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  چكيده

 سال مي باشد و شايعترين سرطان با محل مشخص در    44  تا 40ان در زنان    سرطان پستان، سر دسته علل مرگ ناشي از سرط        : مقدمه  
بعضي فاكتورها مانند اندازه تومور، مرحله پاتولوژيك تومور، نوع تومور،          .  زن مي باشد   8 نفر به ازاء هر      1احتمال بروز اين بيماري     . زنان است 

 در تعيين پيش آگهي تومور و تعيـين  HER-2/neuو P53  رون ووضعيت غدد لنفاوي زير بغل، رسپتورهاي هورموني استروژن و پروژست
سـن   و منوپـوز  بـا  و يكـديگر  بـا  در اين تحقيق به بررسي فراواني چهار فاكتور آخر و ارزيـابي ارتبـاط آنهـا               . ثر هستند ؤدرمان، م  خط مشي 

  .پرداخته مي شود
سـرطان پـستان داكتـال يـا لبـولار داشـتند، بـه روش                بيمار كه تـشخيص پاتولوژيـك        200طي يك دوره سه ساله،       :ها مواد و روش    

  .قرار گرفتندتحت بررسي  ,ER, PR, P53  HER-2/neuايمونوهيستو شيميايي از نظر 
 سال بود و در محدوده سـني  ED ( 6/49 =+36/11 (نث داشتند و ميانگين سني آنهاؤهمه بيماران، در اين بررسي، جنسيت م    : نتايج  
 مورد 63  در P53،  ) درصد 5/65( مورد   131، گيرنده پروژسترون در     ) درصد 71( مورد   142گيرنده استروژن در     . سال قرار داشتند   81-26

بين وجود گيرنده استروژن و وجود گيرنـده پروژسـترون رابطـه          .مشاهده شد ) درصد 5/71( مورد   143 در   HER-2/neuو  )  درصد 5/31(
گيرنـده  و P53( بـين وجـود   . ا مكانيسم عملكرد اين گيرنده هـا قابـل توجيـه اسـت            كه كاملاً ب  ) P<0.05( مستقيم معني دار وجود داشت    

 رابطه ،سن بيماران و ER فقط بين وجود سن، مورد در .داشت وجود رابطه معكوس معني دار    نيز )گيرنده پروژسترون و   p53( و) استروژن
 .معني داري مشاهده نشدرابطه  منوپوز و اين ماركرها بين هيچكدام از. مستقيم معني دار ديده شد

 5/71 بود بطوريكه در اين بررسي شيوع آن معادل       HER-2/neuنتايج اين مطالعه با كتب مرجع، در زمينه فراواني           تفاوت بارز  :بحث  
 درصد را ذكر نموده انـد كـه مـي توانـد ناشـي از                37 درصد و بعضي مطالعات شيوع       25 در حاليكه در كتب مرجع شيوع حدود         .درصد بود 

 .ها در مطالعات و درمان بيماران بايد مد نظر قرار گيرد  لذا در نظر گرفتن اين تفاوت.هاي نژادي و ژنتيكي باشد فاوتت
  

  سن  ، پروگنوز، منوپوز،HER-2/neu  ،P53سرطان پستان، رسپتور استروژن، رسپتور پروژسترون،: واژه هاي كليدي  
 

   
 

  
  انستيتو كانسر، تهران، ايران، دكتر فريدون سيرتي: آدرس نويسنده پاسخگو

  fereidoonsirati@hotmail.com:               پست الكترونيك09121300571:تلفن
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 ٢٥

 مقدمه
 در  1شخصممحل  سرطان پستان شايعترين سرطان با        

زنان است و سر دستة علل مرگ ناشي از سرطان در زنـان             
 سال و دومين علت مرگ ناشي از سرطان، پـس           44 تا   40

   .از سرطان ريه در زنان مي باشد
روانـي و    -توجه به شيوع بالا و عواقب سـوء جـسمي          با  

لزوم بررسي هرچـه بيـشتر در مـورد         ،   اجتماعي -اقتصادي
يماري، در جهت بهبـود عاقبـت و        جنبه هاي مختلف اين ب    

افزايش طـول عمـر و كيفيـت زنـدگي مبتلايـان، واضـح و             
امروزه جهت تسهيل كار تخمين و پيـشگويي        . آشكار است 

عاقبت بيماران مبتلا به سـرطان پـستان و تعيـين ميـزان             
پاسخ دهي به درمان، در آنها به بررسـي عوامـل متعـددي             

امـل تعيـين     و عو  2تحت عنوان عوامل پيش آگهـي دهنـده       
عوامـل تعيـين    . شده اسـت  اقدام   3كننده خط مشي درمان   

پيش آگهي، نشانگرهاي مولكولي بافتي هستند كه با كمك 
 را تخمـين    5و حيات كلي بيمار    4آنها حيات فارغ از بيماري    

آگهي كه در اين مقالـه بـه     از عوامل تعيين پيش  ،مي زنند 
، (ER)ن  آنها اشاره شده است، مي توان به رسپتور استروژ        

