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با ميزان  HER2 رندهيارتباط بين بروز بيش از حد گ

 مشاهده شده سرطان پستان بازگشت
*3جواد متذکردکتر ، 2یانيحش یالماس ريام، 1یکامران مشفقدکتر 
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یکی از عوامل تشخیصی این  HER-2و  می باشدترین سرطان زنان در ایران و جهان  شایع ،سرطان پستان :مقدمه

استفاده می شود اما  بازگشتاز تومور مارکرها به عنوان معیار پیش بینی کننده  ،از سرطان ها بسیاریدر . سرطان است

با حاضر مطالعه  .اندتوصیه شده  بازگشتمهمترین عوامل جهت پیگیری  ،معاینه بالینی و ماموگرافی ،در سرطان پستان

 .شهر اراک انجام شد در مبتلایان به سرطان پستان در HER-2و تومور مارکر  بازگشتهدف بررسی ارتباط بین 

به  1381-83های  مبتلا به سرطان پستان که در فاصله سال بیمار 141طالعه مقطعی بر روی ن مای :روش کار

نمونه بافتی این بیماران از نظر گیرنده های . انجام شد ،خوانساری شهر اراک مراجعه کرده بودند ...بیمارستان آیت ا

تحت معاینه بالینی  ،بیماران در بدو ورود. با روش ایمونوهیستوشیمی ارزیابی شد HER-2استروژن، پروژسترون و 

توسط  از جراحی و دایسکشن تمام غدد لنفاوی درگیر بعدسپس . دناسکن قفسه سینه قرار گرفت سی تیکامل و 

پایش  بازگشتم ئسال از نظر هرگونه علا 2و به مدت  انکولوژیست تحت درمان مناسب سرطان پستان قرار گرفتند

 pمیزان . انجام شد دوآزمون کای و ( 11نسخه ) SPSSبا استفاده از نرم افزار آماری  تجزیه و تحلیل داده ها .شدند

 .در نظر گرفته شد معنی دار 11/1کمتر از 

های  گیرندهبین . درگیری غدد لنفاوی داشتند( %81/88)نفر  112مطالعه،  مورد بیمار 141از مجموع  :يافته ها

HER-2 ،وجود نداشت غدد لنفاوی ارتباط معنی داری  با میزان درگیری پروژسترون و استروژن(11/1<p .) میزان

. بود %1/21 ، منفی HER-2 بیماران با و در% 1/42 ،مثبت HER-2در بیماران مبتلا به سرطان پستان با  بازگشت

 نداشتمثبت و منفی اختلاف معنی داری  HER-2در دو گروه بیماران مبتلا به سرطان پستان  بازگشتمیزان 

(11/1=p). 

 .وجود نداردارتباطی  HER-2سرطان پستان و بروز بیش از حد  بازگشتبین  :نتيجه گيری
 

 HER-2،گیرنده پروژسترون ،گیرنده استروژن ،بازگشتسرطان پستان، : کلمات کليدی
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 مقدمه

