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  مقدمه
(IMT) تومور ميوفيبروبلاستيك التهابي  

يا تومور كـاذب     1

هـاي    از سلول   است كه  اي تومورال  ضايعه (IPT) 2يالتهاب

ي بهاي التها  سلول شكل و  اي ستاره–ميوفيبروبلاستي دوكي 

 همه  و تقريباً در تمام سنين    شود و    تشكيل مي اي   هسته تك

  .شود ها ديده مي ارگان

ماهيت التهابي يا نئوپلاستيك بسياري از اين ضايعات        

مـورد    اتفاق نظـري در   ،ساليان اخير  تا مورد بحث بوده و   

 گـزارش   بـالغين   اغلب در  ،اين ضايعه . آن وجود نداشت  

ر رده سـني كودكـان     تـوجهي نيـز د     ولي تعداد قابل  شده  

ترين ضايعه    شايع تومور اين   كه طوري گردد، به  مشاهده مي 

سـال   16 از تـر  بيمـاران كوچـك    در منفرد اوليه ريـه را    

  ).1( دهد تشكيل مي

 كـاهش   ، ماننـد تـب    3م سرشتي ي علا ،در برخي موارد  

كلونال   هيپرگاماگلوبولينمي پلي  ، ترومبوسيتوز ، آنمي ،وزن

 همراه اين   (ESR)ها   افزايش سرعت رسوب اريتروسيت    و

 ـوجود اين علا  ). 2( كند  مي ضايعه بروز پيدا   كنـار   م در ي

  در ،هاي راديولوژيك و هيستولوژيك خاص ضـايعه       يافته

هاي افتراقي مهـم    از تشخيص  را  آن تفكيك ،اي موارد  پاره

ــد رابدوميوســاركوم، ليوميوســاركوم، آن  كارســينوم مانن

ــاركوماتوئيد ــشكل  س ــاركوماتوئيد م ــاي س  و مزوتليوم

  ).4 و 3( سازد مي

 و (IHC) 4اي ايمونوهيـستوشيمي  ه تبررسي خصوصي 

 امكان افتراق اين گروه     ،استفاده بهينه از ماركرهاي موجود    

 ـ   . آورد ضايعات را فراهم مي     دليـل منـشأ   ه  با اين وجود ب

، دهنـده تومـور    هاي تـشكيل   ل فيبروبلاستي سلو –ميوسيتي

 ـ   ي نتايج ،  IHCاستفاده از ماركرهاي محدود در       ه  مـبهم ب

 اي از  اه تشخيـصي را در پـاره      دنبال داشته و امكان اشـتب     

ــراهم خواهــد ســاخت ــوارد ف ــن . م ــشتر اي شــناخت بي

 جلـوگيري از    و رفـع ايـن مـشكل      موجب ،خصوصيات

  .شود ميعواقب احتمالي آن 

 ي مـاركر ي تلاش شده كه با شناسا،هاي اخير در سال

ALK-1
كـاذب   از خانواده بزرگ تومور    IMTزيرگروه  ،  5

ماهيت نئوپلاستيك   با زاعنوان گروهي مج   به التهابي جدا و  

ــر در ــن مــاركر ). 7( گرفتــه شــود  نظ  در ســطح اي

بـازوي   از ALK  ناشـي از فيـــوژن ژن      ،سيتوژنتيـــك

 بـا   )(2p22-24  22-24 باندهاي   ،  2كوتاه كرومـــوزوم   

و ) 5( (TMP-3,TMP-4) 4 و 3هاي تروپومـــيوزين    ژن

 هـدف از  . است) 6 ((CLTC)ژن زنجيره سنگين كلاترين     

خصوصيات ايمونوهيـستوشيمي     شناخت بهتر  ، مطالعه اين

  .در آن است ALKبررسي فراواني بروز  ضايعه و

  

  ها مواد و روش
براي  . مقطعي انجام گرفت   –اين مطالعه به روش توصيفي    

هـاي عمـده     ها بـه بايگـاني آزمايـشگاه       آوري نمونه  جمع

انـستيتو    شهركرمانشاه و   در خصوصي پاتولوژي دولتي و  

 ش پاتولوژي مركزي بيمارستان امـام خمينـي       بخ كانسر و 

   ها اله آنـ س10 اترـبا مرور دف  ودـ شتهران مراجعه )ره(

1. Inflammatory Myofiroblastic Tumor   2. Inflammatory Pseudotumor 

3. constitutional     4. Immunohistochemistry 

5. Anaplastic Lymphoma Kinase  
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 يـا  IMTتـشخيص    نمونه با  23  در مجموع  ،)85-1375(

