی کروموزوم 

   توقف چرخه سلولی و P53فعالیت های عمده پروتئین .  قرار دارد17
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% 50بیش از .  می باشدDNAآغاز آپوپتوز در پاسخ به آسیب 

از دست رفتن هر دو آلل . تومورهای انسانی جهش این ژن را دارند

P53  تمامی سرطان ها از جمله کارسینوم ریه، کولون و تقریباً در

) Overexpression(بیان بیش از حد ). 1(پستان دیده می شود 

  مشخص می شود با موتاسیون آن IHC که بوسیله P53هسته ای 

 نرمال به احتمال بیشتری به P53تومورهای دارای ). 2( مرتبط است

 جهش P53ی که رادیاسیون و کموتراپی پاسخ می دهند تا آنهای

 یکی از اعضای خانواده P27Kip1پروتئین ). 1( یافته ای دارند

Cip/Kipبوده و مهارکننده های Cyclin-dependent kinase 

(CDK) این مولکولها تنظیم .  از طریق اتصال به آنها می باشد

چرخه سلولی و ژنهای بالقوه سرکوب ) بازدارنده(کننده های منفی 

تقسیم  ق کنترل پروسه های اساسی سلولی نظیرکننده تومور از طری

(Proliferation)ژنهای سرکوب کننده .، تمایز و آپوپتوز هستند 

-G1/Sتوقف چرخه سلولی را   P27Kip1 و P53تومور یعنی 

junctionیافته ها در چندین مطالعه نشان ). 4و3و1(  القا می کنند

 و بیان بیش از P27Kip1می دهند که بیان کم یا عدم بیان پروتئین 

با پیشرفت تومور و پیش آگهی ضعیف در چندین نوع  P53 حد

لون و مری در و ک، حنجره، پروستات،کانسر مثل کارسینوم کبد

  ). 10-5(ارتباط است 

مطالعات متعددی نیز نشان داده اند که بیان بیش از حد 

P27Kip1 می شود در سرطان معده باعث بهبود در سرانجام .

