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Abstract 
Background: cyclooxygenase-2 (cox-2) is involved in pathogenesis of various tumors and possibly malignant 

skin tumors including malignant melanoma; however, there is not enough information about cox-2 expression in 

benign melanocytic lesions. In the present study we compared the expression levels of cox-2 in malignant melanoma 

and benign melanocytic lesions.  

Methods: In this analytical study, 42 malignant melanoma from all 4 subtypes and 38 benign melanocytic 

lesions including dysplastic nevus, Spitz nevus and atypical nevus were evaluated for cox-2 expression using 

immunohistochemistry staining and intensity of cell staining (quantitatively and qualitatively).  

Results: Malignant melanoma compared to benign melanocytic lesions had significantly higher levels of staining 

(p<0.001), and much more intense coloration (p<0.001) and higher overall staining score (p<0.001). Regarding the 

cox-2 staining between malignant melanoma subtypes, all four subtypes mostly had staining intensity over 60%. 

Also in terms of quality, the most intense staining was in the ALM, and LM and NM had moderate staining 

intensity. With increasing depth of involvement, cox-2 staining increases. Intensity of cell staining was also higher in 

cases with tumor depth of 2-4 mm.  

Conclusion: The results indicate the effectiveness of cox-2 in differentiating between malignant melanoma and 

benign melanocytic lesions. cox-2 expression correlated with the depth of invasion. Although cox-2  alone cannot be 

used to differentiate melanoma from benign lesions, it can be helpful in combination with other methods, in 

determining the prognosis and future targeted therapies.  
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 چکیذٌ
ف COX-2ٚ) 2-ػیىّٛاوؼیظ٘بص: سمینه ط٘ض تٛٔٛسٞبی ٔختّ مؾ داسد؛ ثب ایٗ حبَ  احتٕبلا ( دس پبتٛ ْ ثذخیٓ٘  ٔٛسٞبی ثذخیٓ پٛػت اص خّٕٝ ٔلاٛ٘ دس تٛ

اٛسد ضبیؼبت COX-2اعلاػبت ٔٛخٛد دس ٔٛسد ثیبٖ  ی خیٓ وبُٔخٛؽ دس ٔ ْ  COX-2ثبؿذ. دس ٔغبِؼٝ حبضش ثٝ ٔمبیؼٝ ٔیضاٖ ثیبٖ ٕ٘ دس ضبیؼبت ٔلاٛ٘
ػیتیه خٛؽ  پشداصیٓ.خیٓ ٔیثذخیٓ ٚ ضبیؼبت ٔلاٛ٘

ی، تؼذاد : کار روش ْ ثذخیٓ اص ٞش  42دس ایٗ ٔغبِؼٝ تحّیّ ٛ٘ٝ ٔلاٛ٘ خیٓ ؿبُٔ خبَ دیؼپلاػتیه، ضبیؼٝ ٔلا٘ٛػیتیه خٛؽ 38ػبة تبیپ ٚ  4ٕ٘
Spitz nevus  ٖیٔضاٖ ثیب ظش  یٞؼتٛؿیٕی ٚ ؿذت سً٘ثب اػتفبدٜ اص سً٘ COX-2ٚ خبَ غیش آتیپیه اص٘  ٘ٛٛ یٔضی ایٕ ٞب )ثٝ كٛست وٕی ٚ پزیشی ػَّٛآ

ذ.  ویفی( ٔٛسد ثشسػی لشاس ٌشفتٙ
ػیتیه خٛؽها:   يافته ؼجت ثٝ ٌشٜٚ ضبیؼبت ٔلاٛ٘ ْ ثذخیٓ٘  یٔضاٖ دسكذ سًٌ٘شٜٚ ٔلاٛ٘ یٔضاٖ سً٘>001/0Pپزیشی ثبلاتش )خیٓ ثغٛس ثبسصی  پزیشی (، 
ذ ٚ ٔدٕٛع أتیبص سً٘ (>001/0P)ؿذیذتش  ظش ؿذت سً٘. ثیٗ ػبة تبیپ(>001/0P)پزیشی ثبلاتشی داؿتٙ ْ ثذخیٓ اص٘  ، ٞش COX-2پزیشی ٞبی ٔلاٛ٘

ظش ویفی، ؿذیذتشیٗ 60پزیشی ثبلای چٟبس ػبة تبیپ ػٕذتب داسای دسكذ سً٘  ٘ ْ ثذخیٓ پزیشی دس ٌشٜٚ سً٘% ثٛد٘ذ. ٕٞچٙیٗ اص  Acralٔلاٛ٘

Lentiginous (ALM)  ٜٚد ٚ ٌش ٛ ثٛ تیٍ ْ ثذخیٓ ِٙ ِٚش ٚ  (LMM)ٔلاٛ٘ ذ  ْ٘ یٌشی، دسكذ سً٘سً٘ NM))ٔلاٛ٘ تٔٛػظ داؿت. ثب افضایؾ ػٕك دس -پزیشی 

ٔٛسٞبی ثب ضخبٔت . ؿذت سً٘فتیبافضایؾ ٔی COX-2پزیشی  یض دس تٛ ی 2-4پزیشی ػَّٛ٘  تـش ٔیّ  ثٛد.ٔتش ثی
ٍش وبسآیی گیزی:  نتیجه ـب٘ ؼجت ثٝ ضبیؼبت خٛؽ COX-2٘تبیح ٔغبِؼٝ حبضش٘  ْ ثذخیٓ٘  اٛسد ٔلاٛ٘ ػیتیه اػت. ثیبٖ ثبلاتش دس ؿٙبػبیی ٔ خیٓ ٔلاٛ٘
COX-2 ٓٞ ،یٕك ی COX-2ثبؿذ. ٌشچٝ تش ثٛدٖ تٟبخٓ ٔیٔشتجظ ثب ػ ٟبیی ٕ٘ ْ ثىبس سٚد أب دس تشویت ثثٝ تٙ ذ ثشای افتشاق ٔلاٛ٘ ا٘ دس تؼییٗ  ب ػبیش سٚؿٟب ٚتٛ