IPT   از  هـا،   تـشخيص   ايـن  يـد أيتبـراي   . انتخاب شـدند 

ائوزين -به روش هماتوكسيلين   هايي تهيه و    برش ،هرنمونه

 ر اختيـار دو   صـورت جداگانـه د     و بـه   آميـزي شـد    رنگ

  كه مورد توافـق هـر      هايي نمونه. پاتولوژيست قرار گرفت  

تحـت   وه  يد شد أيتشخيصي ت  ز نظر پاتولوژيست بود ا   دو

نمونـه   19به ايـن ترتيـب      .  قرار گرفتند  IHCآميزي   رنگ

  .شدندبررسي 

آنتي - پروكسيداز از روشIHCآميزي  رنگبراي 

بروز ماركرهاي  و )8(  استفاده شد1پروكسيداز

ALK(M7195,DAKO)، DAKO)،CK(NP046، 

DAKO)،EMA(NP022، DAKO)،Vimentin(NP018، 

DAKO)،P53(NP010، DAKO)،Desmin(NP041، 

DAKO)،SMA(NP025، DAKO)،MSA   (NP051  مورد

 ماركرهاي  Antigen Retrievalمرحله . بررسي قرار گرفت

CKو  MSAدر  به روش حرارتي و PH بافر  (قليايي

بافر (اسيدي  PHو بقيه ماركرها در ) PH=9تريس 

  . انجام شد) PH=6 سيترات

 از  ،آميـزي هريـك از ماركرهـا       كنترل نتـايج رنـگ    براي  

نهاد شـده در راهنمـاي مـصرف        هـاي شـاهد پيـش      بافت

. هاي مثبت و منفي استفاده شـد   عنوان كنترل  ها به  بادي آنتي

هـا و   اطمينـان از كيفيـت مطلـوب بافـت     همچنين بـراي    

هـا در فراينـد      ژنيـك آن   محفوظ ماندن خصوصيات آنتـي    

عنوان كنترل داخلـي    ويمنتين به V9 از كلون،فيكساسيون

كنترل نتيجـه ارزيـابي     براي  . تفاده گرديد ها اس  كليه نمونه 

  high grade از بافـت تومـورال كانـسر   ،P53  بروز ماركر

كنترل نتيجه  براي  . عنوان كنترل مثبت استفاده شد     پستان به 

 از نمونـه مربـوط بـه لمفـوم          ،ALK ارزيابي بروز ماركر  

  .عنوان كنترل مثبت استفاده شد  به2آناپلاستيك

  

   ها يافته
 سـال   9-71طيف سني   .  سال بود  40يماران  سط ب سن متو 

  بيمار مورد مطالعه،   19از  . شددر افراد مورد مطالعه ديده      

  . مرد بودندبقيه زن و نفر  9

ترين محل    شايع ، مورد ابتلا  4 با    معده ،از نظر محل ضايعه   

 ،مورد 3شامل مثانه ترتيب   به هاي ابتلا  ساير محل . ابتلا بود 

 2   امنتـوم   ،مورد 3 دياستن ريه و م   ،مورد 3 روده كوچك 

  ،مـورد  1   سرويكس رحـم    ،مورد  1   رتروپريتوئن  ،مورد

.  بـود  مـورد  1 و داخل عضله گلوتئـوس     مورد 1 پيشابراه

 در نظر گرفتـه شـد       IMT  كه  مثبت ALK بروز   تنها مورد 

  .در ناحيه مدياستن خلفي بود  ساله و36مربوط به خانمي 

  ،شـده از بيمـاران     سيهاي بيوپ   نمونه ،از نظر اندازه ضايعه   

ترين قطر  متر قطر داشتند و ميانگين بزرگ   سانتي 1-17بين  

  .متر بود  سانتي9/5 معادل ،ضايعه

آميزي ماركرهـاي ايمونوهيـستوشيمي      خلاصه نتايج رنگ  

 ـ ارا 1طالعه در جـدول     م استفاده شده در   . ه شـده اسـت    ي

  مثبـت كـانوني و     ، شامل كليه مـوارد مثبـت      ،موارد مثبت 

 همچنـين در    .در نظـر گرفتـه شـده اسـت        ف  مثبت ضعي 

 ـ ارا ALK  و EMAآميـزي    نتيجه رنـگ    2 و 1 تصاوير ه ي

  .شده است

1. Peroxidase Antiperoxidase 

2. Anaplastic Large Cell Lymphoma – Ki -1 Lymphoma 
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 IMT  (x100) نمونه – EMAآميزي  رنگ -1تصوير 

