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ني پستان بوده و هاي بنيادي و سرطا  ماركر سلول(ALDH1) اولين ايزوفرم آنزيم آلدهيد دهيدروژناز :زمينه و هدف

 +ALDH1هاي  انجام مطالعاتي در جهت شناسايي سلول. باشد مي همراه با پروگنوز بدتر تومور بروز آن احتمالا
 در ALDH1هدف از اين مطالعه تعيين ميزان فعاليت آنزيم .  نمايدكمكتواند به درمان بيماران سرطان پستان  مي

 در ALDH1ميزان فعاليت : روش بررسي .باشد  با خصوصيات پاتولوژيك تومور ميسرطان پستان و ارتباط آن
ننده به بخش پاتولوژي بيمارستان ميلاد تهران ك انسر پستان مراجعهك بيمار مبتلا به 121هاي بافتي پارافيني  نمونه
، Gradeسايز،  (سپس ارتباط آن با خصوصيات پاتولوژيك تومور  آزمايش ايمونوهيستوشيمي سنجيده شد،توسط

هاي سرطان پستان مورد بررسي با  از نمونه% 1/85 :ها يافته .مورد بررسي قرار گرفت) درگيري لنف نود يا عروق
نيز از نظر %) 9/14( مورد 18. كردند  را در سيتوپلاسم بيان ميALDH1) ضعيف، متوسط، قوي(درجات متفاوتي 

ALDH1منفي بودند  .ALDH1 شده مثبت بود كه شدت آن از  هاي تهيه در استروماي نمونه%) 1/97( در اكثر موارد
  مثبتALDH1 هاي درصد سلول( ALDH1 H-score. متغير بود%) 5/73(تا قوي %) 9/2(آميزي ضعيف  رنگ

×Intensity  (ميزان.  بود80 متغير بوده و ميانگين آن 240از صفر تا  هاي تومورال در سلول ALDH1 H-score 62 در 
  با سن بيمارانALDH1 H-scoreبين   اما. بود80تر از  بيش%) 8/48( مورد 59 و در 80تر يا مساوي  كم%) 2/51(مورد 

)358/0P=(سايز تومور ،) 375/0P=(، Gradeتومور ) 207/0P=(ميزان تهاجم به لنف نود ، و) 125/0P= ( يا عروقي
از موارد تومور پستان % 1/85 در ALDH1عاليت ف: گيري  نتيجه.نداشتوجود داري   ارتباط معني)=190/0P (خوني

  .داري ندارد هاي پاتولوژيك تومور رابطه معني مثبت است و ميزان فعاليت آن با ويژگي

  .هاي بنيادي سرطان انسر پستان، سلولك، ALDH1: ليديكلمات ك

 
  

زنان و دومين ترين سرطان در   شايع(Breast cancer) سرطان پستان
علت مرگ و مير ناشي از سرطان پس از سرطان ريه در زنان 

ه تومورهايي مانند تومور پستان ك اين نظريه وجود دارد 1و2.باشد مي
ه كباشند   مي(Cancer stem cells)هاي بنيادي سرطاني  حاوي سلول

 دوره طولاني كهاي سرطاني پس از ي قادر به توليد مجدد سلول
ه اين امر منجر به عود و متاستاز سرطان كباشند  ماري ميبهبودي از بي

  هاي بنيادي سرطاني  در واقع سلول3-7.شود و در نهايت مرگ بيمار مي

  
 زيرگروهي از (Tumor-initiating cells)هاي آغازگر سرطان  يا سلول
ه توانايي منحصر به فردي براي شروع و كهاي سرطاني هستند  سلول

 هاي بنيادي هاي سلول ها ويژگي اين سلول. رنددا تداوم رشد تومور
 و تمايز چندگانه (Self-renewal)روياني و سوماتيك، مثل بازسازي 

ها شناسايي شده و درمان   بنابراين اگر اين سلول8-13.باشند را دارا مي
انسر، عود و متاستاز و كها همراه گردد بيمار از  با نابودي اين سلول

زا با  هاي سرطان شناسايي سلول . يافتمرگ زودرس نجات خواهد
 ما را Cell surface marker گيري ماركرهاي روي سطح سلول اندازه