ٟی ٚ اػتفبدٜ اص دسٔبٖ ذ ٔفیذ ٚالغ ؿٛد.ٞبی ٞذفذاس ٔیپیؾ آٌ ا٘  تٛ

 
اٛوؼیظ٘بص  ها:کلید واژه ٓ، ضبیؼٝ خٛؽ2ػیىّ ْ ثذخی ٛ٘ٛٞیؼتٛؿیٕیٔلا٘ٛػیتی خیٓ، ٔلاٛ٘  ، ایٕ
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ػیت ْ یه ثذخیٕی ثشخبػتٝ اص ٔلاٛ٘ ثبؿـذ. ٔیـضاٖ   ٞب ٔـی ٔلاٛ٘
  ٝ ٞـبی اخیـش دس حـبَ    وّی ٔشي ٚ ٔیش ٘بؿی اص ایٗ ثیٕـبسی دس دٞـ

اٖٛ یىی اص ؿبیؼتشیٗ ثذخیٕی دٜ اػت. دس ثبِغیٗ خ ٞب ٔی افضایؾ ثٛ
دسكذ افشاد، ثیٕبسی ٔتبػتبتیه داس٘ـذ   20ثبؿذ ٚ اص ایٗ ٔیبٖ حذٚد 

ـخیق صٚدسع ٚ خشاحـی      وٝ ا غّت ٔٙدش ثٝ ٔـشي ٔـی ؿـٛد. تـ
ِٚیٝ دس ثیؾ اص  دسكذ ثیٕبساٖ ثبػث  90ٔٙبػت ضبیؼبت دس ٔشاحُ ا

دی وبُٔ ٔی جٛ ؿیٕی ثـشای اسصیـبثی    (.1) ٌشددثٟ ٞیؼتٛ ٘ٛٛ سٚؽ ایٕ
خیلـی ٔــىُ     ِٚیٝ وٝ اص ٘ظـش تـ ْ ا اٛسدی اص ٔلاٛ٘ خیلی دس ٔ تـ

ٔٛسٞبی ٔتبػتبتیه ثب ٔٙـب ٘بٔـخ اٛع  ٞؼتٙذ ٚ تٛ ـ ق وبسثشد داسد. ا٘
ـخیق ثىـبس سفتـٝ    ٚػیؼی اص آ٘تی ْ ثشای تـ طٖ ٞبی ٔشتجظ ثب ٔلاٛ٘

اٖٛ ثـٝ       ـبص،  gp100/HMB45اػت وـٝ اص آٖ خّٕـٝ ٔـی تـ ، تیشٚصیٙ
MART-MELAN وشد ٜ ٜ ٌیش٘ذ2ٜ) اؿبس شٚص ٞبی ػغحی دخیُ (. أ
ظیٓ ػیىُ ٞب، طٖدس چؼجٙذٌی ػَّٛ ٞب یب ٔحلٛلات ط٘ی وٝ دس تٙ

ِٛی ٘مؾ دا  ـ  ػّ طیه ثـشای ٔلا٘ـْٛ، ث ِٛٛ اٖٛ ٔبسوشٞبی ثی ٝ س٘ذ ثٝ ػٙ
 (.3) كـــٛست ٌؼـــتشدٜ ٚ ٚػـــیغ دس حـــبَ اسصیـــبثی ٞؼـــتٙذ 

اٛوؼیظ٘بصٞب  ِٛیؼـٓ اػـیذ    اص آ٘ضیٓ (COX)ػیىّ ٞبی دخیـُ دس ٔتبث
ِٛیذ پشٚػتبٌلا٘ذیٗ ٞؼـتٙذ.  ٚ٘یه ٚ ت تـشیٗ  اكـّی  COX-2 آساؿیذ

ص ٚ دٞذ ٚ دس آپبػخ ٔی UVاػت وٝ ثٝ اؿؼٝ  COXایضٚآ٘ضیٓ  پتٛ پٛ
ػـت ٘بؿـی اص    بة پٛ تٟ (. ٔحلـَٛ اكـّی آٖ   4) ٘مـؾ داسد  UVاِ

PGE2 اٚثؼتٝ ثٝ ثیبٖ ثبؿذ وٝ دس پیـشفت ثذخیٕیٔی  COX-2ٞبی 
ٖ  PGE2دخیــُ اػــت. دس حمیمــت  ِٚیفشاػــیٛ ثبػــث ػــشوٛة پش

فٛػیت ُ ثشای ٔمبٚٔت ٔی NK Cellsٞب ٚ فؼبِیتِٙ أٛ ؿٛد وٝ ایٗ ػ
ٔـٛس لاصْ     ٔیضثبٖ اٛوؼـیظ٘بص 4) ٞؼـتٙذ ػّیـٝ پیــشفت تٛ  2-(. ػیىّ

(COX-2مبء ٔی ِٛیذ پشٚػتبٌلا٘ذیٗ ( یه آ٘ضیٓ لبثُ اِ ثبؿذ وٝ دس ت
بثی دخیُ ٔیدس پشٚػٝ تٟ ثبؿذ. ٕٞچٙیٗ ٌـضاسؽ ؿـذٜ   ٞبی ٔتؼذد اِ
ٖ    COX-2اػت وٝ  ٔـٛساَ دس اسٌـب ط٘ض تٛ ٞـبی  داسای ٘مؾ دس پـبتٛ