 

 IMT  (x400) نمونه – ALKآميزي  رنگ -2تصوير 

  ن مطالعهآميزي ماركرهاي مورداستفاده در اي  نتايج رنگ-1جدول 

تعداد موارد مثبت   نام ماركر

  )درصد(

تعداد موارد مثبت 

  )درصد(كانوني 

تعداد موارد مثبت 

  )درصد(ضعيف 

تعداد موارد منفي 

  )درصد(

  CK            )0 (%0  )0 (%0  )0 (%0  )100 (%19  

EMA          )3/5 (%1  )3/5 (%1  )3/5 (%1  )2/84(%16  

P53            )0 (%0  )0 (%0  )0 (%0  )100 (%19  

ALK           )3/5 (%1  )0 (%0  )0 (%0  )7/94 (%18  

SMA          )1/21 (%4  )3/5 (%1  )1/21 (%4  )6/52 (%10  

Desmin       )0 (%0  )0 (%0  )0 (%0  )100 (%19  

MSA          )4/47 (%9  )0 (%0  )5/10 (%2  )1/42 (%8  

Vimentin    )2/84 (%16  )0 (%0  )5/10 (%2  )3/5 (%1  

  
  بحث

هاي مورد بررسي در يـك گـروه و          با در نظرگرفتن نمونه   

مثبـت   مجموع موارد مثبت و   (ين  ، ويمنت IPT تحت عنوان 

مثبت مجموع موارد    (MSA ، درصد 7/94با بروز   ) ضعيف

مجموع مـوارد    (SMA و    درصد 9/57 با   )و مثبت ضعيف  

 درصـد،   4/47 بـا )  مثبت ضعيف و مثبت كـانوني      ،مثبت

ترين ماركرهاي بروزيافته در اين ضـايعات        ترتيب شايع  به

 ،%)100( ويمنتين    نيز همكاران  و 1 جونز در مطالعه . بودند

MSA) 100 (%وSMA) 5/37 (%ــرين  شــايع ماركرهــاي ت

  . )8( اند هبروزيافته بود

1. Jones 
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توان از    مي ،ها  در تمام نمونه   CKبا توجه به عدم بروز      

 كارسـينوم  ماننـد  از مـواردي  IPT افتراق  براياين ماركر   

كـه در    درحـالي . ساركوماتوئيد و مزوتليوما استفاده نمود    

 2 ، نمونـه مـورد مطالعـه      10 از   مطالعه جونز و همكاران،   

  .)8(اند    بروز داده  aberrantصورت   مورد سيتوكراتين را به   

ــيتوكراتين ــروز س ــه،ب ــداقل ب ــانوني  ح ــورت ك در  ،ص

   ). 9( نيز گزارش شده استهاي ديگري  مطالعه

 در  ي مطلـوب   عدم بروز دسمين عـامل     ،از سوي ديگر  

هاي  ترين تشخيص   يكي از مهم   ،افتراق اين گروه ضايعات   

در حـال حاضـر     . استها يعني ليوميوساركوم     افتراقي آن 

ثبات تمايز عضلاني و در نتيجه تشخيص ليوميوسـاركوم         ا

هاي توموري است    منوط به اثبات وجود دسمين در سلول      

رفولـوژي مـشابه از قبيـل       ودر ساير ضـايعات بـا م      ). 3(

  Postoperative Spindle Cell Noduleرابدوميوسـاركوم و 

  .)3(كند   جدا ميIPT را از ها آننيز بروز دسمين 

 بروز  ،تليالي و مزانشيمي   مورهاي اپي در بسياري از تو   

P53             در .   با پيامد باليني بدتري براي بيمار همـراه اسـت

تر و عود مكـرر       با رفتار تهاجمي   P53  نيز بروز  IPT مورد

يـك از    در مطالعه مـا هـيچ     ). 4(ضايعه همراه بوده است     

 بررسـي  ،از ايـن رو . ها اين ماركر را بـروز ندادنـد       نمونه

هـاي   نمونـه  مطالعـه     نيازمنـد  ،د ضايعه پيام  در P53نقش  

ثير بـروز   أ ت  بررسي  مثبت و  P53هاي   در كنار نمونه   بيشتر

  . آن بر روند بيماري است

أ مـاركري مـرتبط بـا منـش    ، EMAكـه   ايـن    با وجود 