برخلاف مطالعات . نمايد ها مي قادر به تشخيص اين گروه از سلول

 مقدمه

 يدهكچ
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     و همكارانبابك رمضاني      
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هاي  زمان براي شناخت سلول قبلي كه وجود چند ماركر سطحي هم
ت اخير ميزان اولين دانستند مطالعا بنيادي سرطان پستان را لازم مي

عنوان روش ساده شناسايي  ه را ب(ALDH1) ايزوفرم آلدهيد دهيدروژناز
 اين مطالعات 14و15.كنند هاي بنيادي مطرح مي و جداسازي سلول

هاي بنيادي نرمال و سرطاني   ماركر سلولALDH1گر آن است  بيان
تومور و طول عمر  بروز آن همراه با پروگنوز بدتر پستان بوده و

 شده را  آلدهيدهاي داخل سلولALDH 15.باشد تر بيمار مي كوتاه
اكسيد كرده و در نهايت منجر به اكسيداسيون رتينول به اسيد 

لي كطور  هب. شود هاي بنيادي مي يك در مراحل اوليه تمايز سلوليرتينو
ALDHنش اكسيداسيون غيرقابل برگشت انواع مختلف آلدهيدهاي ك وا

 به كربوكسيليك اسيدهاي مربوطه را كاتاليز آليفاتيك و آروماتيك
 در اثر ديس (Cancer stem cells)هاي بنيادي سرطان   سلول16.ندك مي

 (Stem cells)هاي بنيادي نرمال  رگولاسيون و يا موتاسيون در سلول
رهاي عملكردي مانند كآيند، بنابراين طبيعي است كه مار وجود مي هب

ALDH1ايش فعاليت افز.  مشترك داشته باشندALDH1 در ساير 
انسرهاي ك 18، سرطان ريه17،هاي خوني ها از جمله بدخيمي بدخيمي

انسر ك 20،هاي سيستم عصبي  بدخيمي19،سلول سنگفرشي سرو گردن
بنابراين .  نيز ديده شده است22انسرهاي مزانشيمالك و 21پروستات

با هاي تومور پستان همراه  ل در سلوALDH1 تر بيشميزان فعاليت 
هاي   كه از خصوصيات سلولتر بيشخود و تمايز سلولي  هبدتوليد خو
تواند  بيماران مبتلا به سرطان پستان مي باشد بوده و در بنيادي مي

كننده طول عمر بيمار براي انتخاب درمان  عنوان ماركر پيشگويي هب
انجام مطالعاتي در جهت شناسايي و نابودي اين . كار رود همناسب ب

.  نمايدكمكتواند به درمان بيماران سرطاني در آينده  ميها  سلول
هاي بنيادي  هدف از اين مطالعه شناسايي ايمونوهيستوشيميايي سلول

 و نيز ارتباط فعاليت ALDH1ر عملكردي كسرطان پستان توسط مار
  .باشد ر با خصوصيات باليني و پاتولوژيك بيمار ميكاين مار

  

  
 و (Cross sectional)مطالعه حاضر در قالب يك مطالعه مقطعي 

نمونه پارافيني بافت سرطان پستان از  121تشخيصي و بر روي 
  و1385ها  كننده به بيمارستان ميلاد تهران در طي سال بيماران مراجعه

جمعيت تحت مطالعه عبارت بوده است از .  انجام شده است1386

دست  ستان بر اساس نمونه هيستوپاتولوژي بهبيماران مبتلا به سرطان پ
معيارهاي ورود به . آمده در طي ماستكتومي يا بيوپسي تشخيصي

ابتلا به سرطان پستان، وجود : مطالعه در گروه مورد عبارت است از
گيري از نوع آماده و  نمونه بافتي كافي جهت انجام تحقيق روش نمونه

اجد شرايط ورود به مطالعه غيراحتمالي بوده است و تمام بيماران و
در اين پژوهش اطلاعات با استفاده از . تحت بررسي قرار گرفتند