ْ سوتبَ، ٔؼذٜ، ٔختّف ؿبُٔ وبسػیٛٙ ِٛٛ ٖ ٞبی و ٚ سیـٝ  ، ٔثب٘ـٝ  پؼـتب
ــبٖ  ٔــی سا دس  COX-2ثبؿــذ. ثغــٛس ٔـــبثٝ ٔغبِؼــبت ٔتؼــذدی ثی

ػـت   ٔٛسٞبی ثذخیٓ پٛ ٝ تٛ ْ ػـَّٛ ػٍٙفشؿـی،     اص خّٕـ وبسػـیٛٙ
، ثیٕبسی  ْ ػَّٛ ثبصاَ وشاتـٛص آوتیٙیـه ٚ ٔلا٘ـْٛ     ،Bowenوبسػیٛٙ

ذ ) بٖ دادٜ ا٘ اٖٛ ٔـبسوشی  ٝ ث COX-2(. حتی اخیشا 4-9ثذخیٓ ٘ـ ػٙ
بد ؿذٜ ْ ثذخیٓ پیـٟٙ ٌضاسؽ ؿذٜ اػت  (.11ٚ10اػت ) ثشای ٔلاٛ٘

ئٚیذی ضـذ   COX-2ٞبی دسٔبٖ ثب ٟٔبسوٙٙذٜوٝ  یب داسٚٞبی غیش اػتش
ــبثی  تٟ ــذخیٓ )  (NSAIDS)اِ ــْٛ ث ــبٖ ٔلا٘ ــش 13ٚ12دس دسٔ (، دیٍ
ػت )ثذخیٕی 15ٚ14ْٞبی پٛ اٛع دیٍشی اص وبسػیٛٙ -19ٞب )(، ٚ ا٘

ىٝ ٔغبِؼبت ٔختّف ثب ٘تبی( ٔؤثش ٔی16 خٝ ثٝ ایٙ ح ٔتٙـٛع  ثبؿٙذ. ثب تٛ
ٕیـت       خـٝ ثـٝ اٞ دبْ ٌشفتـٝ ٚ ثـب تٛ دس ایٗ ساثغٝ دس ػشاػش خٟبٖ ا٘

دبْ ٔغبِؼٝ سا دس  Cox-2ای ٔیـضاٖ ثیـبٖ   ٔٛضٛع، ثش آٖ ؿذیٓ تب ثب ا٘
ْ ثذخیٓ دس ثیٕبساٖ ٔٙغمٝ خٛد ٔـٛسد ثشسػـی لـشاس     ضبیؼبت ٔلاٛ٘

ػیتیه خـٛؽ  Cox-2دٞیٓ ٚ ٘تبیح آٖ سا ثب ثیبٖ  -دس ضبیؼبت ٔلاٛ٘

ٓ.خیٓ ٔمبیؼٝ ٘  ٕبیی

 کار ريش
ْ ثذخیٓ اص ٞش  42 ؿبُٔ ٔمغؼی تحّیّی ایٗ ٔغبِؼٝ ٛٝ٘ ٔلاٛ٘ ٕ٘

ػیتیه خـٛؽ  38ػبة تبیپ ٚ  4 خـیٓ، اػـٓ اص خـبَ    ضبیؼٝ ٔلاٛ٘
طی   Spitz nevusدیؼپلاػتیه،  ِٛٛ ٍبٜ پـبت ٚ خبَ غیش آتیپیه آصٔبیـ

طی ٔشوض آٔٛصؿی دسٔب٘ی ػیٙب اص ػـبَ   ِٛٛ ٍبٜ پبت آرسثبیدبٖ ٚ آصٔبیـ
1381-1391 ٘ٝٛ تخبة ٕ٘ د. ا٘ ٞب ثش اػبع خـذَٚ  ٞدشی ؿٕؼی ثٛ

ـٍبٜ فـٛق،    ٛٝ٘ ٞبی ٔٛخٛد دس آسؿیٛ دٚ آصٔبیـ اػذاد تلبدفی اص ٕ٘
خیق لغؼی ضبیؼبت خٛؽ ػیتیىی ثؼـذ  ثب تـ خیٓ ٚ ثذخیٓ ٔلاٛ٘

خیق لجّی ثـٝ دلـت كـٛست     ثٚبسٜ لاْ ٞب ٚ تبییذ تـ شی د اص ثبصٍ٘
ـخیق   ٌشفت. ٔؼیبسٞبی ٚسٚد ثٝ ٔغبِؼٝ ی تـ ا٘ٛ طیـه   ٕٞخـ ِٛٛ پبت

ٚ٘ـذٜ      ٛٝ٘ ثبصثیٙی ؿـذٜ ٚ دس دػـتشع ثـٛدٖ پش خیق ٕ٘ ِٚیٝ ثب  تـ ا
اٚسد وشدٖ اعلاػبت فـشدی ثـٛد   ٕٞچٙـیٗ ٔؼیبسٞـبی    .ثیٕبس خٟت 

-ٚخٛد ػبثمٝ ثذخیٕی احـبیی ٚ ػـبیش ثـذخیٕی   خشٚج اص ٔغبِؼٝ

ػـتی اػـت ثـٛد.     ـخیق      42تؼـذاد  ٞبی پٛ ـٛن پـبسافیٙی ثـب تـ ثّ
ٔب اص آسؿیٛ ثخ طیه ٔلاٛ٘ ِٛٛ ـٍبٜ  پبت طی آصٔبیـ ِٛٛ ٞـبی روـش   ؾ پـبت

ؿذٜ )ثٝ سٚؽ فٛق اص ٞش چٟبس ػـبة تبیـپ ثـٝ تؼـذاد ٔؼـبٚی(      
ــضی  ــً آٔی ــشؽ ٚ س٘ ــذ اص ث تخــبة ٚ ثؼ ــذ ٔدــذد  H&E ا٘ ٚ تبیی

