
 1 ...يمى گليکوکونژوگه هاى، لکتين هيستوشبررسىپژوهشى فيض                                                ، فصلنامه علمى/     
١٢ 

بررسي لكتين هيستوشيمي گليكوكونژوگه هاي سطحي سلول در پوليپ و 
 آدنوكارسينوماي كولون

 

 ٤، دكتر محمدرضا خمري٣، دكتر مهربد كريمي٢، دكتر شيراحمد ساراني١دكتر محمدرضا عرب

 
 

 خلاصه

يل اصلي   سرطان كولون بعلت پيش آگهي بد، فراواني شيوع و علائم غير اختصاصي، يكي از دلا               :سابقه و هدف  
. مرگ و مير سرطانها محسوب مي گردد و بدين دليل توجه تعداد زيادي از محققين به آن معطوف شده است                      

اهميت اين . مطالعات جديد تغييرات زيادي را در  قندهاي انتهايي سطح سلول در روند نئوپلازي نشان داده است              
هاي بيولوژيك سلولهاي سرطاني و انتخاب       تركيبات در تشخيص به موقع ضايعات، تعيين پيش آگهي و رفتار           
هدف از اين مطالعه شناسائي قند انتهائي        .  پروتكل درماني مناسب براي بيماران مورد تأكيد قرار گرفته است           

 .   استيل گالاكتوز آمين در پوليپ و آدنوكارسينوماي كولون بود– N/گالاكتوز

 بيمار با    ٤٧ن منظور بلوك هاي پارافيني     بدي.  تحقيق به روش توصيفي صورت گرفت          :موادو روش ها 
پس از تأييد تشخيص قبلي، . تشخيص هاي فوق از بخش آسيب شناسي بيمارستان خاتم الانبيا زاهدان انتخاب شدند 

تهيه )  نمونه بدخيم  ٥ نمونه خوش خيم و      ٥( بيمار   ١٠ ميكرومتر از    ٥-٧از بلوكهاي مناسب مقاطعي به ضخامت       
 ميكروگرم در ميلي ليتر در بافر فسفات        ١٠با رقت    ( PNA آميزي اختصاصي لكتيني  برش ها تحت رنگ    .  گرديد

 .   قرار گرفت و گزارشات بافتي تهيه شدpH = ٥/٢و آلشين بلو در ) pH = ٨/٦با غلظت يك دهم مولار و 

 فوق هسته اي    استيل گالاكتوز آمين را فقط در هسته و بخش         – N/قند انتهائي گالاكتوز    در پوليپ وجود   :يافته ها
در حالي كه در سلولهاي سرطاني اين قند انتهائي عمدتا در سطوح لومينال             .  سلولهاي انتروسيتي كولون نشان داد    

شدت واكنش به لكتين در سلول هاي نئوپلاستيك به         . سلولي و ترشحات درون تشكيلات تومورال مشاهده شد        
 استيل گالاكتوز آمين     - N/يب حضور قند انتهائي گالاكتوز    بدين ترت . مراتب بيشتر از انتروسيت ها در پوليپ بود       

در سيتوپلاسم و هسته سلولهاي انتروسيتي و غشاي آپيكال سلولهاي نئوپلاستيك در آدنوكارسينوماي  نشان داده                 
 .  مي شود

،  بلكه    به نظر مي رسد در سير تغييرات نئوپلاستيك نه تنها شدت واكنش به لكتين ها               :نتيجه گيري و توصيه ها  
 .محل واكنش نيز تغيير مي كند

 .گليكوكونژوگه، كولون، آدنوكارسينوما، پوليپ، لكتين: واژگان كليدي

 
 
  گروه بافت شناسي، دانشگاه علوم پزشكي زاهدان-١

  گروه آناتومي، دانشگاه علوم پزشكي زاهدان-٢

  گروه آسيب شناسي، دانشگاه علوم پزشكي زاهدان-٣

 نشگاه علوم پزشكي زاهدان پزشك عمومي، دا-٤
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 مقدمه
  كارسينوم هاي كولوركتال به عنوان يك        

بيماري نئوپلاستيك با توزيع جهاني در مردان نسبت        
اين بيماري معمولا در    .  به زنان شيوع بيشتري دارد    

 ساله بيشتر از سايـرين ديده        ٦٠-٧٠افراد مـسن    
از آنجا كه پيش آگهي اين بيماري        ). ١(مي شـود  

 خوب نيست، توجه به تكنيك هاي              معمولا
هيستوشيمي به منظور تشخيص به موقع ضايعات و         
تعيين رفتار بيولوژيك سلولهاي با پتانسيل بالا براي         
تغييرات بدخيمي هميشه مورد توجه محققين بوده         