 (IHC) ميزي ايمونوهيستوشيميآ پرونده بيماران و مشاهده نتايج رنگ
ليه ك نتايج هانجام آزمايش و مشاهد. در آزمايشگاه گردآوري شد

بندي و   نمونه، تشخيص، درجههاطلاعات مربوط به نمونه شامل شمار
در پرونده بيماران در بايگاني  سن بيمار خصوصيات تومور و
زمايش آ ميكروني،  پنجهاي از انجام برش پس. بيمارستان استخراج شد

 روش استاندارد هاي بافتي پارافيني به ايمونوهيستوشيمي روي نمونه
  مدت ها به جهت ذوب شدن پارافين، بافت 23و24.صورت پذيرفت

.  قرار داده شدانكوباتور داخل C 60 رارت دقيقه در ح15-10
ترتيب  ها به ه كردن بافتكمراحل دپارافينيزاسيون و دهيدراسيون و بلا

و متانول )  درجه96مطلق و (ل اتانول سريال كداخل گزيلول، ال
ژن  ها جهت آنتي سپس بافت. انجام شد) حاوي هيدروژن پراكسيداز(

و در ظرف حاوي بافر مناسب  دقيقه داخل اتوكلا20مدت  رتريوال به
ساعت در  كمدت ي ترتيب به ها به بافت. گذاشته شد) =6PHسيترات (

 Rabbit polyclonal ALDH1 antibody بادي اوليه تماس با آنتي

(Abcam, Cambridge, UK)بارسهپس از  ، و250/1  با غلظت  
 Novolinkبادي ثانويه  ساعت در تماس با آنتي كمدت ي هشستشو، ب

polymer RE7 140-K (Novocastra) جهت ظاهر . قرار داده شدند
و سپس  DAB (Dako, Denmark)آميزي از محلول آماده  شدن رنگ

شده  آميزي هاي رنگ لام.  استفاده شد(Dako, Denmark) هماتوكسيلين
وپ كروسكتعيين معيارهاي ارزيابي زير مي  بررسي اوليه وكپس از ي
بدون اطلاع از خصوصيات  جداگانه، وطور  هگر ب دههدو مشاتوسط 

فق توا% 85ه در بيش از كباليني و پاتولوژيك بيماران، مشاهده شد 
پاتولوژيست مورد ارزيابي مجدد حاصل شد و موارد اختلاف توسط 

دست  هسپس اطلاعات ب. قرار گرفت تا در نهايت توافق حاصل شد
قابل . رديدآمده ثبت شده و با انتخاب روش آماري مناسب آناليز گ

 ALDH1ه طبق مطالعات قبلي حاوي كبد انسان كر است بافت كذ
نترل كدر نمونه . نترل مثبت در نظر گرفته شدكعنوان  هفراوان است ب

  . جايگزين گرديدPBSبادي اوليه حذف و توسط  نتيآمنفي 

  روش بررسي
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 به چهار گروه Intensityدر مورد بررسي شدت : ور دادنكروش اس
  :باشد رح ذيل ميش شود كه به تقسيم مي
: گروه دو، Non stainingآميزي يا  صفر يعني بدون رنگ: گروه يك

آميزي  رنگ: گروه سه، Weakly stainingآميزي ضعيف يا  رنگ
آميزي قوي يا  رنگ: گروه چهار، Moderate stainingمتوسط يا 

Strong staining ،درصد  :پذيري ميزان رنگ(Percentage)هايي   سلول
 اين معيار H-score .در نظر گرفته شده است) مثبت( اند هه رنگ شدك

دست  هاي مثبت به در درصد سلول ALDH1 intensityضرب  از حاصل
 . باشد300 تا صفرتواند عددي بين  ه از نظر تئوري مي كآيد مي

Intensity ي لام، لّكوپ و با مشاهده كروسكتر مي مك ابتدا با قدرت
براي . آيد دست مي تر به نمايي بيش سپس با مشاهده لام با بزرگ

 متغيرهاي برايمعيار و  ي از ميانگين و انحرافمكنمايش متغيرهاي 
ها با آزمون  مقايسه ميانگين. كيفي از فراواني و نسبت استفاده شد