ٔٛس ٚ ػغح دسٌیـشی   طیؼت، ضخبٔت تٛ ِٛٛ ػظ دٚ پبت خیق تٛ تـ
ٛ٘ـٝ دیٍـش ثـب     38تؼیـیٗ ٌشدیـذ. تؼـذاد     Clark levelاػـبع   ثش ٕ٘

خیق ٚ خبَ غیش آتیپیـه   Spitz nevusػتیه، ٞبی خبَ دیؼپلاتـ
ـٛن     تخبة ٚ ثـبصثیٙی ؿـذ٘ذ. ٔدـذدا ثّ ٞـبی  ٘یض ثٝ سٚؽ ٔزوٛس ا٘

ٔیىشٖٚ ثـشؽ دادٜ   3پبسافیٙی فیىغ ؿذٜ دس فشٔبِیٗ سا ثب ضخبٔت 
تمبَ دادیـٓ؛ پـغ اص چٙـذ     EDTAدس ثبفش  یٛٚ ا٘ لشاس دادٜ ٚ ثٝ ٔبوشٚ

-COXثـبدی ضـذ   ( اػلایذٞب سا ثب آ٘تیTBSٔشحّٝ ؿؼتـٛ ثب ثبفش )

ؿب٘ذٜ ٚ دس اتبله ٔشعٛة لشاس دادیٓ؛ پـغ اص   2 ِٚیٝ پٛ ٛ٘بَ ا وّ ٘ٛٛ ٔ
یٕـش ِیجـُ ؿـذٜ ثـب          آٖ ػغح ثبفت یٛـٝ ٚ پّ ٞـب سا ثـب آ٘تـی ثـبدی ثب٘

ــب سٚؽ   ــبثی سا ث ــت سدی بی ؿــب٘ذٜ ٚ دس ٟ٘  EnVisionپشاوؼــیذاص پٛ
(Dako Cytomation Protocol )ًدــبْ دادٜ ٚ  ٚ س٘ــ ــضی، ا٘ آٔی

 .ٓ ٛدی ؿـیٕی ثـٝ كـٛست وٕـی      سً٘ٔـبٞذٜ ٕ٘ ٞیؼتٛ آٔیـضی ایٕٛٙ
شٜ ـبیی   ٕ٘ ٛٝ٘ ثب دسؿـت ٕ٘ بٝ٘ اص ٞش ٕ٘  60دٞی ؿذ؛ ؿؾ فیّذ خذاٌ

یٚت ٚ دس ٞش فیّذ  ػـَّٛ ؿـٕبسؽ ٌشدیـذ. ٔـثلا دس ٔـٛسد       100س
ْ ثذخیٓ  فیّـذ اص دسْ ٔیـب٘ی ٚ    2دسٔـبَ ٚ   2فیّذ اپیذسٔبَ،  2ٔلاٛ٘

تخبة ٌشدیذ. دس ٔٛسد خبَ ـب دٚ فیّـذ   ٞبی غیش آتیپیـه  ػٕمی ا٘ تٟٙ
یٗ   اپیذسٔبَ ٚ دسٔبَ ثشسػی ؿذ٘ذ ٚ ثب ثشسػی ٔٙبعك ٔختّف ٔیـبٍ٘
 10وّی ٔحبػجٝ ٌشدیذ. ٔلان ٔثجت ثـٛدٖ، س٘ـً ٌـشفتٗ حـذالُ     

ــضی      ــً آٔی ــغ، س٘ اٚل ــٛد. دس  ــٛساَ ث ٔ ــبی تٛ ــَّٛ ٞ ــذ ػ دسك
ؿیٕی  ٞیؼتٛ ٘ٛٛ دـبْ ؿـذٜ ٚ        COX-2ایٕ ٛ٘ـٝ ٞـب ا٘ ثـشای تٕـبْ ٕ٘

اٛسد ٔثجــت (2) كــٛست وٕــی ثیــبٖ ٌشدیــذٝ ؿــذت آٖ ثــ . دس ٔــ
Scoring  دسكذ ثٝ ثـبلا دس   61ٚ  31-60، 10-30ثٝ كٛستScore 
ٓ  3ٚ  2، 1ٞبی  ـذی ؿـذ٘ذ ٚ ثـشای ٞشیـه اص     تمؼـی ٞـب   Scoreثٙ
ػظ خفیف ً   )++( ٚ لٛی )+(، ٔتٛ دٖ ؿـذت س٘ـ آٔیـضی  )+++( ثٛ

ٔٛساَ ٚ ػَّٛ بثی اعـشا(( ثجـت ٌشدیـذ   )دس ػَّٛ ٞبی تٛ تٟ  ٞبی اِ
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بیت ثٝ ك .(6) )ٔدٕـٛع دسكـذ ٚ    2-6ٞبی  Scoreٛست وٝ دس ٟ٘
پـغ اص آٖ تفـبٚت ؿـذت ثیـبٖ      پزیشی( ٔـخق ؿذ.ؿذت سً٘
COX-2 اٛع ػبة تبیـپ ثیٗ دٚ ٌشٜٚ خٛؽ ٞـبی  خیٓ ٚ ثذخیٓ، ا٘

ٔب ٚ ٘یض ثشاػبع ػٕـك ٔلا٘ـْٛ ثـذخیٓ اسصیـبثی ؿـذ٘ذ.      تٕـبْ   ٔلاٛ٘
اعلاػبت ثىبس سفتٝ دس ٔٛسد ثیٕبساٖ دس ایٗ ٔغبِؼـٝ ٔحشٔب٘ـٝ ثـٛدٜ    

