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  سرطان پستان مهاجم انيدر مبتلا HER-2/neuپروژسترون و رنده يگرنده استروژن، يان گيت بيوضع
  
  

  چکیده
 و یعیز بافت طبیرشد و تما. باشد ی مزنانن سرطان در یتر عیسرطان پستان شا : زمینه و هدف 

 ـ رشـد از قب    عوامـل  و   یدی اسـتروئ  یها هورمونبه وسیله   م پستان   یبدخ م ی تنظ ـ HER-2/neuل  ی
 ـ یین مطالعه تع  یهدف از ا  . گردد یم  ـ ب ین فراوان   ورنـده پروژسـترون     یرنـده اسـتروژن، گ    یان گ ی

HER-2/neu بود مبتلا به سرطان پستان مهاجم یرانیت ایک جمعی در.  
ماران مبتلا به سرطان    ی نمونه ب  50 ی رو یفیتوص - ین مطالعه به روش مقطع    یا  :یروش بررس 

 از ییها ابتدا برش. انجام گرفت 1384-85های  طی سال ینیتان امام خممارسیپستان مهاجم در ب
 -نیلیها بـا روش هماتوکس ـ      از برش  یکی سپس    و هیماران ته یک از ب  ی نمونه هر    ینیبلوک پاراف 

 اسـتروژن، پروژسـترون و      یها تی و با استفاده از ک     یمیستوشیمونوهی با روش ا   ین و مابق  یائوز
HER-2/neu   شرکتDako ـ    یها  و نمونه  یزیآم  رنگ   ـ مشـخص گرد   ی مثبـت و منف بخـش   .دی
  . قرار گرفتیمورد بررس SPSSافزار  له نرمیبه وسها  توصیفی داده

 . بـود   سال 6/52 انی مبتلا ین سن یانگیم  سال و  28-88 افراد مورد مطالعه     یف سن یط : ها  یافته
 درصد1/57  در HER-2/neu درصد و    72 رنده پروژسترون در  یگدرصد،  80رنده استروژن در    یگ

 مـوارد بـود کـه    درصـد 70رنـده اسـتروژن و پروژسـترون در    یان توأم گ یب. موارد مثبت بودند  
رنده استروژن مثبـت و     یماران گ ی ب درصد8در  .  مثبت بودند  HER-2/neu آنها از نظر     درصد9/62
 ـ    یماران هر دو گ   ی ب درصد20در  .  بود یرنده پروژسترون منف  یگ  یرنده استروژن و پروژسترون منف
  . بودندی منفHER-2/neu آنها از نظر درصد4/83 که نددبو

 بـروز  و HER-2/neuبروز نسبی بالای در این مطالعه شامل  آمار به دست آمده  : گیـری   نتیجه
نسبت به تحقیقات صورت گرفته در مناطق دیگر احتمـال          منطقه  این   بالای گیرنده هورمونی در   

  .نماید  میدخالت مسأله نژاد و شرایط آب و هوایی را مطرح
  
   HER-2/neu-  پروژسترون–  استروژن– رندهی گ–  سرطان پستان مهاجم:ها  د واژهیکل

  
  
  
  

  
  
  

  (Brief Report)گزارش کوتاه 



  65  / و همکارانواردکتر فرشاد نقش  

  )20درپی پی (4 شماره / 8 دوره / 1385 زمستان / مجله علمی دانشگاه علوم پزشکی گرگان  

  مقدمه
م و سـرطان منجـر بـه        ین تومـور بـدخ    یتر عیسرطان پستان شا  

 مـورد  100000انه یکـا سـال  ی در آمر.)1( باشد یمرگ در زنان م  
 30000شـود و حـدود       یص داده م ـ  ی تشـخ  یمارین ب ید از ا  یجد
امـروزه بـه علـت اسـتفاده        ). 1( کننـد  یمار در اثر آن فوت م ـ     یب

ص سرطان پسـتان بـالا رفتـه        یزان تشخ ی م یگسترده از ماموگراف  
 بـا   ی ول ـ ،شـوند  یص داده م  ین تشخ ییکه اکثر آنها در مراحل پا     