Student’s t-test2ها با آزمون   و مقايسه نسبت
 صورت گرفت و 

حد آماري .  استفاده شدي از همبستگيمكبراي تعيين رابطه متغيرهاي 
  .بود 15ويراست  SPSSافزار مورد استفاده  و نرم 05/0دار  معني
  

  
 سال 4/48±6/10انسر پستان با ميانگين سني ك زن مبتلا به 121

 95 سال و 40تر يا مساوي  مك%) 5/21( بيمار 26. وارد مطالعه شدند
ها  لحاظ گريد تومور يافته به.  سال بودند40تر از  بيش%) 5/78(مورد 

 نفر 50 در Grade II، %)9/14(  نفر18 در Grade Iنشان داد كه 

 74از ميان . وجود داشت%) 8/43( نفر 53 در Grade IIIو %) 3/41(
شان ثبت شده  ه وضعيت متاستاز به غدد لنفاوي در پروندهكموردي 
از ميان . اوي وجود داشتمتاستاز غدد لنف%) 2/66( مورد 49بود، در 

شان موجود بود، در  ه وضعيت تهاجم عروقي در پروندهك موردي 75
 37سايز تومور در . تهاجم عروقي وجود داشت%) 3/41( مورد 31

  %)8/62( مورد 76متر و در  ا مساوي دو سانتيـتر ي كم%) 6/30(مورد 

  
   پستانسرطان نيافراواني و نسبت انواع پاتولوژيك تومور در مبتلا :1-جدول

  درصد  فراواني  نوع تومور
  9/95  116 كارسينوم داخل مجرايي مهاجم

  8/0  1 كارسينوم موسيني
  3/3  4 كارسينوم لبولي مهاجم

  100  121  مجموع

  
   پستانسرطان يانمبتلا مثبت در ALDH1هاي  فراواني و نسبت سلول :2-جدول
  درصد  فراواني  مثبت ALDH1هاي  سلول
  9/14  18 صفر
  2/13  16 %10 زير
50-10% 18  9/14  

  57  69 %50بالاي 
  100  121 مجموع

  

  
  هاي پاتولوژيك هاي مختلف بيماران مبتلا به كانسر پستان بر حسب ويژگي در گروه ALDH1 H-score  مقايسه سطوح مختلف:3-جدول

  

ALDH1 H-score  ويژگي پاتولوژيك  
≥ 80 < 80 

  

P*  

≥  cm2  )9/15(%18  )8/16(%19  سايز تومور 

< cm 2 )3/36(%41  )31(%35  375/0  
  

I )6/6(%8  )3/8(%10  
  

II  )2/18(%22  )1/23(%28  
 (Grade) درجه

  

III  )4/26(%32  )4/17(%21  
207/0  

 درگيري لنف نود  21%)4/28(  27%)8/37(  مثبت

  125/0  15%)3/20(  10%)5/13(  منفي

  تهاجم عروقي  15%)20(  16%)3/21(  مثبت
  190/0  27%)36(  17%)7/22(  منفي 

  باشد دار مي معني >05/0P و 2 آزمون آماري مورد استفاده *

 هايافته
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  الف
  
  
  
  
  
  
  
  

  ب
  
  
  
  
  
  
  
  

   جايگزين گرديدPBSبادي اوليه حذف و  نتيآنترل منفي كنمونه  در: ب           نترل مثبتكعنوان  هنواخت بكميزي قوي و يآ بد با رنگكبيوپسي : الف -1-شكل

  
  الف

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  ب
  
  
  
  
  
  
  
  

  ج
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  د
  
  
  
  
  
  
  

، هاي تومورال پستان منفي هستند       در استروما، سلول   ALDH1بيان قوي   : الف،  ميزيآ  هاي تومورال پستان با درجات متفاوت رنگ        در استروما و سلول    ALDH1بيان  : 3-شكل
  هاي تومورال پستان  در سلولALDH1بيان قوي : هاي تومورال پستان، د  در سلولALDH1بيان متوسط : ، جهاي تومورال پستان  در سلولALDH1بيان ضعيف : ب

  
%) 6/6(سـايز تومـور در هـشت مـورد          . متـر بـود     تر از دو سانتي     بيش