طیـه لجّـی ثیٕـبس ثـٛدٜ ٚ        اػت. ِٛٛ ٛ٘ـٝ پبت ایٗ ٔغبِؼٝ ثـش سٚی ٕ٘
ٚ٘ـذٜ ثیٕـبساٖ    ط ثٝ اػتفبدٜ اص ٔذاسن ٚ پش اٛسد اخلالی ٔشثٛ تٕبٔی ٔ
دـبْ   ىٝ دس ایٗ ٔغبِؼٝ ٔذاخّٝ ای ا٘ خٝ ثٝ ایٙ سػبیت ؿذٜ اػت. ثب تٛ

ی خیلی ٚ دسٔب٘ی ثش سٚی ثبِیٗ ثیٕـبس  ٕ٘ ٌیشد ٚ ٘یبصی ثٝ پشٚػٝ تـ
دـبْ عـش    ٘یؼت ِزا ٘یبص ثٝ ا خز سضبیتٙبٔٝ وتجی اص ثیٕبساٖ خٟت ا٘

فـٗ دسج دس   فٙی )ؿٕبسٜ تّ ب اص عشیك تٕبع تّ ٔشتفغ ؿذٜ اػت ٚ تٟٙ
ٚ٘ذٜ( سضبیت ؿفبٞی اص ثیٕبساٖ وؼت ؿذٜ اػت ٞـبی  تٕبْ دادٜ .پش

ٔـٛسد تحّیـُ ٚ    SPSS17ٔٛسد ٔغبِؼٝ ثب اػتفبدٜ اص ٘شْ افضاس آٔبسی 
ٞـبی آٔـبسی   آٔـبسی اص سٚؽ ٞـبی  آ٘بِیض لشاس ٌشفتٙذ. خٟت ثشسػی

ی، دسكذ( اػتفبدٜ ؿذ. ثشای ٔمبیؼٝ یبفتٝ ا٘ٚ كیفی )فشا ٞبی وٕـی  تٛ
صیـغ ٘شٔـبَ اػـتفبدٜ      independent t testاص آصٖٔٛ  اٛسد ثـب تٛ ثشای ٔ

ٚ  Chi squareٞبی ویفـی اص آصٔـٖٛ   ؿذ. ٕٞچٙیٗ ثشای ٔمبیؼٝ یبفتٝ
وٕتـش اص   p یب آصٖٔٛ دلیك فیـش، دس كٛست ٘یبص اػتفبدٜ ؿذ. ٔمـذاس 

 داس دس ٘ظش ٌشفتٝ ؿذ.دس ایٗ ٔغبِؼٝ ٔؼٙی 05/0
 

 َایافتٍ
ٔؤ٘ـث ثـب    46ٔـزوش ٚ   34ثیٕـبس ؿـبُٔ    80دس ٔغبِؼٝ حبضـش  

یٗ ػٙی  ػـت    37/49±67/24ٔیبٍ٘ ػـیتیه پٛ ػبَ ثب ضبیؼبت ٔلاٛ٘
ْ ثذخیٓ ٚ  42ٔٛسد ثشسػی لشاس ٌشفتٙذ.  ثیٕـبس   38ثیٕبس دچبس ٔلاٛ٘
ػیتیه خ د٘ذ. ثیٕـبساٖ دچـبس ٔلا٘ـْٛ    ٛؽداسای ضبیؼٝ ٔلاٛ٘ خیٓ ثٛ

یٗ ػـٙی ثـبلاتشی د   ٝ ثذخیٓ ث  .(>001/0P) ذاؿـتٙ عٛس ثبسصی ٔیـبٍ٘
ْ ثـذخیٓ ؿـبُٔ    ٔـٛسد   18%( ٚ 1/57ٔـٛسد ٔـزوش )   24ٌشٜٚ ٔلاٛ٘

ػـیتیه خـٛؽ  ی%( ٚ ٌشٜٚ داسای ضـب 9/42ٔؤ٘ث ) خـیٓ  ؼبت ٔلاٛ٘
د٘ـذ.  7/73ٔـٛسد ٔؤ٘ـث )   28%( ٚ 3/26ٔٛسد ٔزوش ) 10ؿبُٔ  %( ثٛ
ؿٛد وٝ ثیٕبساٖ ٔزوش ثٝ ٔیضاٖ ثیـتشی ٔجتلا ثٝ ضـبیؼبت  ٞذٜ ٔیٔـب

دٜ ْ ثذخیٓ ثٛ ذ )ٔلاٛ٘ ػبة تبیپ ٞـبی ٌـشٜٚ ٔلا٘ـْٛ     (.P;005/0ا٘
ع ؿـبُٔ      ِٚش   ٔـٛسد   24ثذخیٓ ثـٝ تشتیـت ؿـیٛ  (NM)ٔلا٘ـْٛ ٘ـذ

ــٛسد ) %8(، 1/57) ــذخیٓ 19ٔـ ــْٛ ثـ  acral lentiginous%( ٔلا٘ـ
(ALM) ،6 ( ٔلا٘ـْٛ ثـذخیٓ   3/14ٔٛسد )%superficial spreading 
(SSM)  ٚ4 ( تیٍـٛ  5/9ٔٛسد ْ ثذخیٓ ِٙ د٘ـذ. اص   (LMM)%( ٔلاٛ٘ ثٛ

ْ ثذخیٓ،  clark level٘ظش ػغح دسٌیشی ثش اػبع   6دس ٌشٜٚ ٔلاٛ٘
بخٓ ثٝ دسْ پبپیّشی،  level II%( 3/14ٔٛسد ) %( 19ٔـٛسد )  8یؼٙی تٟ

Level III   ٚ ــب دسْ ستیىــٛلاس ػــغحی ــبخٓ ت ــی تٟ ــٛسد  28یؼٙ ٔ
(7/66 )%Level IV     .بخٓ ثـٝ دسْ ستیىـٛلاس ػٕمـی داؿـتٙذ  یؼٙی تٟ

