
 55 شناسي تشريحي باليني آسيبگروه ، )ع(رضابيمارستان امام ، دانشگاه علوم پزشکي مشهد. ۱

نوم سلول ي کارسي تهاجمي و رفتارهاي بافتيلينوفي ائوزي همراهيبررس

  ي مريسنگفرش
 

   -١)MD(منتظر مهديدکتر  -١)MD(زاده آرمين عطاراندکتر  -١)MD(ميبديطيبي دکتر ناصر  -١)MD(دکترسکينه عموئيان *

  ١)MD( رحيمي  کترمهديد

 شناسي تشريحي بالينيآسيبگروه ، )ع(مام رضابيمارستان ا، دانشگاه علوم پزشکي مشهد :نويسنده مسئول *

 amouians@mums.ac.ir:پست الکترونيک
  ٢٣/٨/٨٨: تاريخ پذيرش      ۲۴/۳/٨٨ :تاريخ دريافت مقاله

  چکيده
در ا يدر دن يمر) Squamous Cell Carcinoma, SCC (ينوم سلول سنگفرشيکارسوع ين شيشتري، بي سازمان بهداشت جهانهاي گزارشطبق  :مقدمه

  . شته باشد داتومورها يولوژي در رفتار بينقش مهمتواند يم، ها  ائوزينوفيل، از جمله ي التهابيها سلولارتشاح  .شوديران مشاهده مي ايشمال شرق

     .ي مرSCC در يآگهشي با عوامل مرتبط با پي بافتيلينوفي ارتباط ائوزي بررس:هدف

 در  مشهد،)ع(مارستان امام رضا ي بيشناسبي بخش آسيگانيبااز و با استفاده  آسان يريگنمونه با يليتحل يمقطعن مطالعه به روش يا: ها مواد و روش

 Tumor-Associated ستاندارد تومورال به روش ايها سلول در اطراف تي و ماستوسلينوفي ائوزيها سلول تعداد. نجام شد ا١٣٨٤‐٨٦ يها سال
Tissue Eosinophilia (TATE) يا پري  واسکولريتهاجم پرمختلف بر اساس  يها در گروهها  تيو ماستوس ها  ائوزينوفيلن تعداد يانگيم .ن شدييتع 

  .انجام شد ي آماريبررس عمق تهاجم متفاوت يا داراي متفاوت يز بافتي تماي دارايها ن در گروهيهمچنو ، يلنفگره  يريدرگ، نورال

تعداد ) اريانحراف مع(ن يانگيم.  قرار گرفتنديسال مورد بررس) ±۷۸/۱۴ (۶/۵۳ يسن) اريانحراف مع(ن يانگيزن با م%) ۰/۳۹ (۱۶مرد و %) ۰/۶۱ (۲۵ :جينتا

شتر بوده ياند ب واسکولر داشتهي که تهاجم پريمارانيب در ها  ائوزينوفيلن تعداد يانگيم. بود) ٠٣/٢٦ (٧/٣٠و ) ١٦/٨٨ (٤/١١٥ب يرتت ها به سل  و ماستها  ائوزينوفيل

  .     نداشتيداري معني ارتباط آماريآگهشي پيها ر شاخصيک از سايچي با هي التهابيها سلولتعداد ). p= ٠٠٢/٠ ()٩/٨٦ در مقابل ٢/١٨٣(است

 . رنديژه قرار گي ويريگيماران مورد پيبن يا شوديه ميتوص. است يت تهاجم از راه عروقيدال بر خاص ي بافتيها  ائوزينوفيلش تعداد يافزا :يريگجهينت

 
  ي مر/ينوم سلول سنگفرشيکارس/ آگهي پيش/ ائوزينوفيل :هادواژهيکل

  ٥٥‐ ٦٠ : ، صفحات٧٣ شماره نوزدهم مجله دانشگاه علوم پزشکي گيلان، دوره ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

