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  چكيده
آكرومگالي ناشي از افزايش توليد هورمون رشد و عدم تعادل رشد سلولي است كه منجر به بروز علايم سوماتيك و  :سابقه و هدف

 در اين .ه استهمرا هاي كولوركتال، پستان و خون افزايش طول عمر افراد آكرومگال با بروز بيشتر سرطان .شود اختلال در كار اعضاء مي
  .گردد مقاله يك مورد معرفي مي

اي در   سال قبل از مراجعه، متوجه توده2وي از .  مراجعه كرد سال قبل30از آكرومگالي  ساله با تشخيص 57يك مرد :  موردمعرفي
آرئولار با قوام  تر در ناحيه سابم  سانتي5اي به ابعاد تقريبي  در معاينه اوليه، توده. اي داشت شونده پستان راست شده بود كه سير بزرگ

براي وي  .سفت و سطح زخمي با چسبندگي به ديواره قفسه سينه همراه با لنفادنوپاتي فيكس ناحيه آگزيلاري همان طرف مشهود بود
  .شناسي كارسينوم داكتال مهاجم را تاييد كرد نمونه بافت. انجام گرفت) MRM(ماستكتومي مديفيه راديكال 

در ايجاد سرطان پستان دخيل باشد و افرادي كه از سطح هورمون عامل خطري تواند به عنوان  مياحتمالا كرومگالي آ: گيرينتيجه
  .رشد بالاتري برخوردار هستند در معرض خطر بيشتري قرار دارند

  .سرطان پستان مرد، آكرومگالي :واژگان كليدي

  

  1مقدمه
 ترشح هورمـون    آكرومگالي يك اختلال اندوكرين ناشي از افزايش      

 كه اغلب موارد ناشي از يك آدنـوم هيپـوفيز اسـت            باشد رشد مي 
كرومگالي شامل رشد بـيش از حـد        آ تابلوي باليني كلاسيك     .)1(

ها، تعريق، سردرد، اخـتلال قاعـدگي و عـدم تحمـل گلـوكز               اندام
 .)2( باشد مي

هاي محيطـي، تـشديد اثـر        گيرنده بر هورمون رشد با اثر مستقيم    
IGF-1 مچنين افزايش  و هIGFBP3  كنـد  عمـل مـي   در گردش .

 باعــث پروليفراســيون ســلولي و پيــشرفت رشــد IGF-1افــزايش 
 ي سـبب افـزايش آپوپتـوز سـلول        IGFBP3كـه     در حالي  ،شود مي
 بنابراين افزايش هورمون رشد در آكرومگالي سـبب         .)3(گردد   مي

                                                 
   روح االله يگانه دكتر، جراحيگروه  ،شهيد بهشتيپزشكي دانشگاه علوم تهران، : آدرس نويسنده مسئول

)e-mail: yeganeh33_r@yahoo.com(  
  20/4/1387: تاريخ دريافت مقاله
  1/11/1387 :تاريخ پذيرش مقاله

 و در نتيجه عـدم تعـادل رشـد          IGFBP3 و   IGF-1افزايش سطح   
  .)1شكل  (گردد و تظاهرات سوماتيك مختلف ميسلولي 

  

 
 و IGF-1باعـث تحريـك   اين هورمون  .فعاليت هورمون رشد   - 1شكل  

IGFBP3مي شود كه اثرات متضادي روي سلول دارند .  
  

 عروقـي، ريـوي، ديابـت و        - هاي قلبـي    بيماري ،در افراد آكرومگال  
.  دهـد   مغـزي بـا بـروز بيـشتري روي مـي           - هـاي عروقـي    بيماري

طالعات جديد و افزايش طول عمر افراد آكرومگـال بـروز بيـشتر             م

 
  معرفي موردمعرفي مورد

(Case Report) 
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هـاي خـوني را نـشان        هاي كولوركتال، پستان و بـدخيمي      سرطان
  .)4( داده است

دهـد و     درصد موارد جديد سرطان پستان در مـردان روي مـي           8/0
سـن متوسـط    . شـود  درصد مرگ ناشي از سرطان مـي       2/0 موجب