 اشـاره  HER-2/neu, P53, (PR)رسـپتور پروژسـترون   
همان طور كه گفته شـد يـك فـاكتور پروگنوسـتيك            . كرد

يك معيار بيولوژيكي يا كلينيكال است كه با بقاي كلي يـا            
فارغ از بيماري در غياب درمـان سيـستميك و كمكـي در             

 فاكتورهاي جديـد زيـادي بـراي تعيـين          .]4[ارتباط است   
يماران مبتلا به سرطان پـستان كـشف شـده          پيش آگهي ب  

  .است
  HER-2/neu, P53, ER, PR  از جمله فاكتورهـايي 

. هستند كه در كشور ما به طور روتين سنجيده مي شـوند           
سن نيز يك فاكتور مهم اسـت شـيوع سـرطان پـستان بـا               

منوپوز نيـز بـه عنـوان يـك          .افزايش سن افزايش مي يابد    
ان پستان با تغييراتي كه     ثر بر روي سرط   ؤفاكتور قاعدگي م  

 بـر روي ايـن بيمـاري    ،در سطوح استروژن ايجاد مي نمايد     
 ضد  توجه به اطلاعات مختلف و بعضاً       لذا با  .گذارد ثير مي أت

و نقيضي كه در تحقيقات گذشته در مـورد ايـن فاكتورهـا             
ارائه شده بود و فقـدان يـك تحقيـق جـامع بـر روي ايـن                 

 روتـين سـنجيده مـي    در كشور ما بـه طـور   كه( فاكتورها
                                                 
1- Site specific 
2- Prognostic factors 
3- Predictive factors 
4- Disease Free Survival 
5- Overall survival  

بر آن شديم تا رابطه اين چهار فاكتور را بـا سـن و               ،)شوند
ثر در ايجاد سرطان پـستان      ؤمنوپوز كه از عوامل م    وضعيت  

از طرف ديگر دانستن هم سويي بين       . هستند ارزيابي كنيم  
اين عوامل و رابطه اين فاكتورها با ساير فاكتورهـاي ديگـر            

. ت بيماري كمك مي كنـد     به تخمين دقيقتر و آسانتر عاقب     
چرا كه امروزه عوامل متعددي در زمينه تعيين پيش آگهي          
و تخمين خط مشي درمان مطرح شده اند كـه همـه آنهـا              
همسو نيستند و تعدد آنهـا باعـث ايجـاد ابهـام در تعيـين               

به همين علت شناختن دو يا . پيش آگهي بيماران مي شود 
 كمـك   ،چند عامل كه به صورت هم جهت عمل مي كننـد          

  . شاياني به تعيين عاقبت اين بيماران مي كند
همچنين انجـام ايـن مطالعـه مـي توانـد زمينـه سـاز                 

پـــژوهش هـــاي آينـــده در مـــورد ارتبـــاط فاكتورهـــاي 
menstrual   ــين ــستان و همچن ــرطان پ ــوز س ــا پروگن  ب

توجه بـه    هاي مختلف با   پژوهش در زمينه اثربخشي درمان    
 .اين فاكتورها باشد

  روش بررسي 
بيماران مبتلا به سرطان پستان     : جمعيت مورد مطالعه    

كه با شـكايت تـودة پـستان بـه درمانگـاه جراحـي مركـز                
 و يك مطب خـصوصي      )ره (سرطان بيمارستان امام خميني   

 مراجعه كرده و تشخيص سـرطان       1380-83طي سالهاي   
 .ارش آسيب شناسي اثبات گرديده بود     پستان در آنها با گز    
  بيمـاران  هـاي  پرونـده مطالعه  از طريق   اطلاعات مورد نياز    

  .شدو آناليزجمع آوري 
  :متغير هاي مورد بررسي عبارت بودند از

1- (Human Epidermal Growth Factor Receptor) 
HER-2  

گيـري    انـدازه  (IHC) توسط روش ايمونوهيستوكميستري  
هـا رنـگ گرفتـه        درصد سلول  5و مواردي كه بيش از      شده  
  . شدند رفته ميمثبت در نظر گ بودند،

 پروژسـترون و   (ER)اسـتروژن   هـاي    وضعيت گيرنـده   -2
(PR)      با استفاده از روش IHC      روي نمونه هاي ارسالي به 

 بـه صـورت     و   ههاي آسيب شناسي سنجيده شـد      آزمايشگاه
ER+ و ER- و  PR+و - PR  در ايـن  . تقسيم بنـدي شـد 

هـا رنـگ      درصـد سـلول    5در صورتي كه بيش از       مورد نيز 
  .شدند بودند مثبت تلقي ميگرفته 

 سنجيده  شد    IHC با استفاده از تكنيك      P53وضعيت   -3
P53و در دو حالت 

P53 و +
  . شد گزارش -
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 ٢٦

رابطه سن و وضعيت رسپتور هاي استروژن و  -1 مودارن
 پروژسترون
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و ايـن  ه دش ـاز روي پرونده بيماران ثبـت  بيماران  سن -4
و كيفـي در مطالعـه مـا مـورد           متغير به دو صـورت كمـي      