  
  مقدمه
 تومور توسـط بـدن      ييه شناسا ي نظر Willisن بار   ينخست

 بعـدها   . کـرد  ح به آن را مطر    يجاد پاسخ دفاع  ينسان و ا  ا

 ي اختـصاص  يمني ا يها ات پاسخ ي جزئ يمطالعات متعدد 

 يارين در بـس   يهمچن .روشن کردند شتر  يببه تومورها را    

 ـ در پ  ها  سلولن  ي ا ياثرگذارانگر  يها ب افتهيموارد    رفتشي

 ارتـشاح   يبه عبـارت   .)۱(ندهستشرفت تومور   ير پ يخٔا تا ي

 از  يک ـي همـراه تومـور بـه عنـوان          يلتهـاب  ا يهـا   سلول

 در ين تومور و استروما نقش مهم ـ ي متقابل ب  يها واکنش

 کشنده  يها  سلول مثال   يبرا. عه دارد ي ضا يولوژيرفتار ب 

ــيطب ــ)Natural Killers (يع ــد ي، م ــلولتوانن ــا س  يه

 را نـابود    I کـلاس    HLA يهـا  ک فاقد مولکول  ينئوپلاز

   . )۲( باشندکرده و در محدود کردن تومور موثر

 بـا  ند کـه هـست  ها  ائوزينوفيل، يمني ايها سلولاز جمله   

 يهـا  ني پـروتئ  ي حـاو  ي اختـصاص  يهـا  وجود گرانـول  

رند، مـشخص  يگين رنگ ميبا ائوزبه شدت  که   يونيکات

 ـ آلرژ يها يماريمعمولا در ب   ها    ائوزينوفيل. شونديم ک ي

 ـبا ا .  نقش دارند  ي انگل يها  به عفونت  يمنيو پاسخ ا   ن ي

 چـه در  يلينـوف يها با ائوز   از انواع سرطان   ياريود بس وج

 ـ     ،ان خون و چه در خود بافت      يجر  از  ي بـه عنـوان جزئ

 ي بافتيلينوفيائوز . همراه هستند، در بافتيارتشاح آماس

 ـبه و   ـٔ تـوپر بـا منـشا   يژه در تومورهـا ي  ـتلي اپ ال مثـل  ي

و ه  ير ،، حنجره، پوست، پستان   ي دهان، مر  يهايميبدخ

   ).٣ و١(شوديده ميد يتناسل‐ي ادراريمجار

 ـ مع،ل در بافتينوفيرسد که ارتشاح ائوز   يبه نظر م    ياري

ن در  يهمچن. ت تهاجم تومور باشد   ين قابل يي در تع  يکمک

 بـه عنـوان    يلينوفي از مطالعات وجود ارتشاح ائوز     يبرخ

 ـبـا ا   ؛است شنهاد شده ي مثبت پ  يآگهشيک نشانگر پ  ي ن ي

 ـنامناسـب    يطراح ـ و   يوجود پراکندگ   يقـات ين تحق يچن
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 ـ .است  شده ييدهايجاد ترد يباعث ا  ن نـشان داده    يهمچن