مبین نقش این مارکر در پیش  P53 مطالعات در مورد همچنین اکثر

آگهی سرطان معده بوده است، اگرچه گزارشات متناقض نیز در این 

ها و  زمینه منتشر شده که می تواند به علت استفاده از آنتی بادی

  . )12و11و7و4و3( تکنیک های مختلف باشد

Ki-67 را ) پرولیفراسیون( یک آنتی ژن خاص تزاید سلولی

 توسط سلولهایی که در مراحل انتهایی Ki- 67. اسایی می نمایدشن

 هستند بیان می شود اما در سلولهایی که در M و G2، و G1 ،Sفاز 

G0رنگ آمیزی آن عمدتاً هستکی یا .  هستند بروز داده نمی شود

  میزان تزاید سلولی که توسط ایمونوراکتیویته. دور هستکی است

Ki-67ان یک شاخص پیش آگهی در عنوه  بررسی می شود ب

چندین نئوپلاسم بدخیم مورد مطالعه قرار گرفته است و نشان داده 

  ). 13و3(شده است که با درجه تومور و دوره بالینی آن ارتباط دارد 

با توجه به اثبات نقش کلیدی موتاسیون بعضی ژنهای 

 در بروز بعضی سرطان ها و همچنین P53سرکوب کننده تومور مثل 

 و مارکر P27در بروز پروتئین تنظیم کننده چرخه سلولی تغییر 

، در بسیاری از کانسرها می توان از تعیین ارتباط Ki-67تزایدسلولی 

بیان ایمونوهیستوشیمی آنها با شاخصه های کلینیکو پاتولوژیک، 

تومورهای دارای خاصیت تهاجمی بیشتر و به تبع آن بیماران در 

هدف از این  .)18-14و11 و 8-3(معرض خطر را شناسایی کرد 

  یکی از (بروز این مارکرها در کارسینوم معده، مطالعه، تعیین 

 و ارتباط آنها با پارامترهای )ترین انواع سرطان در ایران شایع

   . می باشدهیستوپاتولوژیک 

  
  مواد و روشها

جهت تهیه نمونه های مربوط به کارسینوم : انتخاب نمونه

 گانی بخش پاتولوژی بیمارستان شهید بهشتیمعده با مراجعه به بای

 که تحت 1385 تا 1379 بیمار در بین سالهای 58 اسامی بابل

گاسترکتومی قرار گرفته بودند از مجموعه کانسرهای معده استخراج 

های مربوطه، بهترین بلوک پارافینی هر یک از آنها  و با بررسی لام

پس از برش . جدا شدکه دارای بیشترین حجم تومور بود، انتخاب و 

 و (H&E)های مربوطه، رنگ آمیزی هماتوکسیلین و ائوزین  بلوک

 برای مارکرهای (IHC)نیز رنگ آمیزی به روش ایمونوهیستوشیمی 

Ki-67 ،P53 و P27نتایج بدست آمده از .  بر روی آنها انجام شد

 با یافته های هیستوپاتولوژیک IHCرنگ آمیزی مارکرها به روش 

) H&E از پرونده بیماران در بایگانی و رنگ آمیزی بدست آمده(

 <6 و ≥6(، جنسیت، اندازه تومور )سال <60 و ≥60(شامل سن 

، نمای ماکروسکوپیک )کاردیا، فوندوس، آنتر(، محل تومور )سانتیمتر

 ،)G1, G2, G3(، درجه هیستولوژیک )زخمی، قارچی شکل، ارتشاحی(
و مینگ ) روده ای، منتشر (نوع تومور با توجه به طبقه بندی لورن

، متاستاز به T-Stage (T3 + T4, T1+ T2)، )ارتشاحی، گسترشی(

عقده لنفی، تهاجم به عصب و رگ  مورد ارزیابی و تجزیه و تحلیل 

  . )20و19 (قرار گرفتند

 و P53 ،P27Kip1بیان : رنگ آمیزی ایمونوهیستوشیمی

Ki-67وش ر:  به روش ایمونوهیستوشیمیایی بررسی گردید

 -Labelled Strept)پراکسیداز ، بیوتین، کمپلکس استرپتوآویدین

Avidin Biotio/HRP) میکرومتری بافتهای 4 بر روی برشهای 

هایی که از  لام. برش داده شده از روی بلوکهای پارافینی انجام شد

 سیالینیره بودند که جهت چسبندگی بهتر بافت به ،آنها استفاده گردید

پس از برش و دپارافینیزه .  استفاده قرار گرفتندلام شیشه ای مورد
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 9 /مکاران و هانسیه شفیق 
کردن در گزیلول و آبگیری در الکل، جهت مهار فعالیت پراکسیداز 