تــرين نــوع تومــور داكتــال كارســينوم مهــاجم  شــايع. نامــشخص بــود
(Invasive ductal carcinoma) را شـامل  %) 2/94( مـورد  114 بود كه

.  ارايه شده است   1فراواني نوع پاتولوژيك تومورها در جدول       . شد  مي
بـا درجـات متفـاوتي    پستان مورد بررسي     سرطان   هاي  نمونهاز  % 1/85
 18. كردنـد    مي بيان را در سيتوپلاسم     ALDH1) ضعيف، متوسط، قوي  (
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هـايي كـه    درصد سلول.  منفي بودندALDH1نيز از نظر    %) 9/14(مورد  
و % 10-50،  >%10صـفر،   (ند در چهار گروه      مثبت بود  ALDH1از نظر   

% 50ها سطح بـالاي       ترين آن   مورد بررسي قرار گرفت كه شايع     ) <50%
فراوانـي سـطوح    . از موارد وجـود داشـت     %) 57( مورد   69بود كه در    

چنـين شـايان ذكـر        هم.  ارايه شده است   2 در جدول    ALDH1مختلف  
هـاي    نمونـه در اسـتروماي    %) 1/97( در اكثر مـوارد      ALDH1است كه   

تا قوي  %) 9/2(آميزي ضعيف     شده مثبت بود كه شدت آن از رنگ         تهيه
ــود %) 5/73( ــر ب ــگ . متغي ــف رن ــات مختل ــزي  درج  در ALDH1آمي

ــكل  ــستان در ش ــاي پ ــاي  توموره ــت 2 و 1ه ــده اس ــشان داده ش      . ن
ALDH1 H-score) هـاي   ضرب درصد سلول حاصلALDH1  مثبـت در 

Intensity   متغيـر بـود و      240از صـفر تـا      ) ولوژيهاي پات    آن در نمونه 
%) 2/51( مـورد  62 در ALDH1 H-scoreميـزان  .  بـود 80ميـانگين آن  

جهـت  .  بود 80تر از     بيش%) 8/48( مورد   59 و در    80تر يا مساوي      كم
هاي سني متفاوت، بيمـاران در دو          در گروه  ALDH1مقايسه ميزان بيان    

ميزان .  سال بررسي شدند40 سال و بالاتر از 40تر از     گروه بيماران كم  
ALDH1 H-score    2با سن بيماران از طريـق آنـاليز

   كـه   مقايـسه شـد
كمـك    آنـاليز آمـاري بـه     ). =358/0P(داري وجود نداشت      معنيارتباط  
2تست 

 داري ميـان گريـد تومـور و     ارتباط معنيALDH1 H-score را 
سـتاز  متاوجـود   همين ترتيـب ارتبـاط ميـان         به). =207/0P(نشان نداد   
2 نيز با تست ALDH1 H-score لنفاوي و

از نظر و  مجددا بررسي شد 
 .)=125/0P (داري ميان ايـن دو متغيـر ديـده نـشد           آماري ارتباط معني  

 و ميزان تهاجم به عروق در اين سـري  ALDH1 H-scoreچنين بين  هم
داري ديــده نــشد  از تومورهــاي پــستان مــورد بررســي ارتبــاط معنــي

)190/0P=(. متـر    تر از دو سانتي     ها در دو گروه با سايز تومور كم         ه نمون
داري ميـان     ارتباط آماري معنـي   . متر قرار گرفتند    تر از دو سانتي     و بيش 

  ).3 جدول) (=375/0P( يافت نشد ALDH1سايز تومور و ميزان بيان 

  

  
 -  ديس در اثر(Cancer stem cells) هاي بنيادي سرطان سلول

 (Stem cells)هاي بنيادي نرمال  رگولاسيون و يا موتاسيون در سلول
مانند (آيند، بنابراين طبيعي است كه ماركرهاي عملكردي  وجود مي هب

ALDH(تر  ميزان فعاليت بيش.  باشنده مشترك داشتALDH در 
خود و تمايز سلولي  هبدهاي تومور پستان همراه با توليد خو سلول