با توجه به اينكه ارتباط زيادي ميان            ). ٢(است
آدنوماها و آدنوكارسينوما در كولون وجود دارد،          

 آدنوكارسينوما در كولون بنا      -زه فرضيه آدنوما  امرو
. به دلايل زيادي مورد توجه قرار گرفته است             

تغييرات مورفولوژي سلولها و تغييرات ساختماني در       
غدد در آدنوماها و آدنوكارسينوماها در واقع             
انعكاسي از مجموعه تغييرات ژنتيكي و بيوشيميايي        

لولي در تركيبات سطح سلول و ماتريكس خارج س        
 ).١(مي باشد 

سلولهاي طبيعي اپي تليال در كولون در سير         
طبيعي تمايز سلولي خود از قاعده كريپت ها تا             
سطوح لومينال اپي تليوم، گليكوكونژوگه هاي متعددي     
در سطح خود نمايان مي سازند كه قندهاي انتهايي          
اين تركيبات قابليت اتصال به لكتين ها را داشته و           

وضعيت طبيعي تمايز در پوشش       هم چنين گوياي    
بنابراين تغيير الگوي واكنش     . كولون نيز مي باشند    

سلولها به لكتين ها مي تواند نشان دهنده تغييرات          
طبيعي سلولهاي پري نئوپلاستيك و ضايعات         غير

 ). ٣(نئوپلاستيك باشد
 

مطالعات جديد نشان داده است كه قابليت         
ل به كارسينوما   سلولها در آدنوماهاي با پتانسيل تبدي     

به مراتب بيشتر از ساير آدنوماها براي واكنش به            

اين .  مي باشد PNA (Peanut Agglutinin)لكتين  
موضوع اهميت اين لكتين را در نشان دادن تغييرات          

-تمايزي و پروليفراتيو سلولها در مسير آدنوما           
      لكتين  ). ٣(آدنوكارسينوما در كولون نشان مي دهد      

 PNA ريد  دي ساكاGal/GalNac      ًرا به طور كاملا 
اين دي ساكاريد به عنوان . اختصاصي رديابي مي كند

 براي  antigenic determinantمعرف آنتي ژنيك     
آنتي ژنهاي گروه هاي خوني نيز عمل مي نمايد، كه به        

واكنش ). ٥،  ٤( معرفي مي شود      T-antigenعنوان  
سلولها به اين لكتين در سلولهاي آدنومايي و              
كارسيـنومايي نشان دهــنده ســـنتز ناكامـــل       

گليكـوپروتئين هاي حامل اين دي ساكاريد مي باشد        
از آنجا كه دي ساكاريد فوق به عنوان يك            ). ٤(

تومور ماركر در سرطان هاي كولوركتال شناخته          
هدف از اين مطالعه رديابي قند انتهايي       ) ٥(مي شود  
ر  پوليپ و      استيل گالاكتوزآمين د   -N/ گالاكتوز

 .آدنوكارسينوماي كولون بود
 

 مواد و روش ها
. تحقيق به روش توصيفي انجام گرفت           

 بيمار با تشخيص پوليپ و       ٤٧بلوكهاي پارافيني از    
آدنوكارسينوما از بخش آسيب شناسي بيمارستان         

پس از مطالعه   .  خاتم الانبياء زاهدان انتخاب گرديد   
ران، از  لامهاي هماتوكسيلن ـ ائوزين اين بيما         

 بيمار برشهايي با      ١٠بلوكهاي پارافيني مناسب      
تهيه )  برش از هر بلوك     ٤(ميكرومتر  ٥-٦ضخامت  

براي انجام واكنش لكتين هيستوشيمي از لكتين       .  شد
 PNA ميلي ليتر، رقيق شده در /  ميكروگرم١٠با رقت

  pH=٦/٦  مولار و    ١/٠با غلظت   ) PBS(بافر فسفات   
 . استفاده شد

از پارافين زدائي و آبدهي به        برش ها پس    
 ساعت در   ٢روش معمول در آسيب شناسي به مدت        

. اتاقك مرطوب در مجاورت لكتين قرار گرفتند          
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مقاطع پس از شستشو در بافر فسفات به منظور ظهور 
 ٠٣/٠ دقيقه در محلول       ١٠-١٥واكنش به مدت      

DAB%    ميكروليتر آب اكسيژنه به      ٢٠٠ كه محتوي 
. تر بافر فسفات بود، قرار گرفتند      ميلي لي  ١٠٠ازاي هر   