مریکا، آترین سرطان زنان در  سرطان پستان شایع

دومین علت شایع مرگ ناشی از سرطان در زنان و علت 

این (. 1)می باشد  هسال 41-13اصلی مرگ در زنان 

ها و   درصد از کل بدخیمی 4/21ایران عامل  سرطان در

در سال  .(2)می باشد زنان بین  ترین سرطان در شایع

مورد جدید سرطان پستان  231111حدود  2112

مریکا تشخیص داده شده است که تقریباً آمهاجم در 

(. 3)ها منجر به مرگ می شود  مورد از آن 41111

 (%81-81)سرطان پستان  تعداد زیادی از مبتلایان به

بیماران در . در مراحل ابتدایی قابل درمان هستند

 31-11در  می باشند،مراحل بالاتر که فاقد متاستاز 

درمان قطعی می  ،درصد موارد با درمان های کمکی

سرطان  بازگشت دلیلزیادی از بیماران به  تعداد. یابند

 رولذا استفاده از روش ها و دا ،پستان فوت می کنند

 (.4)تر در این بیماران بسیار ضروری است  های جدید

چند سال اخیر عوامل پیش آگهی دهنده سرطان  طی

 مهمترین متغیر(. 1) پستان افزایش زیادی داشته است

. بندی تومور است  مرحله ،های تعیین کننده پیش آگهی

وضعیت غدد لنفاوی آگزیلا، اطلاعات  و اندازه تومور

قرار تومور در اختیار ما  بازگشتدقیقی در مورد احتمال 

توان نیاز به درمان  بر اساس همین وضعیت می. می دهد

 نیز بیومارکرها برخی (.1) معین کردرا برای بیمار کمکی 

که  دهند می ارائه بیماری سرنوشت مورد در اطلاعاتی

و  2(ER) های استروژنی گیرندهها وضعیت  مهمترین آن

 . می باشد HRE2پروتوانکوژن و 3(PR) پروژسترونی

در موارد درمان شده سرطان پستان به ویژه در  بازگشت

باشد، به همین دلیل   مراحل بالای بیماری شایع می

از درمان سرطان پستان اقداماتی جهت یافتن  پس

بیماری توصیه شده است که معاینه  بازگشتزودرس 

ماه، معاینه پستان توسط خود بیمار  3-1فیزیکی هر 

هر ماه، ماموگرافی سالانه، معاینه لگن سالانه، آموزش 

و همکاری  بازگشتهای  مداوم به بیمار در مورد نشانه

 دنهای مراقبت کننده سرطان پستان می باش در گروه

(1.) 

                                                 
2 Estrogen Receptor 
3 Progesterone Receptor 

 بازگشتپیگیری  جهتاز جمله آزمایش هایی که 

های   ، بررسیCBCشوند  سرطان پستان استفاده می

، (X-Ray)عکس برداری قفسه سینه شیمیایی سرم، 

 هقفس سی تی اسکنسونوگرافی کبد، اسکن استخوانی، 

و  CA15-3های توموری  شاخص و سینه شکم یا لگن

CA27-29  وCEA ولی تاکنون ثابت نشده . باشد  می

طور قطعی ه آزمون ها بتواند باست که کاربرد این 

به  ؛(8، 8)تأثیری در پروگنوز بیماران داشته باشد 

فقط  بازگشتطوری که توصیه شده است برای پیگیری 

از معاینه بالینی مرتب و طبق برنامه و ماموگرافی 

 (.1) استفاده شود

به عنوان یک  HER-2توجه زیادی به انکوژن  اخیراً

انکوژن  .ستان شده استمعیار پیش آگهی در سرطان پ

HER-2  181یک گیرنده گلیکوپروتئینی داخل غشایی 

KD باشد که فعالیت داخل سلولی تیروزین کینازی  می

های عامل    این گیرنده جزء خانواده گیرنده(. 3)دارد 

نقش مهمی در هدایت  وباشد   رشد اپیدرمال می

( 11، 11)تلیال  های اپی سیگنال های رشد تمایز سلول

میزان بروز (. 12)دارد ( آنژیوزنزیس)و احتمالاً رگ سازی 

HER2  13) باشد می %18-21در سرطان های پستان ،

به عنوان یک عامل  HER2ارزش در مورد (. 14

بروز بیش از حد . وجود دارداختلاف نظر  ،تشخیصی

HER2 با  ،در بافت تومور اولیه در بیماران درمان نشده

در بسیاری از (. 11) ی بد همراه بوده استپیش آگه

و رائو و ( 1334) تتو و همکار همطالعات نظیر مطالع

با افزایش  HER-2بروز بیش از حد  ،(2112)همکاران 

بیماری و کاهش طول عمر کلی بیماران  بازگشتخطر 

، هر چند این نظر در برخی مطالعات (18، 11) همراه بود

جه به اینکه تاکنون مطالعه با تو(. 18) یید نشده استتأ

استان  در HER-2 در مورد وضعیت انکوژنای مشابه 

 حاضر با هدفلذا مطالعه  ،مرکزی انجام نشده است

سرطان پستان و انکوژن  بازگشترابطه بین بررسی 

HER-2 که نتایج این مطالعه می تواند در  انجام شد

انتخاب یکی از درمان های گران قیمت سرطان پستان 

 ،را هدف قرار می دهد HER-2 که( تراستوزومب)