بيماران  باشد بوده و در هاي بنيادي مي  خصوصيات سلولتر كه از بيش
كننده طول  عنوان ماركر پيشگويي هتواند ب مبتلا به سرطان پستان مي

 در اتيمطالعانجام  .كار رود هعمر بيمار براي انتخاب درمان مناسب ب
تواند به درمان بيماران  ها مي جهت شناسايي و نابودي اين سلول

هاي  از سلول% 1/85در اين مطالعه  . نمايدكمكسرطاني در آينده 
 هاي پاتولوژي مورد بررسي با درجات متفاوتي سرطاني در نمونه

. ردندك در سيتوپلاسم بيان مي  راALDH1) ضعيف، متوسط، قوي(
از تومورها % 57ه در كبود % 50، سطح بالاي ALDH1ترين سطح  شايع

 شبيه به ALDH1 ميزان مثبت شدن ،Sladekدر مطالعه . وجود داشت
از % 84انسر پستان و كاز تومورهاي اوليه % 86مطالعه ما بود و در آن 

 در مطالعه 25. مثبت بودندALDH1تومورهاي متاستاتيك پستان 
Nalwoga، نمونه تومور پستان ميزان بيان 192 بر روي ALDH1 بسيار 

هاي مورد  از نمونه% 48ه ك نشان داد وي. ودتر از مطالعه ما ب مك
 نمونه 203 نيز با بررسي ،Morimoto 26. مثبت بودندALDH1بررسي 

رده ك را بيان ALDH1از موارد % 3/10ه تنها ككانسر پستان نشان داد 
 در ALDH1 نيز ميزان مثبت شدن ،Charafe-Jauffret 27.بود

 نيز Resetkova 28.كردگزارش % 34هاي التهابي پستان را  كارسينوم
در  29.ردكگزارش % 18تر از مطالعه ما و در حد  مكاين ميزان را بسيار 

داري   با درگيري لنف نود ارتباط معنيALDH1 H-scoreمطالعه حاضر 
در .  نيز چنين ارتباطي وجود نداشتMorimotoدر مطالعه . نداشت
% 48مثبت  ALDH1هاي   ميزان درگيري لنف نود در نمونهويمطالعه 

 Resetkova اين يافته در مطالعه 27.بود% 37 منفي ALDH1و در موارد 
 با سايز ALDH1 H-scoreدر مطالعه حاضر  29.ييد شده استنيز تا

ه مثل ما ك نيز Morimotoدر مطالعه . داري نداشت تومور ارتباط معني
 ودتر از  متر و بيش  سانتيدوتر مساوي  مكسايز تومور را به دو گروه 

 27.رده بودند، چنين ارتباطي وجود نداشتكبندي  متر دسته سانتي
 تومور Grade با ALDH1 هكاند  برخي از مطالعات گذشته نشان داده
ر متناسب است و در درجات وارتباط داشته و سطح آن با درجه توم

براي مثال در مطالعه . تر است  بيشALDH1بالاتر تومور ميزان بيان 
Nalwoga، ميزان ابراز ALDH1 در تومورهاي با Grade I 13% در ،
Grade II 41 % و درGrade III 61 %26.بود Morimotoچنين   و هم

Resetkova حال، در   با اين27و29.اند ردهك نيز يافته مشابهي را گزارش
  با وسعت دادن به مطالعه از  .مطالعه ما چنين ارتباطي ديده نشد

ورد مطالعه و بررسي انواع تومور هاي م نمونه ق افزايش تعدادطري

 بحث
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(Tumor type)با توجه به  .ردكتوان بر اين محدوديت غلبه   مي
 در تعيين ALDH1توان در مورد نقش  هاي اين مطالعه نمي يافته
 ما از هكانسر پستان اظهارنظر نمود، چراكآگهي بيماران مبتلا به  پيش

چنين عوامل   بيماران مطلع نيستيم و هم(Survival)پيامد نهايي 
آگهي مثل درگيري لنف نود، سايز يا مرحله  شده موثر در پيش شناخته
 ALDH1داري با سطح   و تهاجم عروقي ارتباط معنيGradeتومور، 
ه كاند  ه مطالعات ديگر نشان دادهكاين در حالي است . نداشتند
ALDH1براي . بد آن ارتباط داردآگهي   با رفتار تهاجمي تومور و پيش