ٔٛس دس ٔلا٘ـْٛ ثـذخیٓ ثـش اػـبع سٚؽ     ضخبٔ ثـٝ   Breslowت تٛ
%( 1/38ٔـٛسد )  16ٔتـش، دس  ٔیّی 1-2%( 8/23ٔٛسد ) 10تشتیت دس 

ٔتـش ثـٛد.   ٔیّـی  4%( ثـیؾ اص  1/38ٔـٛسد )  16ٔتـش ٚ دس  ٔیّی 4-2

ٔـٛسد   10یه دس خیٓ ٘یـض ؿـبُٔ خـبَ دیؼپلاػـت    ضبیؼبت خٛؽ
%( ٚ خبَ غیـش آتیپیـه دس   2/34ٔٛسد ) 13دس  spitz%(، خبَ 3/26)
د٘ذ.5/39ٔٛسد ) 15 ْ ثذخیٓ ث %( ثٛ عٛس ثـبسصی ٔیـضاٖ   ٝ ٌشٜٚ ٔلاٛ٘

، دس اؿـت ثـبلاتشی د  COX-2اص خٟـت ٔـبسوش    پزیشیدسكذ سً٘
ٛٝ٘ ٞبی ثذٖٚ سً٘ پـزیشی ٍٕٞـی دس ٌـشٜٚ ضـبیؼبت      حبِیىٝ ٕ٘

ػیتیه ثٛخٛؽ ٌـشٜٚ ٔلا٘ـْٛ ثـذخیٓ     .(>001/0P)د٘ذ خیٓ ٔلاٛ٘
َ   ثغٛس ثبسصی ٍٕٞی داسای سً٘ ػظ تـب ؿـذیذ ػـّٛ ٞـب  پزیشی ٔتٛ

دٜ ػـیتیه خـٛؽ     ثٛ خـیٓ  ، دس حبِیىٝ دس ٌـشٜٚ ثـب ضـبیؼبت ٔلاٛ٘
 داؿـتٙذ. ػٕذتب ثیٕبساٖ ػذْ سً٘ پزیشی یب س٘ـً پـزیشی خفیـف    

(001/0P<). َٚپزیشی اص خٟت ٔـبسوش  دسكذ سً٘ 1 خذCOX-2 
ٞب سا ثـش اػـبع ػـبة تبیـپ ٞـبی      پزیشی ػَّٛسً٘ٚ ٘یض ؿذت 

بٖ ٔی ْ ثذخیٓ ٘ـ ؿـٛد ثـیٗ   دٞذ. ٕٞب٘غٛس وـٝ ٔــبٞذٜ ٔـی   ٔلاٛ٘
ً ػبة تبیپ ْ ثذخیٓ اص ٘ظش ؿذت س٘ـ  COX-2پـزیشی  ٞبی ٔلاٛ٘

    ً % لـشاس داس٘ـذ.   60پـزیشی ثـبلای   ػٕذتب دس ٌـشٜٚ ثـب ؿـذت س٘ـ
ً    ٕٞچٙیٗ اص ٘ظش سً٘ پـزیشی دس  پـزیشی ػـَّٛ، ؿـذیذتشیٗ س٘ـ

ػـظ دس ٌـشٜٚ    ٚ سً٘ ALMشٜٚ ٌ ثیــتش   LM  ٚNMپـزیشی ٔتٛ
 ثبؿٙذ.ٔی
 

بٔسوش دسكذ سً٘: 1جدول  ی٘ض ؿذت سً٘ COX-2پزیشی اص خٟت   ٚ  َ ّٛـ بـ  پـزیشی ػ ٞ
ْ ثذخیٓثش اػبع ػبة تبیپ لاٛ٘  بٞیٔ 
 ALM NM LM SSM 

پذيزی درصد رنگ
Cox-2  

30-10(I) كفش كفش 2%(3/8) كفش 
60-31(%II) 2%(3/33) 2%(50) 4%(7/16) كفش 
60%≤(III) (100)%8 (75)%18 (50)%2 (7/66)%4 

پذيزی شدت رنگ
 سلول

ػظ)  II) (25)%2 (7/66)%16 (100)%4 (3/33)%2تٛٔ
 4%(7/66) كفش %6 (3/33)%8(75) (IIIؿذیذ)

 
ٚ ٘یـض   COX-2پزیشی اص خٟت ٔبسوش ٘یض دسكذ سً٘ 2خذَٚ 
ـبٖ    ٞب سا ثش اػبع ػٕك تپزیشی ػَّٛؿذت سً٘ ٔـٛس ٘ـ ٟـبخٓ تٛ

ؿـٛد ثـب افـضایؾ ػٕـك دسٌیـشی،      دٞذ. ٕٞب٘غٛس وٝ ٔـبٞذٜ ٔیٔی
ً  افضایجؾ ٔی COX-2پزیشی دسكذ سً٘ پـزیشی  یبثذ. ؿـذت س٘ـ
د.ٔیّی 2-4ٌیشی  دسػٕك  دسػَّٛ ٘یض   ٔتش ثیـتش ثٛ

 
بٔسوش دسكذ سً٘: 2جدول  ی٘ض ؿذت سً٘ COX-2پزیشی اص خٟت   ٚ  َ ّٛـ بـ  پـزیشی ػ ٞ

سثش اػبع ػٕك تٟ ٔٛ  بخٓ تٛ
 2-1mm 4-2mm 4> mm 

پذيزی درصد رنگ
COX-2 

 

30-10(%I) 2%(5/12) كفش كفش 
60-31(%II) (40)%4 (25)%4 كفش 
60%≤(III) (60)%6 (75)%12 (5/87)%14 