بـه ايـن ترتيـب كـه يـك بـار بـدون              . فـت بررسي قـرار گر   
ندي سني و به عنوان يك متغيـر كمـي و يكبـار بـه               ب گروه

نظـر   در) متغيـر كيفـي اسـمي     (صورت گروه بنـدي شـده       
  : گروه بندي سني به دو صورت انجام شد. گرفته شد

1 :45 Age ≤ 
55 – 46 Age:   
55 Age >  
2 :50 Age ≤ 
 50 Age > 
متغير اسمي است كه به صورت قبل از        : وضعيت منوپوز  -5

 و پـــــس از قاعـــــدگي premenopauseقاعـــــدگي 
postmenopause           درنظر گرفتـه مـي شـود و اطلاعـات 

  . مربوط به آن از روي پرونده بيماران ثبت مي شود
ــا   ــع آوري داده ه ــه از : روش جم ــات مربوط اطلاع

هـاي اطلاعـاتي     هاي بيماران، جمع آوري و وارد فرم       پرونده
همچنــين نتــايج بدســت آمــده در مــورد . مطالعــه گرديــد

ــا ــه روش فاكتورهـ ــه بـ ــتيك تحـــت مطالعـ   ي پروگنوسـ
(ER,PR, P53, HER-2/neu) IHC هـاي    وارد فـرم
  .شدنرم افزار د اطلاعاتي گرديد، و اطلاعات جهت آناليز وار

  بــا كمــك نــرم افــزار: روش تجزيــه و تحليــل داده هــا  
SPSS 11.5فراوانــي .هــاي آمــاري انجــام شــد  بررســي 

HER-2/neu, P53, PR, ER كدام از  و ارتباط بين هر
اين چهار فاكتور با سـن و وضـعيت منوپـوز بـا روش تـك                

 T-test و   Chi-Squareمتغيره با اسـتفاده از آزمونهـاي        
معني دار بودن هر رابطـه براسـاس        . تجزيه و تحليل گرديد   

05/0P<مورد قضاوت واقع شد % 95 6 و فاصله اطمينان .  
بيمـاران مـورد    : آناليزهاي تك متغيري توصـيفي      

 بـا   65/49 نفر همگي خانم با متوسط سـني         200مطالعه  
 26 – 81 و در محــدودة ســني ± 36/11انحــراف معيــار 

  .سال بودند
 نفر  110 نفر خانمي كه مورد بررسي قرار گرفتند،         200از  
  . منوپوز بودند %) 45( نفر 90پره منوپوز و  %) 55(
در جمعيـت مـورد   +PR و  +ERبررسي فراوانـي مـوارد    

 نفـر  ER+، 142 فراوانـي مـوارد    كـه  نـشان داد  مطالعـه 

                                                 
6- Confident interval 

ــر ER-، 58و %) 71( ــوارد  و %) 29( نف ــي م  ،+PRفراوان
 . بوده است %) 5/34( نفر PR-، 69و  %) 5/65( نفر 131

P53بررسي فراوانـي مـوارد   
  در جمعيـت مـورد مطالعـه   +

  :مشخص كرد كه
P53فراواني مـوارد     -

P53مـوارد    و %) 5/31(نفـر    63،  +
-، 

  . بوده است%)  5/68( نفر 137
و  %) 5/71(ر فــ نHer-2/neu +، 143فراوانــي مــوارد  -

Her-2/neu -، 57 بود %) 5/28( نفر.   
ــراي آناليزهــاي دو متغيــري    ــين ب  بررســي ارتبــاط ب

بررسـي ارتبــاط بــين وضــعيت     انجــام شــد كــهمتغيرهـا 
 آورده شـده اسـت،      1  شماره  در جدول  منوپوزفاكتورها و     

شـود ارتبـاط معنـي داري بـين          همانگونه كه مشاهده مي   
  .منوپوز و فاكتورهاي مورد نظر پيدا نشد

براي بررسي رابطه بين سن و هر كدام از اين فاكتورها             
يك بار بدون گروه بندي سني، سن را به عنوان يك متغير            
كمي درنظر گرفتيم و به بررسي روابط پرداختيم كه نتـايج     

   . آورده شده است2در جدول 
در نمـودار    همانگونه كه    : و سن  ER بين   بررسي رابطه   

 بـا اسـتفاده از      ،شـود  ديده مـي   3 و جدول شماره     1شماره  
ــون  ــه Independent Samples Testآزمـ  رابطـ

 و در   =P) 018/0( و سن ديـده شـد        ERداري بين    معني
  .بقيه موارد ارتباط معني داري يافت نشد

 توجه به مطالعات قبلي كـه در آنهـا افـراد تحـت             سپس با 
 سن  ،مطالعه به گروه هاي سني مختلف تقسيم شده بودند        

را به دو صورت تقسيم بندي كرديم و در هر گروه سني به             
مطالعة روابط بين فاكتورها با سن پرداختيم كه نتـايج بـه            