 ها  ائوزينوفيلنکه ي بر ايه غالب مبنيبا وجود نظرشده که 

 ـ ضد تومور شـرکت دارنـد، نقـش ا         يها سميدر مکان  ن ي

 و اسـت  ابهام  يه تومور دارا  يزبان عل ي در دفاع م   ها  سلول

ور ط ـ  بـه  ،هـا   ائوزينوفيـل تواند با وجـود     يرشد تومور م  

 ). ٤ و١(اتفاق افتدواضح 

ــ  Squamous Cell (ينوم ســـلول سنگفرشـــيکارسـ

Carcinoma, SCC(يم مريعه بدخين ضايتر عي شاي مر 

 آن وابـسته بـه   ي و نسبت جنسيتي که بروز، مورتال   است

 ـمکان جغراف  طبـق آمـار سـازمان بهداشـت        . اسـت  يياي

 ـب شمال شرق کـشور،    ژه در ي، به و  رانيا،  يجهان ن يشتري

دهد و پس از يا را نشان مي در تمام دنيمين بدخي ا بروز

 در  .ل قرار دارند  ي و جنوب برز   ي جنوب يقاين، آفر ي چ آن

صـد هـزار     نفر از هر     ۱۵۰‐۲۰۰يمين بدخ ياران بروز   يا

 ـ از ا  .شودين زده م  ينفر تخم   ـ رفتـار ا   ين رو بررس ـ  ي ن ي

بـا  متاسـفانه  . )۵(استت  ياهمداراي  ران  يا در    نئوپلاسم

 يلينـوف ي کـه در رابطـه بـا ائوز        يعددوجود مطالعات مت  

، سـت ام سر و گردن انجـام شـده    يعات بدخ ي و ضا  يبافت

 ي مـر  ينوم سلول سنگفرش ـ  ي کارس يمشابه برا مطالعات  

ــس ــا و اســتمحــدود ار يب ــشان  يياخــتلاف نظره را ن

  .دهند يم

ــا ــه ي ــتاي  در يتلاشــن مطالع ــاراس ــييشناس  ي همراه

نوم ي  کارسيجم رفتار تهاي با پارامترهاي بافتيلينوفيائوز

  .است ي مريسلول سنگفرش

  

  اه روشمواد و 
 ي و بلوکهاH&E يزيآم رنگيدهاياسلاق، ين تحقيدر ا

مارستان امام ي بيشناسبي بخش آسيگانيدر با موجود

 ١٣٨٦ ي ال١٣٨٤ن ياز فروردساله دو در دوره ) ع(رضا 

 ينوم سلول سنگفرشي کارسيقبلص يتشخشان يکه برا

 يقبلموارد با سابقه . دش يررسببود،  شدهداده 

 قرار گرفت ينيها مورد بازب نمونه. حذف شديوتراپيراد

 يها سلولل در اطراف ينوفي ائوزيها سلولتعداد و 

 در مجاورت  بالايينمانه با درشتي زم١٠در تومورال 

ن روش ي که به اشدشمارش ک يوم نئوپلازيتلياپ

 Tumor-Associated Tissue Eosinophilia اصطلاحاً

(TATE) ي برابر متعددهاي در گزارش .شوديگفته م 

 يها ن روش با روشي ايصيارزش تشخ

 علاوه بر آن،. )٦(ستا  شده نشان دادهيميستوشينوهيميا

 يبرا) pilot(آزمون شي مشابه به عنوان پيبررس

 ينيبازبدر . ز انجام شدين) Mast Cell(سلها  ماست

همراه ص يد تشخيئ تاماران،ي بيکروسکوپي ميدهاياسلا

، يزان التهاب اطراف تومور، تهاجم عروقيمن ييتعبا 

ر و عمق ي درگي لنفيهانورال، تعداد گرهيتهاجم پر

   . شد يابيز ارزيتهاجم ن

 SPSSافـزار آمـاري    آوري شـده در نـرم   هاي جمعداده

(version 11.5)   ها در  دادهتجزيه و تحليلوارد شدند و

ــا ــط صــورتين محــي ــاداده فيتوصــدر  .ت گرف  از ه

 انحـراف معيـار     و ميـانگين  هاي فراواني نسبي،   شاخص

 ـهـا   ائوزينوفيـل ن تعـداد    يانگي م .استفاده شد  ن ي و همچن

ا بدون تهـاجم    ي تهاجم   يدارا يها ها در گروه   سل ماست

 ي پـر يز نواح ي و ن  يبه گره لنف  ،   واسکولر ي پر يبه نواح 

 متفاوت  يبافتز  ي تما ي دارا يها ن در گروه  ينورال، همچن 

 ـ عمـق تهـاجم متفـاوت مقا       يا دارا ي بـراي   .ندشـد سه  ي

 ـا چند گروه بـه ترت يها در دو    نيانگين م يسه ا يمقا ب از ي

، و در صــورت ANOVA و t-test يآمــارهــاي  آزمــون

سـطح  . اسـتفاده شـد   آنها   کيرپارامتري غ يها لزوم معادل 

  .در نظر گرفته شد%  ٥برابر  موارد يدر تمامداري  معني

  

  ج ينتا
مـورد   ۲۵ کـه شـامل      شـد  ي نمونه بررس  ۴۱در مجموع   

ــرد%) ۰/۶۱( ــورد  ۱۶ و م ــا م زن%) ۰/۳۹(م ــب ن يانگي

  .بودسال ) ۷۸/۱۴ (۶/۵۳ يسن) اريانحراف مع(

 ها   ائوزينوفيلتعداد  ) اريانحراف مع (ن  يانگي، م يطور کل  به

ــه ترت ســل و ماســت ــهــا ب  ۷/۳۰و ) ۱۶/۸۸ (۴/۱۱۵ب ي

 ـ دارا   يها ک گروه ير به تفک  ين مقاد يبود که ا  ) ۰۳/۲۶( ا ي

ز ياــ مختلف تم  يها گروهبدون تهاجم به نقاط مختلف،      

   ۱دول ـج در يريزان عمق درگيک ميز به تفکي و نيبافت
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  .    خلاصه شده است