عوامـل خطـرزاي    . باشـد  ي سالگي م  68تشخيص سرطان در مردان     
ــرطان  ــيون،   س ــن، رادياس ــزايش س ــامل اف ــردان ش ــستان در م پ
هـاي   هاي بيضه، ناباروري، چاقي، سـيروز كبـدي و بيمـاري           بيماري
 .)5(  استBRCA موتاسيون ژن  و مانند سندرم كلاين فلتريژنتيك

ــيش از  ــوارد 90ب ــال ســرطان  درصــد م ــردان، داكت ــستان در م پ
 75اسـتروژن و     گيرنـده     درصـد  80ه  كارسينوماي مهاجم است ك ـ   

بيشتر مردان مبتلا بـا تـوده       . مثبت دارند  پروژسترونگيرنده  درصد  
كننــد كــه در تــشخيص افتراقــي آنهــا بايــد  پــستاني مراجعــه مــي

. ژنيكوماستي، آبسه پستان، متاستاز و سـاركوم را مـد نظـر داشـت             
درمان سرطان در مردان بستگي به مرحله و ميزان گسترش تومـور            

   .)5( شود اشته و مانند سرطان پستان در زنان برخورد ميد
پـستان و آكرومگـالي     سرطان   معرفي بيمار مبتلا به      بهدر اين مقاله    

  .اقدام شد
  

  معرفي مورد
 مورد شناخته شده آكرومگالي بـا تظـاهرات         ، ساله 57بيمار آقاي   

باشـد كـه داراي سـطح         سـال قبـل مـي      30سوماتيك تيپيك از    
بعد از تست سركوب ليتر   نانوگرم در ميلي8/2 يهورمون رشد بالا

. اسـت ) ليتـر    نانوگرم در ميلـي    2 كمتر از : طبيعيسطح  (هورمون  
وي كانديد دريافت دارو جهت كنترل سطح خوني هورمون رشـد           

وي داراي  . بـه انجـام دارودرمـاني نـشد         ولي هيچگاه حاضـر    ،بود
رضـايت بـه    ا  ، ام و كارديومگالي بود  ) 2شكل  ( ماكروآدنوم هيپوفيز 

 سـال قبـل از      2وي از   . انجام عمل جراحـي مـاكروآدنوم نداشـت       
كـه سـير    بـود    در پـستان راسـت شـده         اي   متوجه تـوده   ،مراجعه
 5 به ابعاد تقريبـي      اي   توده ،در معاينه اوليه  .  داشت اي  شونده بزرگ
آرئولار با قوام سفت و سـطح زخمـي بـا            متر در ناحيه ساب    سانتي

ه سينه همـراه بـا لنفادنوپـاتي فـيكس          چسبندگي به ديواره قفس   
سـابقه راديـوتراپي،    . ناحيه آگزيلاري همـان طـرف مـشهود بـود         

كرد، چاق نبود و بيماري      هاي بيضه و ناباروري را ذكر نمي       بيماري
 انجام شـد و كارسـينوم   FNAبراي بيمار   . پيشرفته كبدي نداشت  

 و گرافي قفسه سينه. داكتال مهاجم پستان براي وي مطرح گرديد
هـاي فـوق     با توجه به يافته   . بودطبيعي  اسكن شكم و لگن      تي سي

 كارسـينوم  frozen sectionبيمار كانديد جراحي شد كه در نمونه 
 براي وي ماستكتومي مديفيه راديكـال       .داكتال تشخيص داده شد   

)MRM (  شناسـي كارسـينوم داكتـال       نمونـه بافـت    .انجام گرفـت
 مثبـت   PR و   ERهـاي     گيرنده داراي و تومور    مهاجم را تاييد كرد   

درمـاني    جهـت شـيمي     و براي بيمار تاموكسيفن شـروع شـد      . بود
 ماهـه بيمـار مـشكلي نداشـت و بـه            6در پيگيري   . معرفي گرديد 

  . هاي روزمره خود بازگشته بود فعاليت
  

  
  