  : استشرح زير 
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 ٢٧

  بررسي رابطه بين فاكتورهاي مورد مطالعه و منوپوز -1 جدول
HER-2+ 

% 
P53+ 

% 
PR+ 

% 
ER+ 

% 
Factor   

Menstrual status 
5/54  3/60  0/55   7/50  Premenopause 

5/45  7/39  0/45  3/49  Postmenopause 

838/0  305/0  988/0  056/0   P-value 

 
   بررسي رابطه بين فاكتورها و سن به عنوان متغير كمي -2 لجدو

HER_2- HER_2+ P53- P53+ PR- PR+ ER- ER+  

80/49  59/49  07/50  74/48  13/48  45/50  82/46  80/50  Mean Age 

901/0  465/0  139/0  
018/0  
 

P-value 

 افراد بـه    ،در اين تقسيم بندي   ): 1(تقسيم بندي سني      
  : سه گروه تقسيم شدند

  . در اين گروه قرار داشتند %) 38 ( نفر76  :≥ 45 -الف
  . در اين گروه قرار داشتند %) 35( نفر 70 :46 – 55 -ب
  . در اين گروه قرار داشتند %) 27( نفر  54: < 55 -ج
بـا اسـتفاده از آزمـون       :  و سـن   ERبررسي رابطه بـين      -1

Pearson Chi-Square  ارتباط معني داري بين سـن و 
ER171/0. ( ديده نشد (P=  
 نفــر 27 و +ER %) 5/64( نفــر 49گــروه ســني الــف، در 

)5/35 (% ER-بودند  .  
ــني ب،   ــروه س ــر 50در گ ــر 20 و +ER %) 4/71( نف  نف

)6/28 (%ER-بودند  .  
 نفــر 11 و +ER %) 6/79( نفــر 43در گــروه ســني ج،  

)4/20 (%ER-بودند  .  
بـا اسـتفاده از آزمـون       :  و سـن   PRبررسي رابطة بـين      -2

Pearson Chi-Square  ارتباط معني داري بين سـن و 
  =P) 293/0. ( مشاهده نشدPRوضعيت 

ــف   ــروه ســني ال ــر 48در گ ــر 28 و +PR %) 2/63( نف  نف
)8/36 (% PR-بودند  .  

 نفــر  27 و +PR %) 4/61( نفــر  43در گــروه ســني ب  
)6/38 (%PR-بودند  .  

ــروه ســـني ج  ــر 40در گـ ــر 14 و +PR %)1/74( نفـ  نفـ
)9/25 (%PR-بودند  .  
بـا اسـتفاده از آزمـون       :  و سـن   P53بررسي رابطه بـين      -3

Pearson Chi-Square  ارتباط معني داري بين سـن و 
 P) = 741/0. ( رؤيت نشدP53وضعيت 

ــف   ــروه ســني ال ــر 24در گ P53 %) 6/31( نف
ــر 52 و +  نف

)4/68 (% P53
  .  بودند-

ــني ب  ــروه س ــر 24 ،در گ P53 %) 3/34( نف
ــر 46 و +  نف

)7/65 (%P53
-

  . بودند 
P53 %) 8/27( نفــر 15 ،در گــروه ســني ج 

 نفــر 39 و +
)7/72 (%P53

  .  بودند-
با اسـتفاده از    :  و سن  HER-2/neu بررسي رابطه بين     -4

 رابطه معنـي داري بـين   Pearson Chi-Squareآزمون 
  P) = 675/0. ( رؤيت نشدHER-2/neuسن و وضعيت 

 نفــر 19 و +Her-2%) 75( نفــر 57 ،در گــروه ســني الــف
)25 (%HER-2/neu -بودند  .  

 و + HER-2/neu %) 6/68( نفـر  48 ،در گـروه سـني ب  
  .  بودند- HER-2/neu%) 4/31( نفر 22

 16 و + HER-2/neu%) 4/70( نفر 38 ،در گروه سني ج
  .  بودند- HER-2/neu%) 6/29(نفر 
در اين تقسيم بندي افـراد بـه        : )2(تقسيم بندي سني      

  : دو گروه تقسيم شدند
I -50≤ : 105 در اين گروه قرار داشتند%) 5/52( نفر .  

II- 50 > :95 در اين گروه قرار داشتند%) 5/47( نفر .  
 آورده شده است و همانگونـه       3  شماره نتايج در جدول    
 افـراد   ،شود فقط در مورد رسپتور استروژن      مشاهده مي  كه

 50اد زيـر     سال به طور معني داري نسبت به افر        50بالاي  
سال موارد مثبت بيشتري داشتند و در بقيه موارد ارتبـاط           

  .معني داري كشف نشد
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 )2(سن بر اساس گروه بندي سني   بررسي ارتباط بين فاكتورها و -3جدول
HER_2- 

% 
HER_2+ 

% 
P53- 

% 
P53+ 

% 
PR- 
% 

PR+ 
% 

ER- 
% 

ER+ 
% 

 