 دقیقه انکوبه 20در آب بمدت % 3داخلی برشها در پراکسیدهیدروژن 

 (Antigen Retrieval)ژنی شدند و متعاقباً جهت بازیابی آنتی

قرار داده ) M 01/0 و PH 6(برشهای بافتی در محلول بافرسیترات 

سانتیگراد  درجه121دقیقه در اتوکلاو با درجه حرارت 20شد و بمدت 

ها با استفاده از آنتی بادی های خاص هر  سپس برش. گذاشته شدند

  : مارکر به روش زیر رنگ آمیزی شدند

 ,Monoclonal Mouse Anti- Human از P53برای 

Clone Do-7, DAKO) 1581کدN ( و برایKi-67 از 

Monoclonal Mouse Anti- Human; Clone: MIB-1, 

DAKO) 1633کدN ( و برایP27Kip1 از Monoclonal Mouse 

Anti- Human; Clone SX 53G8, DAKO)  7203کد M (با  و

استفاده شد که براساس توصیه بروشورهای هر کدام از  50/1رقت

 25ی اولیه ها زمان انکوباسیون اولیه برای این آنتی بادیها کیت

، توسط یک لایه TBSپس از شستشو با . دقیقه در دمای اتاق بودند

  Biotinylated Goat Anti- Rabbit/Mouseاز ایمونوگلوبولینهای 

 حاوی (PBS)درسالین بافر شده با فسفات ) آنتی بادی ثانویه(

ها در هوای اتاق انکوبه   دقیقه لام25پروتئین تثبیت کننده به مدت 

ای هر کدام از مارکرهای فوق یک برش اضافی بدون به بر. شدند

. کارگیری آنتی بادی اولیه به عنوان کنترل منفی نیز رنگ آمیزی شد

 Horseradish peroxidaseدر مرحله بعد کنژوگه استرپتاویدین به 

 25مدت انکوباسیون (ها اضافه گردید  در محلول بافر به برش

 -Substrateطره پس از شستشو و افزودن یک ق) دقیقه

Chromogen ها جهت مرحله   دقیقه لام10 با مدت انکوباسیون

آخر که رنگ آمیزی متقابل با هماتوکسیلین بودند آماده شدند 

(DAKO LSAB2 System- HRP) .  

براساس : ارزیابی رنگ آمیزی ایمونوهیستوشیمی

 IHCبررسی چندین مقاله و کتاب در ارزیابی رنگ آمیزی های 

 بر پایه شدت Ki-67 و P53 ،P27Kip1 برای Scoring معیارهای

 و نسبت سلولهای مثبت (Staining Intensity)رنگ پذیری

(Proportion of Nuclear Staining) به صورت زیر در نظر 

 برای مثبت یا منفی بودن Cut- offمیزان  ):23-21(گرفته شد 

P53 ،P27Kip1 و Ki-67به صورت زیر تعیین شد  :  

   وقتی مثبت در نظر گرفته P53 ،P27Kip1میزی  رنگ آ-

 سلولهای تومورال شدت رنگ پذیری متوسط <% 10می شوند که 

  . یا بالاتر داشته باشند(++) 

 وقتی مثبت در نظر گرفته می شود که Ki-67 رنگ آمیزی -

یا بالاتر (++)  سلولهای تومورال شدت رنگ پذیری متوسط <% 25

 .  هسته ای هستندKi-67 و P53 ،P27رنگ آمیزی . داشته باشند

 و تستهای آماری SPSSبا نرم افزار داده ها تجزیه و تحلیل 

Chi- Square و Fisher- Exact  انجام شدو ضریب همبستگی .

05/0p<ز نظر آماری معنی دار در نظر گرفته شد ا .  