  
 ميليمتري 15با يك ماكروآدنوم   T1-weighted MRI - 1شكل 

 نماي كرونال .B ،اي ساژيتالنم .A. در اينفانديبولوم هيپوفيز

  
  بحث

، امـا   شده داشت   سال آكرومگالي شناخته   30بيمار ما به مدت     
وي بـا تـوده   . ذكر شده را نداشـت   عوامل خطرزاي   كدام از    هيچ

زخمي پستان مراجعه كرد كه در پاتولوژي كارسـينوم داكتـال           
 .بود PR  وERمثبت هاي  گيرندهمهاجم با 

اتفـاق نظـر وجـود        بروز بـدخيمي   رابطه آكرومگالي و  در مورد   
و برخـي ديگـر     ) 6،7(پي برده   رابطه  به وجود اين     برخي   .ندارد
  .)8( كردنداي بين بدخيمي و آكرومگالي پيدا ن گونه رابطه هيچ
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اي كه رابطه هورمون رشد و بروز سرطان پـستان           اولين مطالعه 
 Moon آقـاي  .)9( گـردد   بـازمي 1950بيان كـرد، بـه سـال      را  

هـا بـه دنبـال تزريـق طـولاني       د كه در پستان موش كر گزارش
وي . دهـد  مدت هورمون رشد تغييرات نئوپلاسـتيك روي مـي        

دانست كه هيپوفيزكتومي در بيماران بـا متاسـتاز          چنين مي  هم
پستان حتي در مواردي كه اووفوركتومي صورت گرفته        سرطان  

  .)9( تواند سبب سركوب بيماري شود  مي،است
Nabarro كرومگــالي آكــه شــيوع ســرطان پــستان در  نــشان داد

اثرهورمـون رشـد در افـزايش ميـزان بـروز           . )1 (يابـد  افزايش مي 
سرطان پستان احتمالا ناشي از اثر ميتوژنيـك ناشـي از تحريـك             

 افزايش اندازه غـدد پـستاني و تكثيـر          .)10( باشد رشد سلولي مي  
 تليالي پستان در حيوانات درمان شده بـا هورمـون          هاي اپي  سلول

كـه اثـر ان بيـشتر از مـصرف          اسـت    برابـر    5 تـا    3رشد به ميزان    
شواهد نشان داده است كه سرطان پستان       . )11( استراديول است 

 سطح پلاسمايي هورمون رشد  وباشد تحت تاثير هورمون رشد مي
 در بيماران مبتلا به سرطان پستان غيرآكرومگال نسبت         IGF-1و  

 توليد موضـعي    .)12( استداري بيشتر     شاهد بطور معني  به گروه   
تليال بافت پستان    هاي اپي   به وسيله سلول   IGF-1هورمون رشد و    

تواند  كه اين نيز مي نيز در مطالعات مختلف نشان داده شده است
   .)13( توجيهي براي برخي اثرات هورمون رشد باشد

 آنهـا   IGF-1كه سطح   )  سال 50كمتر از   (ز  پومنو هاي پره  در خانم 
بـروز سـرطان    خطـر   اسـت،   طبيعـي   قاني سطح    درصد فو  30در  

 درصـد   30 آنهـا در     IGF-1كه سطح   است  برابر زناني    6/4پستان  
 اين يافته پيشنهاد كننـده ايـن        .)11( استطبيعي  پاييني سطح   

در توانـد    ميكه تعامل بين هورمون رشد و استروژن        است  موضوع  
واضح است كه هورمون رشـد      . پاتوژنز سرطان پستان دخيل باشد    

راي تكامل طبيعي بافت پستان به ويژه در دوران بلـوغ ضـروري             ب
 اثــر ،بــراي تكميــل نهــايي پــستانكــه  ه شــدهنــشان داد. اســت

مشاهده از طرفي ديگر . باشد سينرژيستيك استراديول ضروري مي
) اسـتروژن گيرنـده   آنتـا گونيـست     /آگونيـست (تاموكـسيفن    شده
سـاس ايـن      بـر ا    .)14(  را كـاهش دهـد     IGF-1 توانـد سـطح    مي