6/27  4/72  6/67  4/32  3/43  7/65  3/43  7/65  <=50 

5/29  5/70  5/69  5/30 7/34 3/65 2/23 8/76 >50 

772/0  778/0  974/0  043/0  P-value 

در انتهاي كار، به بررسي رابطه بين اين فاكتورها با هم             
پرداختيم كه فقط در سـه مـورد رابطـة معنـي دار وجـود               

  : داشت كه در اينجا اين سه مورد را ذكر مي كنيم
 اسـتفاده از آزمـون      بـا : PR و   ERبررسي رابطه بـين       

Pearson Chi-Square   رابطه مثبت معنـي داري بـين 
ER   و PR  به طـوري كـه از بـين مـوارد      .  ديده شدER+ ،
  .  بودند-PR %) 5/15( نفر 22 و +PR %) 5/84( نفر 120

 %) 81( نفر 47 و +PR %) 19( نفر ER- ،11از بين موارد    
PR-بودند  .  

 نفــر 11 و +ER)  %6/91( نفــر PR+ ،120از بــين افــراد 
)4/8 (% ER-بودند  .  

ــراد  ــين اف ــر PR- ، 22از ب ــر 47 و +ER %) 9/31( نف  نف
)1/68 (% ER-بودند  .  

بـا اسـتفاده از آزمـون       : P53 و   ERبررسي رابطه بـين       
Pearson Chi-Square    رابطه منفي معنـي داري بـين

ER  وP53  010/0(.  ديده شد (P= .       به طوري كـه از بـين
P53 %) 1/26(نفر   ER+  ،37موارد  

 %) 9/73( نفر   105 و   +
P53

P53 %) 8/44( نفـر  ER- ،26 بودند از بين مـوارد    -
 و +

P53 %) 2/55( نفر 32
  .  بودند-

ــراد   ــين اف P53از ب
ــر 37، + ــر 26 و +ER %) 7/58( نف  نف

)3/41 (% ER-بودند  .  
ــراد  ــين اف P53از ب

ــر 105، - ــر 32 و +ER %) 6/76( نف  نف
)4/23 (% ER- بودند   

بـا اسـتفاده از آزمـون       : P53 و   PRبررسي رابطـه بـين        
Pearson Chi-Square    رابطه منفي معنـي داري بـين

ER  ،P53  003/0. ( ديده شد (P= .        به طـوري كـه از بـين
P53 %) 4/24( نفـر    PR+  ،32موارد  

 %) 6/75( نفـر    99 و   +
P53

  .  بودند-
ــوارد   ــين م ــر PR- ،31از ب P53 %) 9/44( نف

ــر 38 و +  نف
)1/55%  (P53

  .  بودند-
ــراد   ــين اف P53از ب

ــر 32، + ــر 31 و +PR %) 8/50( نف  نف
)2/49 (% PR-بودند  .  

ــراد   ــين اف P53از ب
ــر 99، - ــر 38 و +PR %) 3/72( نف  نف

)7/27 (% PR-بودند  .  
  بحث 

   از مهمتــرين عامــل، بــه بررســي چهــار مقالــهدر ايــن   
  مـــؤثر در پروگنـــوز بيمـــاران ســـرطان پـــستانعوامـــل 

(HER-2/neu, P53, ER, PR) ــرداختيم و ســعي  پ
بـا سـن و      و كرديم رابطه بين ايـن عوامـل را بـا  يكـديگر            

ــاكتور مهــم هــستند،    ــوز كــه دو ريــسك ف وضــعيت منوپ
  . بسنجيم

شـيوع  . (بوده است  % ER+  ،71فراواني   در اين مطالعه    
ER+ و در ]4[ذكــر شــده اســت  % 60 در كتــب مرجــع 

بـوده  % 72و   % 7/53،   %9/65 مطالعات ديگـر بـه ترتيـب      
  . ]17 و 16، 15[ )است
 در كتـب    +PRشيوع  . (بوده است  % PR+، 65فراواني    

 و در مطالعات ديگـر بـه        ]10[ذكر شده است     % 50مرجع  
  . ]18و 17، 15[) بوده است % 63و  % 8/51ترتيب 

 در  PRو  ERشـود فراوانـي   همانگونه كـه ديـده مـي     
امـا بـا     .ا مطالعات ديگر نداشت   بيماران ما تفاوت چنداني ب    

-HERفراوانـي   مشخص شد كـه      HER-2/neuبررسي  
2/neu+     كـه نـسبت بـه       بـوده اسـت    % 71در بيماران ما 

-HERشـيوع    (.مطالعات كـشورهاي ديگـر بيـشتر اسـت        
2/neu+       20 – 30و نيز   % 25 در كتب مرجع به ترتيب % 

و  % 8/27 و در مطالعات ديگر      ]30 و   10[ )ذكر شده است  
  ]. 16و 15  [بوده است % 37

 در  +HER-2/neuاين تفاوت كـه در فراوانـي مـوارد            
 نتيجه قابل تـوجهي  ،جمعيت مورد مطالعة ما به دست آمد      

هـاي نـژادي و ژنتيكـي         كه مي تواند به دليل تفـاوت       است
تواند در نحـوه درمـان بيمـاران مـا در            اين تفاوت مي  . باشد

   .نظر گرفته شود
، ارتبـاط معنـي داري بـين        Pearsonاساس آزمون    بر  
ER     056/0( نشد   ديده و وضعيت منوپوز = P(،   از آنجا  اما

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.1

73
59

40
6.