 ـنوفي جز در مـورد تعـداد ائوز       يبه طور کل   ل و تهـاجم    ي

ــار يپــر ــافــت ي يگــري ديواســکولر، ارتبــاط آم . شدن

ن تعداد يانگيشود مي مشاهده م۱ همانگونه که در نمودار

اند   واسکولر داشتهيکه تهاجم پر   ي درگروه ها  ائوزينوفيل

   ).  p= ۰۰۲/۰(شتر بوده است ياز گروه بدون تهاجم ب

  
  ها به تفکيک تهاجم به نقاط مختلف، تمايز بافتي و عمق درگيري سلو ماستها  ائوزينوفيل تعداد :۱جدول 

  آگهيشاخص مرتبط با پيش  ماست سل  ائوزينوفيل  

  %)۹۵فاصله اطمينان (ميانگين   %)۹۵فاصله اطمينان (ميانگين   

  )۴/۱۳‐۴/۴۱ (۴/۲۷  )۲/۱۱۱‐ ۳/۲۵۵ (۲/۱۸۳  مثبت
  )۲(وضعيت تهاجم پري واسکولر

  )۵/۲۱‐۷/۴۴ (۱/۳۳  )۳/۶۴‐ ۴/۱۰۹ (۹/۸۶  منفي

  )۲/۸‐۰/۵۶ (۱/۳۲  )۳/۵۷‐ ۸/۱۳۹ (۶/۹۸  مثبت
  وضعيت تهاجم به گره لنفي

  )۲/۱۵‐۸/۳۴ (۵/۲۵  )۱/۸۳‐ ۷/۲۰۰ (۹/۱۴۱  منفي

  )۴/۱۸‐۳/۵۱ (۸/۳۴  )۱/۴۵‐ ۴/۱۷۲ (۸/۱۰۸  مثبت
  وضعيت تهاجم پري نورال

  )۶/۱۸‐۵/۴۰ (۶/۲۹  )۶/۸۶‐ ۷/۱۵۱ (۲/۱۱۹  منفي

  )۶/۱۵‐۴/۴۴ (۰/۳۰  )۴/۷۱‐ ۴/۱۵۳ (۴/۱۱۲  خوب

  درجه تمايز بافتي  )۵/۱۵‐۹/۴۷ (۷/۳۱  )۳/۵۰‐ ۹/۱۲۰ (۶/۸۵  بينابيني

  )۱/۲۱‐۴/۵۲ (۳/۳۲  )۹/۷۴‐ ۴/۲۳۰ (۷/۱۵۲  يفضع

  )۸/۱‐۲/۴۳ (۵/۲۲  )۳/۴۵‐ ۱/۱۱۲ (۷/۷۸  زيرمخاط

  )۳(عمق درگيري   )۷/۹‐۸/۴۳ (۸/۲۶  )۱/۸۳‐ ۴/۲۳۹(۲/۱۶۱  عضله

  )۷/۲۳‐۱/۵۰ (۹/۳۶  )۹/۷۲‐ ۵/۱۲۵ (۲/۹۹  ادوانتيس

 از هـا    ائوزينوفيـل  نرمال و نرمال بودنـد؛ لـذا در مـورد تعـداد               و ماست سلها به ترتيب غير      ها    ائوزينوفيلبا توجه به اينکه توزيع تعداد        ‐۱

 .تستهاي غيرپارامتريک استفاده شد

 ).p= ۰۰۲/۰(دار داشتند واسکولر با يکديگر تفاوت آماري معني در دو گروه دارا و بدون تهاجم به نواحي پريها  ائوزينوفيلميانگين ‐۲