هاي  منظور ارزيابي نقش سلول  مطالعه در فرانسه بهكمثال، در ي
گري متاستاز   در واسطهCancer Stem Cells (CSC)بنيادي سرطاني يا 

ها با پيامد بيماران، ميزان  انسر التهابي پستان و ارتباط اين سلولكدر 
انسر كماران مبتلا به هاي بنيادي سرطاني بي  را در سلولALDHفعاليت 

. ردندك ALDEFLUOR assayالتهابي پستان بررسي با استفاده از 
ه متاستاز و تهاجم ك نشان داد Xenograft و In vitroهاي  سيربر
ه فعاليت كگيرد  هايي صورت مي واسطه سلول هانسر التهابي پستان بك

ALDHعلاوه، بيان  هب.  دارندALDH1 كي انسر التهابي پستانك در 
 29.اهش بقاي اين بيماران بودكبيني متاستاز و  تور مستقل براي پيشكفا
اتفاق نمونه  ثريت قريب بهكه در مطالعه ما در اك ته پاياني اينكن

داري   مثبت بود، اما ارتباط معنيALDH1استروماي بافت پستان از نظر 
اين موضوع در برخي . نداشت خصوصيات پاتولوژيك تومور با

ه ك نيز نشان داد Resetkova. لي نيز نشان داده شده استمطالعات قب
هاي بيماران مبتلا به كانسر  نمونه% 65 استرومايي در ALDH1ابراز 

هاي  داري با ويژگي ه مثبت شدن آن ارتباط معنيكپستان وجود دارد 
 تر بيشپاتولوژيك تومور ندارد اما درجات بالاي بيان آن با بقاي 

 ALDH1گر اهميت نقش   بياناين موضوع 29.بيماران همراه است
  .باشد استرومايي در سرطان پستان مي

% 1/85 در ALDH1ه فعاليت كدهد  مجموع نتايج مطالعه ما نشان مي
هاي  از موارد تومور پستان مثبت است اما ميزان فعاليت آن با ويژگي

 تومور يا تهاجم به لنف نود يا Gradeپاتولوژيك تومور مثل سايز و 
  .داري ندارد ق خوني ارتباط معنيعرو
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Background: Aldehyde dehydrogenase 1 (ALDH1) is a marker of normal and 

malignant human mammary stem cells that has been reported to be associated with 

poor prognosis. Studies on the detection of ALDH1+ cells can help the treatment of 

patients with breast cancer. The aim of this study was to determine the activity of 

ALDH1 in breast cancer and its relationship with the pathological features of the 

tumors. 

Methods: ALDH1 activity was studied by immunohistochemistry in 121 paraffin-

embedded histological samples of breast cancer patients from Department of Pathology 

of Milad Hospital, Tehran, Iran during 2006-2007. The relationship of ALDH1 with the 

pathological features of the tumors (size, grade, lymph node metastasis and vascular 

invasion) was also investigated. 

Results: Eighty-five percent of breast cancer samples expressed ALDH1 in their 

cytoplasm with a wide range of intensity (weak, moderate and strong), while 18 

samples (14.9%) were completely negative. The majority of cases (97.1%) showed 

ALDH1 positivity in the stroma of tumors which varied from weak (2.9%) to strong 

(73.5%). ALDH1 H-score (ALDH1% × intensity) of tumor cells varied from 0 to 240 

(mean= 80). ALDH1 H-score was ≤80 in 62 (51.2%) and >80 in 59 (48.8%) samples. There 

was no statistically significant relationship between ALDH1 H-score and age (P=0.358), 

tumor size (P=0.375), tumor grade (P=0.207), lymph node metastasis (P=0.125) or 

vascular invasion (P=0.190). 

Conclusion: ALDH1 activity was demonstrated in 85.1% of breast cancer samples 

although its level of expression was not correlated with the pathologic features of 

breast tumors. 

 
Keywords: ALDH1, breast cancer, cancer stem cells. 
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