  
  یافته ها 

 مورد بود که از 58در این مطالعه تعداد موارد کارسینوم معده 

 تحت گاسترکتومی قرار 1385 تا 1379بیمارانی که در بین سالهای 

بهترین بلوکهای پارافینی این نمونه ها . گرفته بودند انتخاب شدند

 رنگ آمیزی Ki-67 و P53 ،P27جدا شده و برای پروتئین های 

 در P27Kip1با توجه به اینکه بطور نرمال . ایمونوهیستوشیمی شدند

  های لنفاوی مثبت   مراکز زایگر فولیکول درKi-67لنفوسیتها و 

می گردند، از این خاصیت به عنوان یک کنترل مثبت داخلی در 

 به Ki-67 و P53 ،P27Kip1میزان بیان . رنگ آمیزی استفاده شد

 P53 برای IHCرنگ آمیزی . بود% 9/75و % 9/56، %9/56ترتیب 

 بروز دادند،  در تمام نمونه هایی که این مارکرها را Ki-67 و P27و 

، P53ارتباط بیان ایمونوهیستوشیمی پروتئینهای . هسته ای بودند

P27 و Ki-67 همانطور که ملاحظه  .قید شده است 1 در جدول  

) 323/0r = ،028/0=p( ارتباط معنی دار Ki-67 و P53یان شود بیم

 رابطه معنی داری Ki67وP27 و P53ولی بین . با یکدیگر داشتند

تباط بین شاخصه های کلینیکوپاتولوژیک و بیان  ار.بدست نیامد

در جدول  Ki-67 و P53 ،P27kip1های  ایمونوهیستوشیمی پروتئین

 P27Kip1 و P53بین بیان پروتئین های در این مطالعه  . آمده است2

سن، جنس، (  و هیچ یک از پارامترهای هیستوپاتولوژیکKi-67و 

 تومور، متاستاز stageمحل تولد، ماکروسکوپی، گرید هیستولوژیک، 

ارتباط ) رگ، طبقه بندی کولونو به غده لنفی، تهاجم به عصب 

 ،1 به 86/2در این مطالعه نسبت مرد به زن .معنی داری بدست نیامد

 و شایعترین%) 46( سال، شایعترین محل تومور آنتر60میانگین سنی

 نوع. بود%) Ulcerating،50(شکل ماکروسکوپی تومور نوع زخمی 
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، نوع ارتشاحی در طبقه بندی %68طبقه بندی لورن  ه ای دررود

 G1 50%،G3، از نظر گرید هیستولوژیک به ترتیب نوع %82مینگ 

. بودند%) T3 + T4) 84و اکثر تومورها در مراحل % G2 24و % 25

دارای تهاجم به % 84نمونه ها دارای متاستاز به عقده لنفی، % 70

  .  بودنددارای تهاجم به عصب% 81عروق و 

  
  Ki-67 وP27Kip1 و P53ارتباط بیان ایمونوهیستوشیمی پروتئین های . 1جدول 

  

  n  پارامترها
P27Kip1  

P27+  

No.(%) 

P-value 

P53   

P53+ 

No(%) 

P- value 

Ki67   

Ki67+ 

No.(%) 

P- vaule 

P27Kip1(n=58)        

 00/1 25)8/75( 597/0 20)6/60(    33  مثبت

    19)0/76(    13)52(./    25  منفی

P53 (n=58)             

  028/0  29)9/87      597/0 20)6/60(  33 مثبت

    15)0/60(        13)0/52(  25  منفی

Ki67 (n=58)               

      028/0  29)9/65(  00/1  25)8/56(  44 مثبت

        4)6/28(    8)1/57(  14 منفی

 

  Ki-67 و P53 ، P27Kip1پارامترهای هیستو پاتولوژیک و رابطه آنها با بیان ایمونوهیستوشیمی پروتئین های . 2جدول 
  

  n  پارامترها
P27Kip1  

P27+ 

No(%) 

P-value 

P53 

P53+ 

No(%) 

P- value 

Ki67 

Ki67+ 

No(%) 

P- value 

)58 = n (سن به سال                

60 ≤ 23 )2/65(15 417/0 )9/60(14 787/0 )3/78(18 00/1 

60 > 35  )4/51(18  )3/54(19  )3/74(26  

)58 = n (جنس              

  087/0  30)8/69(  00/1  24)8/55( 381/0 26)5/60(  43 مرد

    14)3/93(    9)0/60(  7)7/46(  15 زن

)58 = n (محل تومور                

  284/0  17)3/77(  289/0  13)1/59(  158/0  9)9/40(  22 کاردیا

    5)6/55(    3)3/33(    6)7/66(  9 دوسفون

    22)5/81(    17)0/63(    18)7/66(  27 آنتر

)58 = n (ماکروسکوپی                
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(Ulcerating)316/0  23)3/79(  622/0  15)7/51(  622/0  15)7/51(  29   زخمی  