  .تموردي از بدخيمي محدود به مخاط وجود نداش‐۳

 به ها  ائوزينوفيل نشانگر تعداد Box-Plotنمودار : ۱نمودار  

  هاي داراي تهاجم پري واسکولر و بدون آن تفکيک گروه

  
  گيري  و نتيجهبحث

  باي بافتيلينوفيدر مطالعه حاضر نشان داده شد که ائوز

  ن يارتباط دارد؛ همچن ياز نظر آمارواسکولر يتهاجم پر

 يف نئوپلاسم، دارايز ضعي تمابا ي در موارديلينوفيائوز

شتر ي بي لنفاويريتهاجم به عضله و موارد بدون درگ

 ي از نظر آمارين همراهين وجود ايده شده است؛ با ايد

ن مطالعه به نظر ي  ايهاافتهيبا توجه به . دار نبوديمعن

 با تهاجم به عصب ي بافتيلينوفيرسد که ائوزينم

    . وجود داشته باشديارتباط

 شامل واکنش ي مختلفي از نماهاها شناس يبآس

  يي داخل استرومايک، واکنش جسم خارجيدسموپلاز

  درک مجزاي نئوپلازيها سلولن و حضور يبه کرات

ن ي با ا.کنندي تهاجم استفاده ميي شناسايبرا استروما

ا عدم ي کوچک يها نمونهيوجود در صورت بررس

، دياسلاوک و  بلي نمونه رويريت قرارگياطلاع از موقع

 ييوجود نماها. شودي روبرو مييها ص با چالشيتشخ

 ينيبشي و پيي دارند، به شناسايم همراهجکه با تها
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 يهمراه ن مطالعهيا در ؛ مثلاکنديوجود تهاجم کمک م

 با تهاجم که معمولا در موارد ي بافتيلينوفيائوز

   .کننده است کمتر وجود دارند، کمکيرتهاجميغ

 ينوم سلول سنگفرشي در رابطه با کارسي بافتيلينوفيائوز

 را يج متفاوتينتاو   شدهيبررس مناطق مختلف بدن

  . ستانشان داده

 و Horiuchi زي و ن و همکارانAlrawi يهامطالعه

 در ي بافتيلينوفياست که ائوز نشان دادههمکاران 

با  يو حفره دهان  سر و گردني سنگفرشيها نئوپلاسم

کننده ينيبشيپ دارد ون ارتباط يري زياتهاجم به استروم

 ياز طرف). ۷ و۴(استتر از تومور ي تهاجميرفتار

 و همکاران نشان Dorta و  و همکارانGao مطالعات

 يها با عدم تهاجم به گرهي بافتيلينوفياند که ائوزداده

). ٨ و٣( است بهتر همراهيآگهشي پيطور کل و بهيلنف

وپلاسم حنجره ئ در نيلينوفي ائوزين در بررسيهمچن

و ) stage(تومور، مرحله اندازه  با يگونه ارتباط چيه

        ). ۹ (ه است مشاهده نشديميرفتار بدخ

نوم ي کارسيدر بررس و همکاران Spiegelمطالعات 

نث شامل وولو و ؤ ميايتالي ژنيسلول سنگفرش

 با يلينوفياست که وجود ائوز کس، مشخص شدهيسرو

وجود  نيباا). ۱۰‐۱۱(استهاجم همراه احتمال ت  شيافزا

 يلينوفي و همکاران،ائوز Ayhanيل بقايطبق مطالعه تحل

  ). ١٢(است  ثر نبودهؤماران مين بي ايآگهشي بر پيبافت

نوم سلول ي کارسيهانمونهن ي بياسهيمقا يدر بررس

 Basal Cell (نوم سلول بازاليو کارس يسنگفرش

Carcinoma, BCC( ل ينوفي ائوزياه سلول ،پوست در

 BCC  از مشابهي در مکانهايوجود داشتند ول SCCدر 

 نسبت به BCCان ذکر است که ي شا.موجود نبودند

SCCداردي بهتريآگهشي فاقد توان متاستاز است و پ  .