 پذيزیشدت رنگ
 سلول

ػظ)  II) (60)%6 (50)%8 (5/62)%10تٛٔ
 %4 (50)%8 (5/37)%6(40) (IIIؿذیذ)

 
 بحث

ثب تٟبخٓ ٚ پیؾ آٌٟی دس  COX-2وٝ  ٔـبٞذٜ ؿذٜ اػت
(. ٕٞچٙیٗ ٘مؾ ثبِمٜٛ 20-26) ثبؿذثشخی تٛٔٛسٞب ٔشتجظ ٔی

COX-2  دس ایدبد وب٘ؼشٞبی اپی تّیبَ ٚ ٔلا٘ٛػیتیه پٛػت ٘یض
یظٜ ایٙىٝثبؿذ، غیش ٔحتُٕ ٕ٘ی ْ COX-2 ثٛ ٞبی ٔؼٕٛلا دس ٔلاٛ٘
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ْ ػَّٛ ػٍٙفشؿی پٛػ27ٚ4ثذخیٓ ) ( ثیبٖ 29ٚ28ت )( ٚ وبسػیٛٙ
ٔـبٞذٜ وشد٘ذ وٝ تغییشات دس ػغح  ٕٞىبساٖٚ  Kuźbickiٔیـٛد. 
ْ ا٘ؼب٘ی ٔشتجظ ٔی COX-2ثیبٖ  ثبؿذ ٚ ثب ایدبد ٚ پیـشفت ٔلاٛ٘

ذ یه ػبُٔ پشٌٚٙٛػتیه ٚ ٔبسوش ٔی COX-2پشٚتئیٗ  ا٘ٛ ت
 ٕٞىبساٖٚ  Goulet (.10وٙٙذٜ دس ٔلاْ٘ٛ ثذخیٓ ثبؿذ )پیـٍٛیی

اٛ٘ذ ٘مؾ ػّٕىشدی دس ٔتبػتبص ٔی COX-2 وٝ ٘ـبٖ داد٘ذ٘یض  ت
ْ داؿتٝ ثبؿذ ٚ دسٔبٖ ثب ٟٔبس وٙٙذٜ ٕٔىٗ اػت  COX-2ٞبی ٔلاٛ٘
ْ ثذخیٓ ٔؤثش ثبؿذ (. دس ٔغبِؼٝ حبضش ٘یض ٔب 8) ثشای دسٔبٖ ٔلاٛ٘

ْ ثذخیٓ ٚ  COX-2پزیشی ثٝ ثشسػی ٔیضاٖ سً٘ دس ٔٛاسد ثب ٔلاٛ٘
ٓ. دس ایٗ ٔغبِؼٝ خیٓ پشدأٛاسد ثب ضبیؼبت ٔلا٘ٛػیتیه خٛؽ ختی
ٚ ٘یض ؿذت  COX-2پزیشی ٔـبٞذٜ ؿذ وٝ ٔیضاٖ دسكذ سً٘

ْ ثذخیٓ ثغٛس ثبسصی ثیـتش اص پزیشی ػَّٛسً٘ ٞب دس ٔلاٛ٘
د. دس ٌشٜٚ ضبیؼبت خٛؽ خیٓ ٕٞچٙیٗ  ضبیؼبت ٔلا٘ٛػیتیه ثٛ

ٚخٛد  COX-2پزیشی اص ٘ظش % اص ٔٛاسد ٞیچ ٔٛسد س3/26ً٘دس 
ِیٗ ٔغبِؼبت دس ایٗ  ٖٕٞىبساٚ  Denkert  ٘ذاؿت. دس یىی اص اٚ

ْ ٘شٔبَ اص ساثغٝ ٔـبٞذٜ وشد٘ذ وٝ خبَ خٛؽ ذ اپی تّیٛ خیٓ ٕٞبٙ٘
د٘ذ COX-2٘ظش ثیبٖ   Minami(. ٔـبثٝ ٔغبِؼٝ حبضش، 4) ٔٙفی ثٛ

ْ ثذخیٓ ٚ ٌشٜٚ ضبیؼبت  ٕٞىبساٖٚ  ٔـبٞذٜ وشد٘ذ وٝ ٌشٜٚ ٔلاٛ٘
 خیٓ تفبٚت آٔبسی ثبسصی دس ؿذت ثیبٖٔلا٘ٛػیتیه خٛؽ

COX-2 ً٘ثذخیٓ داؿتٙذ. ؿذت س ْ اٛسد ٔلاٛ٘ پزیشی ٘یض دس ٔ
د ٘یض  ٕٞىبساٖٚ  Lee(. 2) ٘ؼجت ثٝ ضبیؼبت خٛؽ خیٓ ثیـتش ثٛ

ْ COX-2  ٚPPARγآٔیضی افضایؾ ثبسصی دس ٔیضاٖ سً٘ -دس ٔلاٛ٘

(. 27) خیٓ ٔـبٞذٜ ٕ٘ٛد٘ذٞب دس ٔمبیؼٝ ثب ضبیؼبت خٛؽ
بٞذٜ ؿذ وٝ ٔیبٍ٘یٗ ٔـ Chwirot  ٚKuźbickiٕٞچٙیٗ دس ٔغبِؼٝ 

ْ ٞب ث COX-2ثیبٖ  تش اص ضبیؼبت عٛس ثبسصی لٛیٝ دس ٔلاٛ٘
د. ٘یض ٔـبٞذٜ ؿذ وٝ خٛؽ أىبٖ تٕبیض ثیٗ  COX-2خیٓ ثٛ

ِیٝ سا اص ضبیؼبت ٔلا٘ٛػیتیه خٛؽ ْ دس ٔشاحُ اٚ خیٓ ثب ٔلاٛ٘
ٓ ٔی (. ٘تبیح 11) آٚسدحؼبػیت ٚ اختلبكیت ثبلایی فشاٞ