(Fungating)17)0/68(    15)0/60(    15)0/60(  25   قارچی شکل    

(Infiltrative)4)100(    3)0/75(    3)0/75(  4   ارتشاحی    

)58 =n (اندازه تومور                

6 ≤ 36  )3/58(21  792/0  )7/66(24  063/0  )2/72(26  533/0  

6 >  22  )5/54(12    )9/40(9    )8/81(18    

)58 =n (طبقه بندی لورن                

(Intestinal)187/0  28)0/70(  155/0  20)0/50(  00/1  23)5/57(  40   روده ای  

(Diffuse)16)9/88(    13)2/72(    10)6/55(  18   منتشر    

)58 =n (طبقه بندی مینگ                

(Infiltrative)233/0  38)2/79(  731/0  28)3/58(  00/1  27)3/56(  48   ارتشاحی  

(Expansive)6)0/60(    5)0/50(    6)0/60(  10   گسترشی    

)58 =n (گریدهیستولوژیک                

G1 29  )6/58(17  945/0  )3/48(14  282/0  )5/65(19  119/0  

G2 14  )1/57(8    )1/57(8    )6/78(11    

G3 15  )3/53(8    )3/73(11    )3/93(14    

)58 =n (T-Stage                

T1 + T2 9  )6/55(5  00/1  )7/66(6  718/0  )7/66(6  673/0  

T3 + T4 49  )1/57(28    )1/55(27    )6/77(38    

)58=n (متاستاز به عقده لنفی                

  311/0  33)5/80(  775/0  24)9/52(  775/0  24)5/58(  41  دارد

    11)7/64(    9)5/58(    9)9/52(  17  ندارد

)58=n (تهاجم به عصب                

  433/0  37)7/78(  00/1  27)4/57(  320/0  25)2/53(  47  دارد

    7)6/63(    6)5/54(    8)7/72(  11  ندارد

)58=n ( تهاجم به رگ                

  673/0  38)6/77(  00/1  28)1/57(  00/1  28)1/57(  49  دارد

    6)7/66(    5)6/55(    5)6/55(  9  ندارد

  
  بحث و نتیجه گیری

 در Ki-67 و P53 ،P27Kip1این مطالعه به ارزیابی بیان 

  کلینیکو کارسینوم معده و ارتباط این مارکرها با بعضی پارامترهای 

 P53 ،Ki-67بیان این بررسی در . هیستوپاتولوژیک پرداخته است

 یا P27 وP53اما بین بیان .  از نظر آماری داشتندارتباط معنی دار

P27و Ki-67رابطه معنی دار در بین نمونه ها به دست نیامد  .

 با هیچ یک از Ki-67 و P53 ،P27Kip1همچنین بیان پروتئین های 

  پارامترهای هیستوپاتولوژیک مورد مطالعه ارتباط معنی داری نشان 

  

  

 Wiksten ،و همکارانFeakins  در مطالعه مشابهی که بوسیله. نداد

 و همکاران انجام شد رابطه معنی داری بین Gomyo وو همکاران 

 و پارامترهای کلینیکو P53 ،P27Kip1بیان ایمونوهیستوشیمی 
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 یا نوع Stage ،gradeهیستوپاتولوژیک مثل جنس، سن، 