 دقيقه در   ٢-٥براي توقف واكنش مقاطع به مدت         
٢-٥سپس برشها به مدت     . آب جاري شستشو شدند   

  قرار گرفتند    =pH ٥/٢دقيقه در محلول آلسين بلو با       
و آنگاه به روش معمول آبگيري و چسبانده شدند               

تمام مواد و رآژين هاي لازم از شركت سيگما         ). ٦(
 .خريداري شدند

 
 يافته ها

در مطالعه لامهاي هماتوكسيلن ـ ائوزين         

در بيمارانپوليپي تمايزات سلولي از نظر پولاريته          
حفظ شده بود هر چند كه هسته سلولها قدري              

 . بزرگتر و هيپركروم به نظر مي رسيد
 

موقعيت بازال هسته سلولها تقريبا در تمام آنها     
الت ادماتوز نشان مي    لامينا پروپريا ح  . ديده مي شد 

به نظر  . داد و عروق خوني متسع تر از معمول بودند        
مي رسيد تعداد سلولهاي جامي نسبت به انتروسيت ها       

 . كاهش يافته است

. انفيلتراسيون آماسي در نمونه ها مشخص بود      
تغييرات ساختماني و سلولي در بخش هاي لومينال         

بود كريپت ها بيشتر از بخش هاي قاعده اي آنها            
 ).  ١فتوميكروگراف (
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 انفيلتراسيون سلولهاي التهابي و وازوديلاتاسيون همراه با حالت ادماتوز در نمونه اي از پوليپ التهابي -١فتوميكروگراف 
 )H-E  ×١٢٥(نشان داده شده است 

 
ائوزين بيماران   -در لامهاي هماتوكسيلن     
ستيك به صورت     كارسينومائي  سلولهاي نئوپلا      

سلولهاي مدور و چند شكلي بودند كه نماي               
هستك ها در  . هيپركروم هسته ها به خوبي مشخص بود     
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در بعضي از سلولها    . سلول به وضوح ديده مي شدند    
هسته تقريبا تمام فضاي سلول را پر كرده بود و              
سيتوپلاسم به صورت حاشيه اي در اطراف ديده           

 سلولهاي  در قسمت هايي از تومور        . مي شد

نئوپلاستيك با اتصال به هم نماي طنابي شكلي را            
انفيلتراسيون آماسي و هم چـنين     . پيدا كرده بودند   

افزايش عناصـر رشتـه اي در استروماي تومور قابل         
 ).٢فتوميكروگراف (ملاحظه بود 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 عناصر غددي همراه با افزايش رشته ها در استروماي  بهم ريختگي سلولي و ساختماني در-٢فتوميكروگراف 
 )H-E  ×٢٥٠(آدنوكارسينوم كولوني نشان داده شده است 

 
 

 با آلسين   PNA نتايج مطالعه لامهاي لكتيني      
بلو در بيماران پوليپي نشان داد كه از نظر تركيبات            
موسيني اختلاف زيادي ميان سلولهاي كولوني و           

 اسيدي    جامي شكل از نظر تركيبات               

سلول هاي جامي  .  گليكوزآمينوگليكاني وجود دارد  
شكل به شدت با آلسين بلو واكنش نشان داده بودند           

 عمدتاً  در ناحيه گلژي با        PNAدر حالي كه لكتين     
سلولهاي كولوني واكنش نشان داده بود و بنابراين          
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در اين بخش ها    Gal/GalNacوجود دي ساكاريد     
ي تومور تقريبا واكنشي به     استروما. نشان داده مي شود  

واكنش سلولهاي جامي    . لكتين از خود نشان نداد      
سلولهاي . شكل محدود به نواحي اينفرانوكلئار بود       

. التـهابي واكـنشي به لكـتين از خود نشان ندادند          
واكنش لكتين با هسته سلول ها بسيار ضعيف بود            

 ).  ٣فتوميكروگراف (
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

٣فت
 

 واكنش شديد سلولهاي جامي شكل به آلسين بلو و واكنش ضعيف ناحي اينفرانوكلئار سلولي به -وميكروگراف 
 )PNA/Alcian blue pH=2.5  ×٤٠٠(لكتين نشان داده شده است 

 

 
 

در بيماران كارسينومائي سلولهاي نئوپلاستيك     
در سطوح آپيكال خود با شدت بالائي به لكتين             

ن ترتيب وجود دي ساكاريد       پاسخ دادند و بدي     
Gal/GalNac        در اين بخش ها نشان داده مي شود  .