13
87

.1
.4

.3
.5

 ]
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 ij

bd
.ir

 o
n 

20
25

-0
6-

26
 ]

 

                               5 / 8

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.17359406.1387.1.4.3.5
https://ijbd.ir/article-1-34-fa.html


         فريدون سيرتي و همكاران                                                                        87ماره سوم، زمستان سال اول، ش

 

 ٢٩

رسد   به نظر مي   ، قرار دارد  05/0 ما با فاصله اندكي از       Pكه  
  . اگر حجم نمونه بيشتر باشد، اين رابطه وجود داشته باشد

 در HER-2/neuتوجه به درصد فراوانـي بـالاتر     اما با   
يكي و نـژادي    تند منتسب به مسائل ژن    مطالعه ما كه مي توا    

ثيرگــذاري ايــن أمــاران تحــت مطالعــه باشــد، احتمــال تبي
فاكتورهــاي نــژادي و ژنتيكــي و همچنــين فراوانــي بــالاي 

HER-2/neu تواند دليلي براي عدم وجود اين ارتباط         مي
  . در مطالعه ما باشد

 در دو مورد از سه آناليزي كـه      ERبين سن و وضعيت       
بطه آماري معني دار به صـورت رابطـه مثبـت           انجام شد را  

، سـن در  =P 018/0سن به عنوان متغير كمي  . (يافت شد 
ه با نتـايج    ج كه اين نتي   )P = 047/0) 2(گروه بندي سني    

مرجع نيز بـه      و در كتب   استمطالعات ديگر نيز هم سويه      
-37، 27، 26، 24، 19، 17، 4، 2 [آن اشــاره شــده اســت

31[.   
با افزايش سن و در گروه سني بـالاتر     به اين صورت كه       
 افزايش مي يابد    +ER سال در آناليز ما، ميزان موارد        50از  
داشـتن سـرطان پـستان در       كـه    يكي از دلايلي     . %)8/76(

 همــين ، مــي باشــدPoor prognosisســنين جــواني 
 نيـز افـزايش     +ERزيرا با افزايش سن موارد      . موضوع است 

ته تـري دارنـد، تمـايز        رشد آهس  +ERتومورهاي  . مي يابد 
 طولاني تـري را  Disease Free Survival و ترند يافته
 +ERهمچنـين مـوارد     . بيماران تخمين مي زنند   اين  براي  

در +ER  مواردتراپي پاسخ بهتري مي دهند كه  به هورمون
به اين ترتيـب مـي تـوان گفـت          . تر بيشتر است   افراد مسن 

ان همراه است   افزايش سن با بيولوژي مطلوبتر سرطان پست      
  . تر پيش آگهي بهتري نيز دارند و افراد مسن

 كه فقط در    نشان داد بررسي رابطه فاكتورها با يكديگر        
 بـين فـاكتور هـاي       سه مورد زير رابطـه معنـي دار آمـاري         

  . )>p 05/0( وجود داشتبررسي شده
 رابطــه Pearson بــا اســتفاده از آزمــون PR و ERبــين 

 اين نتيجه با نتايج مطالعات      .مستقيم معني داري ديده شد    

ــواني دارد ــر همخ ــق برخــي  . ]40 و 32، 18 [ديگ ــر طب ب
ترين و كارآمدترين ارتباطـات      تحقيقات اين رابطه از محكم    

بين عوامل تعيين پيش آگهي در سرطان پستان است كـه           
 PRتوليد پـروتئين     (PR و   ER با مكانيسم عملكرد     كاملاً

قابـل  ) ل مـي شـود    با اتصال استروژن بـه رسـپتورش، فعـا        
  . ]2 [توجيه است

به دست آوردن اين ارتباط به عنوان يكي از اهداف اين             
ي آگه مطالعه مي تواند كمك فراواني در روند تخمين پيش        

 با  +ERيعني موارد   . نمايدبيماران مبتلا به سرطان پستان      
نيز مي باشند كـه نـشانه پروگنـوز           +PRاحتمال بيشتري   

  . مي باشدخوب و پاسخ به درمان 
 Pearson نيز بـا اسـتفاده از آزمـون          P53 و   ERبين    

 در كتـب    P) = 01/0. (داري ديـده شـد     رابطه منفي معني  
 و  ERمرجع و در مطالعات ديگري نيز ارتباط منفـي بـين            

P53مــوارد ].18 و 13، 11 [ييــد شــده اســتأ ت ER+ ــا  ب
P53آگهي خوب و پاسخ به هورمونال تراپي و مـوارد            پيش

+ 
طان پستان و گريد بالاتر، پـيش آگهـي        رجم بيشتر س  با تها 

  . بدتري را براي بيماران تخمين مي زنند
 نيز در آزمـون پيرسـون رابطـه منفـي           P53 و   PRبين    

 كه اين رابطـه نيـز در        =P) 003/0(معني داري يافته شد     
و 13 ،11 [كتب مرجع و مطالعات ديگـر ذكـر شـده اسـت           

18[ .  