اٖٛ اص ٔبسوش یبد ؿذٜ ٘ىتٝ اػت وٝ ٔیٔغبِؼبت فٛق ثیبٍ٘ش ایٗ  ت
خیق ْ ثذخیٓ ٚ خٟت پیؾ آٌٟی خٟت تـ ٞبی افتشالی ٔلاٛ٘

دس ٔغبِؼٝ حبضش ٕٞچٙیٗ ٔـبٞذٜ ؿذ وٝ ثیٗ  ثیٕبسی اػتفبدٜ وشد.
ْ ثذخیٓ اص ٘ظش ؿذت سً٘ػبة تبیپ ، COX-2پزیشی ٞبی ٔلاٛ٘

% 60پزیشی ثبلای ٞش چٟبس ػبة تبیپ ػٕذتب داسای ؿذت سً٘

د پزیشی پزیشی ػَّٛ، ؿذیذتشیٗ سً٘٘ذ. ٕٞچٙیٗ اص ٘ظش سً٘ثٛ
ثیـتش  LM  ٚNMپزیشی ٔتٛػظ دس ٌشٜٚ ٚ سً٘ ALMدس ٌشٜٚ 

د. ٕٞچٙیٗ ثب افضایؾ ػٕك دسٌیشی، دسكذ سً٘  COX-2پزیشی ثٛ
پزیشی ػَّٛ ٘یض دس ػٕك دسٌیشی دس یبثذ. ؿذت سً٘افضایؾ ٔی

د.ٔیّی 2-4حذ   ٕٞىبساٖٚ  Minami عٛس ٔـبثٝٝ ث ٔتش ثیـتش ثٛ
ْ ٔـبٞذٜ وشد٘ذ وٝ ؿذت سً٘ اٛسد ٔلاٛ٘ پزیشی دس اخضاء دسٔبَ ٔ

(. دس ٔغبِؼٝ 2) یبفتثذخیٓ ٘یض ثب افضایؾ ػٕك تٛٔٛس افضایؾ ٔی
Meyer   ٖ٘یض ٔـبٞذٜ ؿذ وٝ ٚ ٕٞىبساCOX-2  استجبط ٔؼتمیٕی

پیـشفتٝ ٚ ثمبی وٛتبٜ ٔذت داؿت. ٘تبیح ایٗ ٔغبِؼٝ  Clark levelثب 
ثب سیؼه افضایؾ یبفتٝ ثشٚص  COX-2ٍ٘ش ایٗ ٘ىتٝ اػت وٝ ثیبٖ ثیب

ٚ ٕٞىبساٖ   Denkertدس ٔغبِؼٝ (.30ثبؿذ )تٛٔٛس ٕٞشاٜ ٔی
% ٔٛاسد ثیبٖ ٔتٛػظ تب ؿذیذ 68دس  COX-2ٔـبٞذٜ ؿذ وٝ 

ْ ثذخیٓ 100(. دس حبِیىٝ دس ٔغبِؼٝ حبضش 4) داؿت % ٔٛاسد ٔلاٛ٘
ػظ تب ؿذیذ ثداسای ؿذت سً٘ ٛد٘ذ. ثب ایٗ حبَ دس پزیشی ٔتٛ

 COX-2ٔـبٞذٜ ؿذ وٝ ػغح ثیبٖ  ٕٞىبساٖٚ  Kuźbickiٔغبِؼٝ 
د. دس ٔدٕٛع،  ْ ثٛ طیه ٔلاٛ٘ ِٛ پبتٛ ٔؼتمُ اص ٔشحّٝ ٚ تیپ ٞیؼتٛ

ش ایٗ ٘ىتٝ ٔی ثبؿٙذ وٝ تغییشات دس ػغح ثیبٖ ایٗ ٘تبیح ثیبٍ٘
COX-2 ا٘ؼب٘ی ٔشتجظ ٔی ْ   (.10ثبؿذ )ثب ایدبد ٚ پیـشفت ٔلاٛ٘
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ش وبسآیی  دس ؿٙبػبیی ٔٛاسد  COX-2٘تبیح ٔغبِؼٝ حبضش ٘ـبٍ٘
ْ ثذخیٓ ٘ؼجت ثٝ ضبیؼبت خٛؽ خیٓ ٔلا٘ٛػیتیه اػت. ٔلاٛ٘

بخٓ  ٞٓ ٔشتجظ ثب ػٕیك COX-2پزیشی ؿذت سً٘ دٖ تٟ تش ثٛ
بیی ٕ٘ی COX-2ثبؿذ. ٌشچٝ ٔی ْ ثٝ تٟٙ ذ ثشای افتشاق ٔلاٛ٘ ا٘ تٛ

دس تؼییٗ  ٞبی تـخیلی ٚثىبس سٚد أب دس تشویت ثب ػبیش سٚؽ
ذٜ ٔی ٞبی ٞذفذاسپیؾ آٌٟی ثیٕبسی ٚ اػتفبدٜ اص دسٔبٖ -دس آیٙ

ذ ٔفیذ ٚالغ ؿٛد.  ا٘ٛ  ت
 

 قذرداوی
 ُ ی سا اص تٕبٔی پشػـٙ ىش ٚ لذسدا٘ یٛؼٙذٌبٖ ٔمبِٝ ٔشاتت تـ ٘  ٚ

یٛی ٔٙـی ٔحتشْ ثخؾ دبْ وبسٞـبی   ثٝ خلٛف خبٓ٘ ِیٕ وٝ دس ا٘
د٘ذ، سا داس٘ذ  .پظٚٞؾ ػٟیٓ ثٛ
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