ثر از این درمان ؤکمک کننده باشد و منجر به استفاده م

  .و کاهش هزینه های درمان شود
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 روش کار
ن مبتلا به سرطا بیمار 141طالعه مقطعی بر روی ن مای

به بیمارستان  1381-83های  پستان که در فاصله سال

راک مراجعه کرده بودند انجام خوانساری شهر ا ...آیت ا

معیار ورود به مطالعه شامل بیمارانی بود که  .شد

ها بر اساس  تشخیص بیماری سرطان پستان در آن

نمونه بافتی این . شده بود تأییدنمونه بافت شناسی 

به  PRو  HER2 ،ERهای  بیماران از نظر گیرنده

ها با  های آن  آزمایشگاه پاتولوژی ارسال و میزان گیرنده

. گیری شد اندازه( IHC)ایمیونوهیستو شیمی روش 

این بیماران در بدو ورود به مطالعه از نظر گرفتاری لنف 

 تی  سی .ابی شدندها، پستان مقابل و سایر اعضا ارزی نود

اسکن قفسه سینه جهت بررسی تهاجم موضعی و  

سپس . متاستاز و گرفتاری غدد لنفاوی انجام شد

از جراحی و دایسکشن تمام غدد لنفاوی  پسبیماران 

توسط انکولوژیست تحت درمان مناسب سرطان  درگیر

پستان قرار گرفتند و پیگیری مربوطه جهت درمان 

در  .ایر بیماران انجام شدس معمولبیماری بر اساس 

هرگونه  ،سال پیگیری بیماران 2طی مدت  صورتی که

بر ( ای یا متاستاز موضعی، منطقه) بازگشتعلامتی از 

در  ،آمدمی دست ه یا پاراکلینیکی ب نتایج بالینیاساس 

صورت  ، در غیر اینشدفرم جمع آوری اطلاعات ثبت 

های  زمونبیماران به وسیله آ ،سال پیگیری 2در پایان 

اسکن قفسه سینه، معاینه فیزیکی و ماموگرافی   تی  سی

 . مورد بررسی قرار گرفتند بازگشتاز نظر 

بیانیه موازین اخلاقی بر اساس  تمامدر انجام این مطالعه 

در این بیانیه مواردی در خصوص اخلاق در ) هلسینکی

و  شدرعایت  (پژوهش به محققان معرفی شده است

صورت محرمانه حفظ و ه همچنین اطلاعات بیماران ب

پس از  داده ها. گردیدصورت گروهی منتشر ه اطلاعات ب

نسخه ) SPSSبا استفاده از نرم افزار آماری  گردآوری

آزمون کای اسکوئر مورد تجزیه و تحلیل قرار و  (11

در نظر گرفته  معنی دار 11/1کمتر از  pمیزان . گرفت

 . شد
 

 يافته ها
زن  ،ها انجام شد روی آنبر نفری که مطالعه  141تمام 

بود سال  18/1121/48 بیمارانمیانگین سنی . بودند

 ها آن و بیشترین سنسال  21که کمترین سن بیماران 

بر اساس طبقه . سال بود 48سال و میانه سنی آنان  81

 ،بیماری 1در مرحله %( 2/2) بیمار TNM، 3بندی 

در  %(3/33)بیمار  11 و 2در مرحله %( 1/18)بیمار  82

میزان بروز بیش از حد . بیماری قرار داشتند 3مرحله 

بر روی بافت پستان در شهرستان  HER-2 گیرنده

 نفر PR 11گیرنده میزان بروز  ،%(1/13)نفر  13اراک 

 .باشد می( %1/32)نفر  ER، 41 گیرندهو ( 8/31%)