  نتيجه گيري
ي كه در خصوصيات بيماران ما بـا        يها تبا توجه به تفاو     

بيماران كشورهاي ديگر در اين مطالعـه و مطالعـات ديگـر            
 و عوامـل    ايـن خـصوصيات   شـود، بررسـي كامـل        ديده مي 

تشخيص و  ي كه بايد درهاي مربوط به آن و همچنين تفاوت  
درمان و پيگيري بيماران كـشورمان قائـل شـد، از اهميـت      

ر طراحـي مطالعـات بعـدي و     بسيار برخوردار است و بايد د     
  .ريزي سيستم درماني مورد توجه قرار گيرد برنامه

  
  منابع

1. Brunicardi FCH et al. SCHWARTZ’S 
PRINCIPLE OF SURGERY. 8th ed. USA: 
McGraw-Hill; 2005. 

2. Townsend CM, Beauchamp RD et al. 
SABISTON TEXTOBOK OF SURGERY. 17th 
ed. USA: SAUNDERS; 2004. 

3. Devita VT, Hellman S, Rosenberg S. Cancer 
Principles and Practice of Oncology. 7th ed. 
Philadelphia: Lippincott Williams and Wilkins; 
2005. 

4. Devita VT, Hellman S, Rosenberg S. Cancer 
Principle and practice of oncology. 6th ed. 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.1

73
59

40
6.

13
87

.1
.4

.3
.5

 ]
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 ij

bd
.ir

 o
n 

20
25

-0
6-

26
 ]

 

                               6 / 8

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.17359406.1387.1.4.3.5
https://ijbd.ir/article-1-34-fa.html


  فصلنامه بيماري هاي پستان ايران                               ... تعيين فراواني فاكتورهاي پيش آگهي دهنده     

 

 ٣٠

Philadelphia: Lippincott Williams and Wilkins; 
2001. 

5. Horiguchi J et al. C- erbB2 Status is an 
independent predictor of survival after first 
recurrence. International Journal of oncology 
1998; 12(1): 123-8.  

6. Fehm T et al. Clinical utility of serum C-erbB2 
determinations in the follow up of breast cancer 
patients. Breast Cancer Research & Treatment 
2002; 75(2): 97-106. 

7. Nofech-Mozes SH, Spayne J, Rakovitch E, 
Hanna W. Prognostic and Predictive Molecular 
Markers in DCIS. Advanced Anta Pathology 
2005; 12: 256- 64.  

8. Wilters L, et al. Restoration of estrogen 
responsiveness by blocking the HER-2/neu 
Pathway. Oncology Report 2002; 9(6): 1163- 6. 

-HER مــروري بــر نقــش .محمــودزاده ح ا،.كنــي ف ميرمالـك ع،  .9
2/neu نـشريه جراحـان    . پيش آگهي ودرمـان سـرطان پـستان        در
 .7–21 ،35: 1384 ايران،

10.  Donegan & Spratt. CANCER OF THE 
BREAST. 5th ed, USA, Saunders; 2002. 

11. Cameron JL. CURRENT SURGICAL 
THERAPY. 8th ed, USA, Mc Graw – Hill; 2004. 

12. Lacroix M, et al. P53 and Breast Cancer, an 
update. Endocrine Related Cancer 2006; 13(2): 
293-325. 

13. Tsutsui, et al. Prognostic significance of the co 
expression of P53 Protein and C-erbB2 in breast 
cancer. American Journal of Surgery 2003; 
185(2): 165-7. 

14. Richard M, et al. Prognostic and predictive 
value of P53 and P21 in breast cancer. Breast 
cancer Research and Treatment 1998; 52(1-3): 
79-98.  

15. Colon E et al. Prevalence of stroid receptor and 
Her-2 /Neu in Breast Biopsies of women living in 
puertorico. Puertorico Health Science Journal 
2002; 21(4): 299-303. 

16. Xu L, et al. Expressions of Her-2, EGFR, PS-2 
and ER inbreast cancer and their clinical 
implications. Nan Fang Yi Ke Da Xue Bao 2006; 
26 (2): 231-3. 

17. Rhodes A, et al. Frequency of oestrogen and 
progesterone receptor positivity by 
immunohistochemical analysis in 7016 breast 
carcinomas: Correlation with patient age, assay 
sensitivity, threshold value and mamographic 
screening. Journal of clinical pathology 2002; 53: 
688-96.  

18. Zaslawski R, et al. Differences in Oestrogen 
and progesterone receptors, HER-2, P53 

expression and proliferation in ductal breast 
cancers in relation to histopathological grade. 
Folia Morphol (Warsz) 2005; 64(1): 9-15. 

19. Zavagno G, et al. Influence of age and 
menopausal status on pathologic and biologic 
features of breast cancer. Breast 2002; 9(6): 320-
8.  