استروماي تومور واكنشي به لكتين از خود نشان            
نمي داد ولي پاسخ شديدي از استروما به آلسين بلو          

گليكوزآمينوگليكانهاي ديده شد و بدين ترتيب وجود        

اسيدي سولفاته و كربوكسيله در استروما نشان داده         
هسته سلولهاي نئوپلاستيك واكنشي به        . ودمي ش

 . لكتين از خود نشان نداد

واكنش ترشحات درون سلولهاي نئوپلاستيك     
به لكتين واكنش شديدتري نسبت به سطوح آپيكال         

 ).٤فتوميكروگراف (سلولي بود 
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 و به صورت منتشر در سرتاسر سيتوپلاسم  واكنش شديد سلولهاي نئوپلاستيك در سطوح آپيكال-فتوميكروگراف 
 )PNA/Alcian blue pH=2.5 × ٢٥٠(نشان داده شده است 

٤

 
 بحث

 را  Gal/GalNacتحقيق حضور قند انتهايي      
در بخش سوپرانوكلئار سلولهاي انتروسيتي كولوني       
. در ناحيه گلژي در سلولهاي آدنومايي را نشان داد         

خش در حالي كه سلولهاي جامي عمدتاً در ب             
. واكنش مي دادند  PNAاينفرانوكلئار خود با لكتين      

در هيچ يك از اين سلولها واكنش درون هسته اي            
 .به لكتين ديده نشد

لكتين ها تركيباتي گليكوپروتئيني هستند كه       
قابليت اتصال به قندهاي انتهايي گليكوكونژوگه هاي      

اين تركيبات براي   . سلولي و ترشحات آنها را دارند     
ندهاي انتهايي فوق كاملاً اختصاصي بوده و       رديابي ق 

از اين رو نشان دهنده وضعيت تمايز سلول و              
. هم چنين درجه بدخيمي سلولهاي سرطاني هستند       

نشان داده  ) ٢٠٠٠( و همكاران      Remaniمطالعات  

 Jackاست كه سلولهاي طبيعي كولون به لكتين           

fruit agglutinin       درصد سلول هاي     ٦٠  در 
واكنشي شديد نشان داده اند در حالي كه       نئوپلاستيك  

 درصد سلول هاي آدنومايي به اين لكتين از         ٣٠تنها  
سلول هاي مهاجم   . خود واكنش نشان مي دهند      

نئوپلاستيك به اين لكتين تقريبا واكنشي از خود            
بدين ترتيب نوعي ارتباط منفي      .  نشان نمي دهند  

 ميان شدت واكنش به اين لكتين و درجه بدخيمي در         
 ).  ٧(سلولهاي كولوني وجود دارد 

نشان ) ١٩٩٦(  و همكاران      Brinckمطالعات  
داده است كه ميزان واكنش سلولهاي اپي تليال به           

 به درجه تمايز سلولها بستگي دارد،         PNAلكتين    
آنچنان كه الگوي متفاوتي از واكنش به اين لكتين در     
سلول هاي عمقي كريپت ها نسبت به سلول هاي           

 ).  ٨(ي تليوم كولوني وجود دارد سطحي اپ
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مطالعه حاضر هم چنين نشان داد كه الگوي         
 در آدنوما و     PNAمتفاوتي از واكنش به لكتين         

آن چنان كه   . آدنوكارسينوماي كولوني وجود دارد    
سلولهاي نئوپلاستيك واكنش شديدي به اين لكتين        
در سطوح آپيكال سلولي و ترشحات درون              

واكنش .  د نشان دادند   تشكيلات تومورال از خو    
بعلاوه . سيتوپلاسم به اين لكتين به صورت منتشر بود    

واكنش نسبتا ضعيفي به اين لكتين در استروماي            
پوليپ در مقايسه با واكنش شديد استروماي موارد          

به نظر مي رسد اين تغيير الگوي       . تومورال ديده شد  
واكنش به لكتين حاصل تغيير در روند                  

يبات پروتئيني و يا تجمع          گليكوزيلاسيون ترك  
مطالعات ).  ٩(تركيبات غير طبيعي در سلول باشد        

Philips     نشان داده است كه     ) ١٩٩٠( و همكاران
گليكوكونژوگه هاي ترشحي سلولهاي طبيعي فاقد        

 مي باشند در حالي كه      Gal/GalNacدي ساكاريد    
 درصد  ٧٠تركيبات ترشحي سلولهاي نئوپلاستيك در      

اين نتايج  ). ١٠(ين پاسخ مي دهند     موارد به اين لكت   
 و   Otaمطالعات  . با مطالعه ما همخواني دارد       

نشان داده است كه الگوي واكنش      ) ١٩٨٨(همكاران  
سلولها به لكتين هاي مختلف نيز متفاوت مي باشد آن        
چنان كه واكنش سلولهاي طبيعي و آدنومايي كولون        