 SCC و همکاران، تهاجم در Loweن در مطالعه يهمچن

نکته نشان ن يا. است  داشتهي همراهيليپوست با ائوزنوف

 يها  گرانولکيتي ليها ميآنزت يد فعاليکه شا دهد مي

 توان موجب کاهشب کلاژن درم يتخربا  ها  ائوزينوفيل

    ).۱۴و۱۳(شوديماز تهاجم در ممانعت  مدر

 ي مرSCC در ي بافتيلينوفي ائوزيمطالعات بررس

اند که  و همکاران نشان دادهIshibashi .محدود است

 يها به گرهز متاستا،يبا تهاجم عروق ي بافتيلينوفيائوز

شان يدر مطالعه ا. تومور ارتباط دارد ز با عودي و نيلنفاو

 تا سطح يريا درگي ي که متاستاز به گره لنفيافراد

 از ي بافتيلينوفيس داشتند، در صورت وجود ائوزيادوانت

در مطالعه ). ۱۵(اند  برخوردار بودهي بهتريآگهشيپ

 يهاافتهيف خلاج ي و همکاران به نتاOhashiگر، يد

 که دچار متاستاز يشان، افراديدر مطالعه ا. دنديفوق رس

 ي بافتيلينوفي از ائوزي بودند، درجات کمتريبه گره لنف

ج ينتا وجود ابز يدر مطالعه حاضر ن. را نشان دادند

 رابطه ي با متاستاز لنفاوها  ائوزينوفيلدار، تعداد يرمعنيغ

 اد حجم نمونهتعد که با رسديبه نظر م. داشت عکس

   اط وجودــن ارتبيدارشدن ايامکان معن رــبالات

  .)١٦(باشد  هداشت

سلها به عنوان ت ماستي وضعين پژوهش به بررسيدر ا

شد که تعداد آنها با  آزمون پرداختهشي پيک بررسي

 ي تومور ارتباط آماريار رفتار تهاجميک از معي چيه

ز ي و همکاران نHoriuchi مطالعه قبلاً. دار نداشتيمعن

گر، يدر مطالعه د. ان کرده بودي را بي مشابهيهاافتهي

Elpekاند که  را گزارش کردهيفاوتتج مي و همکاران نتا

عه تومورال در موارد يتر ضاي بر رفتار تهاجميمبن

 ). ۱۷ و۷(است ي بافتيها تيش تعداد ماستوسيافزا

 ي بافتيها  ائوزينوفيل ينحوه اثرگذارت، اگرچه ير نهاد

 در اما؛ نامشخص استهمچنان نوم يدر تهاجم کارس

ش تعداد ياضر مشخص شده است که افزاح يبررس

نوم سلول يکارس اطراف ي در استروماها ائوزينوفيل

 از راه ت تهاجمي دال بر خاصيک نماي، ي مريسنگفرش

 SCCن راه متاستاز يترژه که مهمي؛ به واست يعروق

طور به. است و نه عروق، ،ي لنفاويق مجاري از طريمر

  رد و يقرار گتوجه د ورد مي باها  ائوزينوفيــلوجود  يکل

  د ي شدي بافتيلينوفي که با ائوزيماراني ب،شوديه مــيتوص

 . رنديژه قرار بگي ويريگي مورد توجه و پ،اندهمراه بوده

   يشناسبيدگان از بخش آســسني نو:يتشکر و قدردان
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Abstract  
Introduction: According to World Health Organization reports, the esophageal Squamous Cell Carcinoma 

(SCC) is most frequent in north-east of Iran. Infiltration of inflammatory cells, such as eosinophils, may play 

an important role in biologic behaviors of tumors.     

Objective: Survey the association between tissue eosinophil counts and prognosti c factors of esophageal 

SCC. 

Materials and Methods: This analytical cross-sectional study was conducted applying a convenience 

sampling. The archive of pathology department of Imam-Reza Hospital, Mashhad, between 2005-2007 was 

used. Number of eosinophils, and also mastocytes, surrounding the tumoral cells was estimated using the 

standard method of Tumor-Associated Tissue Eosinophilia. Mean numbers of eosinophils and mastocytes 

between different groups of prevascular or preneural invasion, lymph node metastases, tissue differentiation 

status and depth of invasion were tested statistically.             

Results: Twenty-five (61.0%) men and 16 (39.0%) women with a mean (Standard Deviation, SD) age of 

53.6 (±14.78) were studied. Mean (SD) number of eosinophils and mastocytes were 115.4 (±88.16) and 30.7 

(±26.03) respectively. Mean number of eosinophils was higher in patients with prevascular invasion (183.2 

vs. 86.9)(p =0.002). No other statistically significant association was found.           

Conclusion: Excess number of tissue eosinophils indicates the tendency towards more prevascular invasion. 

It is recommended to follow these patients intensively.  
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