20. Z hu K, et al. The relationship between 
menstrual factors and breast cancer according to 
estrogen receptor status of tumor: A case- control 
study in African- American Women. Ethn 
Disease 2002; 12(4): 23-9.  

21. Collett K, et al. Prognostic role of oestrogen 
and progesterone receptors in patients with breast 
cancer: relation to age and hymph node status. 
Journal clinical Pathology 1996; 49(11): 920–5. 

22. Fukutomi T, Akashi- Tanaka S. Differences in 
the progesterone receptor contents between 
familial breast cancers and sporadic breast 
cancers stratified by patient age. Surg Today 
2001; 31(11): 963-7. 

23. Rusiecki JA, et al. Breast cancer risk factors 
according to joint estrogen receptor and 
progesterone receptor status. Cancer Detect Prev 
2005; 29 (5): 419-26. 

24. Burnadze K, et al. Breast cancer immunohisto 
chemical features in different age groups. 
Georgian Med Neus 2006; (132): 27-9. 

25. Rodrigues NA, et al. Differences in the 
Pathologic and molecular features of intraductal 
breast carcinoma between younger and older 
women. Cancer 2003; 9(6): 1363-403. 

26. Love RR, et al. Young age as an adverse 
prognostic factor in premenopausal women with 
operable breast cancer. Clinical Breast Cancer 
2002; 2(4): 294-8. 

27. Eppenberger-Castori S, et al. Age- associated 
biomarker profiles of human breast cancer. Int 
Journal Biochem cell Biol 2002; 34(11): 1318-
30.  

28. Huang HJ, et al. Associated between Her-
2/Neu and the progesterone receptor in oestrogen 
– dependent breast cancer is age – related. Breast 
Cancer Research and Treatment 2005; 91(1): 81 
– 7.  

29. Radovic S, et al. Correlation of the HER-2 
protein- expression and other clinicopathological 
features of ductal infiltrative breast cancer. Bosn 
Journal Basic Medical Science 2005; 5(1): 3-7. 

30. Huang HJ, et al. Associated between Her-
2/Neu and the progesterone receptor in 
oestrogen- dependent breast cancer is age- 
related. Breast Cancer Research and Treatment 
2005; 91(1): 81-7.   

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.1

73
59

40
6.

13
87

.1
.4

.3
.5

 ]
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 ij

bd
.ir

 o
n 

20
25

-0
6-

26
 ]

 

                               7 / 8

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.17359406.1387.1.4.3.5
https://ijbd.ir/article-1-34-fa.html


         فريدون سيرتي و همكاران                                                                        87ماره سوم، زمستان سال اول، ش

 

 ٣١

31. Lakhani SR, et al. The pathology of familial 
breast cancer: Predictive value of 
immunohistochemical markers estrogen receptor, 
HER_2 and P53 in paitients with mutations in 
BRCA1 and BRCA2. Journal clinical oncology 
2002; 20(9): 2310-8. 

32. Alghanem AA, Hussain S. The effect of age on 
estrogen and progesterone receptor in primary 
breast cancer. Journal surg Oncol 1985; 30(1): 
29-32. 

33. Ferno M, et al. Estrogen and Progesterone 
receptor analysis in more than 4000 human breast 
cancer samples. A study with special reference to 
age at diagnosis and stability of analyses. Acta 
Oncology 1990; 29 (2): 129-35. 

34. Belta PG, et al. The influence of 
perimenopausal age on estrogen receptor status 
and estradiol and DNA content in human breast 
cancer. European Journal Gynaecol Oncol 1989; 
10(2): 157-61. 

35. Bonnier P, et al. Age as a prognostic factor in 
breast cancer: relationship to pathologic and 
biologic features. International Journal of cancer 
1995; 62(2): 138-44. 

36. Maehle Bo, et al. Estrogen receptor in breast 
cancer; its relation to mean nuclear area, age and 
lymph node status. European Journal of Surgeon 
Oncology 1989; 15(5): 463-8. 

37. Foulkes WD, et al. Estrogen receptor status in 
BRCA1 and BRCA2- related breast cancers: The 
influence of age, grade, and histological type. 
Clinical cancer Research 2004; 10(6): 2029-34. 

38. Collett K, et al. The prognostic role of 
progesterone receptor status and age in relation to 
axillary node status in breast cancer patients. 
European Journal Cancer Clinical Oncology 
1989; 25(6): 959- 64. 

39. Dubsky PC, et al. Young age as an independent 
adverse prognostic factor in premenopausal 
pathient with berast cancer. Clinical Breast 
Cancer 2002; 3(1): 65-72. 

40. Takeuchi H, et al. The time- related changes 
cancer. A sequential multivariate analysis of 
1423 Japanese patients. Breast cancer Research 
and Treatment 2005; 94(3): 273-8.  

 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.1

73
59

40
6.

13
87

.1
.4

.3
.5

 ]
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 ij

bd
.ir

 o
n 

20
25

-0
6-

26
 ]

 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               8 / 8

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.17359406.1387.1.4.3.5
https://ijbd.ir/article-1-34-fa.html
http://www.tcpdf.org