 مننژيوم  و برخـي      ،در لنفوم  ولي   ،ست ا ها تليالي بافت  اپي

  . )1(نمايـد     مزانـشيمي نيـز بـروز مـي        هـاي  از نئوپلاسم 

مجمـوع مـوارد    با احتساب    ز اين ماركر در مطالعه ما     برو

   درصــد 8/15 ، مثبــت كــانوني و مثبــت ضــعيف،مثبــت

و همكـاران اسـت    جـونز هاي  اين نتيجه مشابه يافته. بود

)8(.  

 40-100 از   IMT در   ALKدر مطالعات مختلف بروز     

بـه  اين طيـف گـسترده      ). 10( است   درصد گزارش شده  

د ضـايعه و    يـل در ايجـا     نوع فيـوژن دخ    ناشي از  احتمال

در مطالعه ما فقط . ميزان توليد پروتئين حاصل از آن است     

كـه   با توجه بـه ايـن     .  مشاهده شد   مثبت ALKيك مورد     

 IMT و IPTاي از موارد      مجموعه ،شده هاي گردآوري  نمونه

بـه  گيري نمود كه   توان چنين نتيجه    مي ،گردند محسوب مي 

ر ايـن مجموعـه      د IMT تعداد بيشتري از مـوارد       احتمال

 قابل تشخيص نبوده و     ALKآميزي   وجود دارد كه با رنگ    

هاي سـيتوژنتيك    ها نيازمند انجام بررسي    اثبات ماهيت آن  

  .است

لازم به ذكراسـت بـا توجـه بـه در دسـترس نبـودن               

ها و   مشخص نبودن پيامد بيماري در آن     ،  اطلاعات بيماران 

  ، التهابي د تومور ميوفيبروبلاستيك  بودن تعداد موار   محدود

 . بـر پيامـد بيمـاري ميـسر نـشد          ALKثير بروز   أبررسي ت 

درصـدي   40-100 با توجه به حـساسيت      ،عبارت ديگر  به

ALK    در تشخيصIMT ،    شاخص ايـده آلـي     اين ماركر

 با توجـه بـه      ALK البته بروز . يستن IMT تشخيص   براي

گـر ماهيـت نئوپلاسـتيك       بياناختصاصي بودن بالاي آن،     

در مطالعـات   .  اسـت  IPTآن از گـروه     ضايعه و تفكيـك     

هـاي مـورد    نمونـه  در  ALKمشابه نيز با توجه به بـروز  

عنـوان يـك گـروه       بـه  IMT پيـشنهاد شـده كـه        ،بررسي

 پاتولوژيك مشخص و متمايز از خانواده بـزرگ         -كلينيكو

IPT 7( در نظر گرفته شود( .  
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  گيري نتيجه
با در نظر گرفتن امكانـات تشخيـصي در دسـترس و بـا              

 IMTكـه    دليل اين ه   ب ،ALKوجود محدوديت تشخيصي    

 IPT از ظــر خــصوصيات كلينيكوپاتولوژيــك متمــايزاز ن

ــراي IMTشــود اصــطلاح   پيــشنهاد مــي،اســت  فقــط ب

يـا مـواردي كـه بـا بررســي       مثبـت و ALKتومورهـاي  

هاي دخيـل در ايجـاد بيمـاري در           فيوژن ژن  ،سيتوژنتيك

 ـ    به ،ها به اثبات رسيده است     آن مـوارد   ه و سـاير   كـار رفت

  . گزارش شوندIPT تحت عنوان كلي ،مشابه

  دردانيتشكر و ق
 ـ   ،كليـه متخصـصين پـاتولوژي      ن مقالـه از   نويسندگان اي

ي مركز تحقيقات مولكولار پـاتولوژي و       ي دانشجو ياعضا

 )ع( بخــش پــاتولوژي بيمارســتان امــام رضــا كاركنــان

 ـكاركنان و كليه اساتيد و  كرمانشاه ش  انستيتو كانسر و بخ

تهران كه در   ) ره(پاتولوژي مركزي بيمارستان امام خميني    

 صــميمانه همكــاري نمودنــد تــشكر ،انجــام ايــن طــرح

  .نمايند مي
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