در . به اين لكتين محدود به ناحيه گلژي مي باشد          
 Griffoniaحالي كه واكنش همين سلولها به لكتين        

simplicifolia agglutinin محدود به سطوح آپيكال 
سلولي مي باشد بعلاوه سلول هاي سرطاني واكنش        
خفيف تري نسبت به سلول هاي طبيعي و آدنومايي از        

 وهمكاران  Campoمطالعه  ). ١١(خود نشان مي دهند    
نئوپلازي از  نشان داده است كه در سير         ) ١٩٨٨(

آدنوما تا آدنوكارسينوما توزيع قندهاي انتهايي           
گليكوكونژوگه هاي سلول به ميزان زيادي تغيير          
مي نمايد، آنچنان كه شدت واكنش سلولها به لكتين،        
محل واكنش و الگوي آن مي تواند مـبنايي براي            

grading       با توجه  ). ١٢(سلـول هاي تـومورال باشد
العات ديگر محققان پيشنهاد     به مطالعه حاضر و مط     

مي شود از آنجا كه قندهاي انتهايي                    
گليكوكونژوگه هاي سلولي با اسيد سياليك پوشيده        
مي شوند و لذا امكان رديابي آنها به ميزان  زيادي            
محدود مي گردد، براي رديابي تمام اين مولكولها از         

 Sialidase)تكنيك هضم آنزيمي سياليداز           

digestion/ PNA)فاده شود است. 

به نظر مي رسد عليرغم تغيير اين مولكولها در        
سلولهاي نئوپلاستيك و ترشحات آنها، اين موضوع        
كه لكتين ها مي توانند تغييرات مرحله اي روند            
نئوپلازي را نشان دهند بايد مورد ارزيابي جدي قرار         

مطالعات آينده احتمالا نقش بيشتر اين           . گيرد
ي و اهميت تشخيصي يا      مولكولها در روند نئوپلاز    

پروگنوستيك آنها را در بيماريهاي سرطاني نشان          
 .خواهد داد

 
 تشكر و قدرداني

نويسندگان مقاله بر خود واجب مي دانند از         
همكاري شوراي محترم پژوهش دانشكده پزشكي        
زاهدان در تصويب اين كار پژوهشي صميمانه تشكر        

شريح هم چنين از همكاران محترم بخش هاي ت     . نمايند
دانشكده پزشكي و آسيب شناسي بيمارستان            
خاتم الانبيا زاهدان و مركز تحقيقات دانشگاه تشكر و        

 .قدرداني مي شود
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The Study of Cell Surface Glycoconjugate of Polyp and Adenocarcinoma of 
Colon by Lectin Histochemistry 

 
Dr. M.R. Arab, Dr. M. Karimi, Dr. S.A. Sarani, Dr. M.R. Khamari 
Depth of Anatomy, Faulty of Medicine, Zahedan University of Medical Sciences Because of bad 
prognosis, nonspecific signs and high incidence, carcinoma of the colon is one of the main 
reasons of cancer death and therefore attention of researchers focused on it. New studies were 
showed that cell surface glycoconjugate greatly change in neoplasia. The importance of these 
compounds were confirmed in early diagnosis, prognosis and a good treatment protocol for 
neoplasic patients. The aim of the present study was to identify the Gal/GalNac in cell surface 
glycoconjugate of polyp and adencocarcinoma of colon. 
For this purposes 47 patients with polyp and adenocarcinom of colon chose from file of 
pathology of Khatam – Al-Anbia hospital in Zahedan. Sections with 5-7 µm in thickness were 
prepared form suitable paraffin blocks of 10 patients (5 polyp & 5 adenocarcinoma) and lectin 
histochemistry using PNA were done (lectin dilute 10µg/ml in PBS 0.1 M, pH = 6.8 and alcian 
blue pH = 2.5). Sections studied and histologic reports were prepared.  
Results of this study showed existence of Gal/GalNac in entrocytes of polyp cells in region of 
nuclei and supranuclear portion of cytoplasm. Cancerous cells showed the presence of this 
terminal sugar principally in luminal surface and intraluminal secretion of glandular 
components. The reaction of cells to lectin was higher in neoplastic cells than entrocytes of 
polyp. Therefore the existence of Gal/GalNac was confirmed in cytoplasm of entrocytes of polyp 
and luminal surface of neoplastic cells in adenocarcinoma of colon. 
It seems that the degree and location of reactivity of cells to lectins were changed in neoplasia 
Key words: Glycoconjugate, colon, adenocarcinoma, polyp and lectin.  
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