  ). 17و7و4(هیستولوزیک تومور یافت نشد 

انجام و همکاران  Moundhriدر مطالعه دیگری که توسط 

 5 سال و اندازه تومور بیشتر از 60 با سن کمتر از P53شد مارکر 

 ارتباط معنی دار P27،Ki-67همچنین بیان . سانتی متر ارتباط داشت

 P27بیان پایین و همکاران  Nittiدر مطالعه  ).3(با یکدیگر داشتند 

ه عقده  متاستاز بو T-Stageبطور معنی داری با گرید هیستولوژیک، 

 تنها با P53بیان و همکاران   Xiuدر مطالعه). 5(لنفی ارتباط داشت 

 با P53 و Ki-67 همچنین بیان .در ارتباط بود)  سال≤ 65(سن 

و  Pinto، اما در مطالعه )11(یکدیگر ارتباط معنی دار داشتند 

 با تهاجم به عروق و متاستاز به عقده لنفی P53بیان همکاران 

 تنها P53  و همکاران،Sgambato  در مطالعه .)14(ارتباط داشت 

 با هیچ یک از P27Kip1 رابطه معنی دار داشت و T-Stageبا 

  ). 8(پارامترهای کلینیکوهیستو پاتولوژیک رابطه معنی دار نداشت 

 با کانسر P27بیان پایین و همکاران  Kim در مطالعه

 بالای ، گرید)<cm6( اندازه بزرگ تومور ،پیشرفته معده

 بالا، عمق تهاجم Stageهیستولوژیک، تهاجم به عروق لنفاتیک، 

 ارتباط معکوس داشت، Ki-67تومور و عود رابطه معنی دار و با بیان

 به P27Kip1 ، و همکارانBaldus و Xiangmingاما در مطالعه 

 ترتیب تنها با هیستولوژی تومور و متاستاز به عقده های لنفی رابطه

 ساله یا جوانتر 40بیماران در این مطالعه % 5). 16و15و6(داشت 

  گزارش شده در مطالعات مشابه دیگر % 2-8بودند که مطابق با 

 شناسایی شده T1ضایعات در مرحله % 5در مطالعه ما ). 3(می باشد 

و در ایتالیا % 5/1، در عمان %70بودند در حالی که این رقم در ژاپن 

تر و نمای ماکروسکوپی محل شایع تومور آن). 5و3(می باشد % 30

غالب تومور زخمی مطابق با بعضی مطالعات مشابه انجام شده در 

  ). 14و5و3(آسیا، اروپا، آفریقا می باشد 

 و Wikston و همکاران، Baldasدر مطالعه 

و همکاران، نوع Sgambato و همکاران و   Gomyoهمکاران،

 (Expansive) در طبقه بندی لورن و گسترشی (Diffuse)منتشر 

در طبقه بندی مینگ فراوانی بیشتری داشتند که این خلاف یافته 

 و Pinto و همکاران، Moundhriهای ما می باشد، اما یافته های 

 و همکاران در این زمینه مطابق با یافته های Kim همکاران و نیز 

 و P53 ، P27Kip1میزان بیان . )17-14و8و4و3(مطالعه ما می باشد 

Ki-67بود که به ترتیب % 9/75و % 9/56، %9/56ه ما  در مطالع

  و% 54–30، %57-17 مطابق با بعضی موارد گزارش شده

   .)16و14و11و8و6-3(از دیگر مطالعات است % 75–40

با توجه به نتایج متفاوت مطالعات ذکر شده توسط گروه های 

مختلف نمی توان علت خاصی را برای اختلاف بین نتایج مطالعه ما 

  .  ذکر کردو دیگران

ما این مطالعه را با این فرض که بتوانیم با رنگ آمیزی 

-Ki و P53 ، P27ایمونوهیستوشیمیایی میزان بیان پروتئین های 

 را در کارسینوم معده تعیین کنیم و ارتباطی بین این مارکرها و 67

ولی با توجه به . پارامترهای هیستوپاتولوژیک بیابیم، انجام دادیم

چنین استنباط می شود که منحصراً با بررسی این نتایج حاصله 

مارکرها در کانسر معده نمی توانیم ارتباط خاصی بین آنها و 

معیارهای هیستو پاتولوژیک ذکر شده بیابیم و از آنها برای مشخص 

کردن تومورهای دارای احتمال رفتار بیولوژیک تهاجمی بیشتر 

رکرها و میزان بقای  شاید با بررسی ارتباط این ما.استفاده کنیم

   . مفیدی دست یافتایجبیماران و پاسخ به درمان بتوان به نت

  
  تقدیر و تشکر 

ت مالی معاونت محترم پژوهشی دانشگاه یبدین وسیله از حما

  .علوم پزشکی بابل تشکر و قدردانی می گردد
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