( %81/88)نفر  112مطالعه،  وردم بیمار 141از مجموع 

غده ( %11/21)نفر  38درگیری غدد لنفاوی داشتند و 

های  گیرندهبین (. 1جدول)منفی بودند  لنفاوی

HER-2 ،ER  وPR غدد لنفاوی  میزان درگیری با

 (.p>11/1)وجود نداشت ارتباط معنی داری 
 

 

 توزيع فراوانی درگيری غدد لنفاوی زير بغل در بيماران مبتلا به سرطان پستان مورد مطالعه در شهر اراک -1 جدول
 

 کل غدد لنفاوی
HER-2 ER PR 

+ - + - + - 

LN+ 112(81/88)% 12(2/13)% 31(4/84)% 34(4/81)% 18(1/81)% 41(81)% 12(3/18)% 

LN- 38(11/21)% 8(8/31)% 31(1/21)% 11(1/24)% 28(4/28)% 11(21)% 28(1/31)% 

 31( 2/14) 11( 8/31) 31( 8/18) 41( 1/32) 121( 4/81) 13( 1/13) 141 جمع کل

 11/1 12/1 3/1 سطح معنی داری

 

در بیماران مبتلا به سرطان پستان با  بازگشتمیزان 

HER-2 بیماران با و در% 1/42 ،مثبت HER-2 

در دو گروه بیماران  بازگشتمیزان . بود %1/21 ، منفی

مثبت و منفی  HER-2مبتلا به سرطان پستان 

 (.p=11/1) نداشتاختلاف معنی داری 
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 بحث 
 بازگشتبین میزان بروز نتایج این مطالعه نشان داد که 

در سرطان پستان و ارتباط آن با بروز بیش از حد 

HER-2 در بیماران  .داری وجود ندارد ارتباط معنی

 HER-2بروز بیش از حد  ،مبتلا به سرطان پستان

 ،ورت عدم درمان با درمان های کمکیدر ص مثبت،

و حتی مرگ افزایش می یابد اما به هر  بازگشتمیزان 

ل تا حدودی تشخیصی در عم عاملحال ارزش این 

 (.13)ال برانگیز است ؤس

در مطالعه حاضر میانگین سنی مبتلایان به سرطان 

سال بود که با تعداد زیادی از مطالعات  21/48پستان 

(. 22)و مطالعات خارجی متفاوت بود ( 21، 21)داخلی 

زنان  سنی مطالعات بیانگر این است که میانگیننتایج 

نسبت به آمار کشورهای در ایران  به سرطان سینهمبتلا 

این  .(23) حدود یک دهه جوان تر است ،غربی

نشان دهنده امکان تفاوت رفتار بیولوژیک این  ،اطلاعات

 کهنسبت به مناطق دیگر است  ایرانتومور در بیماران 

 . کند نیاز به بررسی بیشتر را مطرح می

در شهر اراک  HER-2 گیرندهمیزان بروز بیش از حد 

، 13) سایر مطالعاتنسبت به آمد که  دسته ب% 1/13

و در مطالعه کومار این میزان . باشد کمتر می( 14

و همکاران کلارک و مطالعه  در ژاپن( 2113)همکاران 

در این میزان . (21، 24) بود% 11-11( 1332)