ــشنهاد شــده اســت كــه   تركيــب تاموكــسيفن و از مطالعــات پي
در پـايين  ) مهاركننده ترشح هورمون رشد از هيپـوفيز (اكترئوتايد  

  .)14( استفاده شود IGF-1آوردن سطح 
IGFBP3               نقش مـستقيمي در آپوپتـوز سـلولي بـا بلـوك كـردن
هــاي  در برخــي از انــواع ســلول  و  دارد IGF-1هــاي  گيرنــده
 در  .)15( يابد كاهش مي طبيعي  هاي   يك نسبت به سلول   نئوپلاست

اي كه توسط دانشگاه هـاروارد انجـام شـد، احتمـال بـروز               مطالعه
  .)16(  افزايش يافتIGFBP3با پايين آمدن سطح خوني سرطان 

 آنان   مرگ ومير در بيماراني كه سطح هورمون رشد        اي،  در مطالعه 
يتـر بـود، بيـشتر بـود        ل   نانوگرم در ميلي   5/2بالاي    پس از درمان    

به مدت طولاني بالا بيمار  سطح هورمون رشد    مطالعه ما    در   .)17(
چنين ثابت شـده   هم. گاه درماني دريافت نكرده بود  هيچوي  بود و   

است كه عامل تعيين كننده اصلي در نتيجـه مـرگ و ميـر افـراد                
باشد و به سطح هورمـون   كرومگال سطح نهايي هورمون رشد مي   آ

براي تعيين ميزان هورمون    .  تشخيص بستگي ندارد   رشد در زمان  
شود  گيري مي  ساعت ناشتايي اندازه9رشد، سطح خوني آن بعد از 

 IGF-1 ساعته هورمون رشـد و       24ميانگين  كه ارتباط نزديكي با     
   .)18( در آكرومگالي دارد

تعدادي از مطالعات نشان داده است كه كنترل هورمون رشـد بـه             
تواند باعث معكـوس كـردن اثـرات         ميليتر    يلي نانوگرم در م   1 زير

در گذشـته در چنـدين      . شـود رگ و ميـر     زيان آور آن و كاهش م     
مطالعه با انجام هيپوفيزكتومي توانستند اثرات حفاظتي و كمكـي          
كاهش هورمون رشد را نشان دهند و در چند مطالعه جديـد نيـز              

هورمـون  توانـستند   ) آنالوگ اكترئوتايد  (somatostatinبا دريافت   
  .)19( رشد را سركوب و گسترش تومور را محدود كنند

توانـد    مـي  IGF-1مطرح شده است كه سـطح بـالاي         ه  فرضياين  
نشان دهنده ترشح آن توسط بافت تومـورال باشـد و در حقيقـت              

IGF-1      موضوع .  يك تومور ماركر است تا عامل به وجود آورنده آن
بـدانيم وضـعيت   شـود كـه    تر مـي   هنگامي بغرنجGH/IGF-1 اثر 

 اثر داشته و وضعيت تغذيه خـود        GH/IGF-1تغذيه نيز در ميزان     
 به همـين    .)20( باشد يك عامل شناخته شده در بروز سرطان مي       

 با تداخلات كمتر جهت يتر جهت لازم است كه مطالعات گسترده
  .هاي درماني صورت بگيرد اثبات اين موضوع و ارائه پروتكل

هنوز )  نفر از هر يك ميليون نفر      3(گالي  به علت بروز پايين آكروم    
توان اظهار داشت كه اين بيماري فرد را مستعد          به طور يقين نمي   

 اما  در حال حاضر با توجه به         .)5(كند   ها مي  به بروز ساير سرطان   
كرومگـالي بـه ويـژه در انـواع         آرسـد كـه      شواهد اوليه به نظر مي    

بـه  ها   برخي سرطان  افراد را به     ،كشيده و عدم درمان مناسب     طول
پاتوژنز . كند هاي كولوركتال و پستان مستعد مي    بدخيميخصوص  

زايي  يافتن پاتوژنز بيماري  . چنان نامشخص است   ها هم  اين سرطان 
تواند در تهيه پروتكلي در درمان اين افراد كمك          هورمون رشد مي  

   .كننده باشد
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