 .مطالعات مشابه در داخل کشور عمدتاً بیشتر بوده است

در ( 2111)ن و همکارامطالعه نجفی  به عنوان مثال در

در ( 2118)و همکاران ، مرادی مرجانه %32گیلان 

% 11در تهران ( 2111)و همکار سیرتی  ،%8/11مشهد 

بود % 31در رامسر ( 2111)و همکاران و شمسعلی نیا 

های ژنتیکی و  تفاوت ناشی ازتواند  که این موضوع می

در . (28، 21، 21، 2) بیولوژیکی در این منطقه باشد

مثبت در نقاط مختلف  HER-2مورد میزان فراوانی 

، %11-11ژاپن ) دنیا آمار متفاوتی گزارش شده است

، %21، قطر %13، استرالیا %18، انگلستان %18اسپانیا 

و چین % 11، سوئد %13، تایوان %41، یونان %44آلمان 

8/18% )(28 .) 

درمان رایج برای بیماران مبتلا به سرطان پستان با 

HER-2 همچنان اما  ،می باشد تراستوزوماب ،مثبت

د که درمان ترکیبی ناز پزشکان معتقد بسیاری

پاسخ بهتری را برای بیمار  آنتراسیکلینتراستوزوماب با 

میزان وجود  حاضردر مطالعه (. 23) کندفراهم می 

 ERشیوع . بود% 1/32( مثبت ER)استروژن  گیرنده

این (. 4) ستذکر شده ا% 11مثبت در کتب مرجع 

، %3/81( 2111)همکار سیرتی و ه مطالعمیزان در 

، شمسعلی %1/41( 2118)و همکاران مرادی مرجانه 

کولون و همکاران و % 8/11( 2111)و همکاران نیا 

میزان  (.31، 28، 21، 2) بود%( 88)آمریکا در ( 2112)

در مطالعه  مثبت( PR)پروژسترونی  گیرندهوجود 

بود که این میزان در مطالعه سیرتی % 8/31 حاضر

و  %3/43، شمسعلی نیا %8/43مرجانه  مرادی، 8/81%

 . (31، 28، 21، 2) بود% 11-34آمریکا  کولون در

میزان درگیری غده لنفاوی آگزیلاری  حاضردر مطالعه 

همکار و  بود که تقریباً مشابه مطالعه سیرتی 81/88%

 (. 21)بود  (یمنف% 3/38مثبت و % 11( )2111)

بین بروز بیش از پیگیری، سال  2 حاضر طی مطالعهدر 

بر روی بافت سرطان پستان و  HER-2 گیرندهحد 

ارتباطی وجود نداشت که  بازگشتتأثیر آن بر میزان 

در  (2111) با مطالعه کروگر و همکاران  این یافته

و در مکزیک  (2112) و همکاران استانکوف، آلمان

همخوانی ( 2118)در مشهد  همکاران مرادی مرجانه و

  (.32، 31، 2)داشت 

که با مسائل ژنی و عوامل  اتیمطالع این چنین

مدت نیاز به صرف هزینه زیاد و  ،بیولوژیک در ارتباطند

ای بر   شود مطالعه لذا توصیه می ،طولانی دارد زمان

تری   های بیشتر و طی دوره زمانی طولانی روی نمونه

تر بر روی   تر و جامع  طور دقیقه بتوان بانجام شود تا 

 . ها صحبت کرد  داده

 

 نتيجه گيری
به عنوان  HER-2رسد که هر چند فاکتور  به نظر می

شود ولی بین میزان  یک فاکتور تشخیصی مطرح می

در سرطان پستان و ارتباط آن با بروز  بازگشتبروز 

داری در مطالعه  ارتباط معنی HER-2بیش از حد 

توان با قاطعیت از آن به  نشد و از این رو نمییافت 
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مثل ) بازگشتعنوان یک عامل مستقل جهت پیگیری 

 .استفاده کرد( دیگر تومورمارکرها در بعضی سرطان ها
 

 

 یتشكر و قدردان
دکتر جواد متذکر  یارینامه دست انیمقاله از پا نیا 

 نیکه در انجام ا یزانیعز هیاز کل. استخراج شده است

 .میکرده اند کمال تشکر را دار یاریپژوهش ما را 
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