 از یر ناش ـی ـ در مـرگ و م یگونه کـاهش مشخص ـ   چیحال ه  نیا
ن گزارش  یربراساس آخ  ).1( سرطان پستان مشاهده نشده است    

ــور ــتان در ا یکش ــرطان پس ــ، س ــومی ــا یران، س ــرطان ش ع ین س
 و  اسـت در مجمـوع زنـان و مـردان          )هـا   کل سرطان  درصد10(

ن یتـر  عی مورد سرطان پستان در زنان گزارش شده که شـا     3946
 به نظر   ی غرب یبر خلاف کشورها  ). 2( باشد یسرطان در زنان م   

جـا   از آن ). 3(  باشد ی سالگ 44 تا   35ن  یع آن ب  ی سن شا  ،رسد یم
ر یمار متفـاوت از سـا     یه پستان در هر ب    ی سرطان اول  ینیر بال یکه س 
 سـت یمار مشـخص ن   ی هر ب  یین سرنوشت نها  ییان است، تع  یمبتلا

م، یرمسـتق یا غ ی ـم  یطور مسـتق    که بتوانند به   یشناخت عوامل ). 4(
 یری ـگ می کنـد، در تصـم     ین ـیب شیمـاران را پ ـ   ی ب ییسرنوشت نها 

 ماننـد   یاریعوامـل بس ـ  ). 4( د اسـت  ی مف  و انتخاب درمان،   ینیبال
ــجغراف ــانوادگ ی ــابقه خ ــعیا، س ــدگی، وض ــارداریت قاع ، ی، ب
ون به عنـوان عوامـل      یاسیو پستان و سابقه راد    یفراتیعات پرول یضا

ن عوامل مهـم    ی از ا  یکی). 1( اند خطر سرطان پستان مطرح شده    
 سرطان پسـتان عنـوان شـده و در        یکه به عنوان عامل خطر جد     

ــا  ــوه درم ــنح ــ شین و پ ــ آن نیآگه ــؤثر اســت ی ت ی وضــع،ز م
ن یـی نقـش تع  ). 1( باشـد  ی م ـ ی هورمون یها گیرندهها و    هورمون

 اسـتروژن و پروژسـترون و نحـوه درمـان           یهـا  رندهیت گ یوضع
 کـاملاً   ی هورمون یماران، خصوصاً نحوه پاسخ آنها به داروها      یب

 استروژن و پروژسترون به   یها رندهیشناخته شده است و بروز گ     
 یتی در سرطان پستان مقبولیآگه شیکننده پ نییان عوامل تععنو
های استروژنی  تومورهای پستان حاوی گیرنده ).5( اند افتهیعام 

دارای فعالیت بیولوژیک هستند که این امر بـا توجـه بـه وجـود      
 ).6(شـود    های پروژسترون در بافت تومور مشخص مـی        گیرنده

Kornman          رتبـاط هورمـون     نظریه پنجـره بـاز را در خصـوص ا
 بدین صورت که تحریک ناشـی       .استروژن با سرطان پستان داد    
ترین وضـعیت بـرای القـای تومـور          از استروژن بلامنازع مناسب   

اســت و حساســیت بــه ســرطان پســتان بــا برقــراری ترشــح       
یابـد و در طـی       پروژسترون در مرحله لوتئال طبیعی کاهش مـی       

ه بـاز، بسـته      یعنـی پنجـر    .رسـد  حاملگی به حد بسیار کمـی مـی       
هـای   دو گروه اصـلی پنجـره بـاز عبارتنـد از سـال            ). 6(شود   می

ــل از ایجــاد ســیکل  ــوغ، قب ــا    بل ــراه ب ــنظم قاعــدگی هم هــای م
گذاری و دوره حول و حوش یائسگی که در آن بلـوغ             تخمک

پروژسـترون  ). 6(یابـد    گـذاری کـاهش مـی      فولیکول و تخمک  
توانـد سـبب     یاسیون را مهار و با افزایش مدت تماس م ـ        رپرولیف

ن یوجود ا ). 6(تلیال پستان شود     های اپی  محدودیت رشد سلول  
 یهـا  بـه درمـان    را   ک تومـور پسـتان پاسـخ آنهـا        یها در    رندهیگ

ارتبـاط  ). 5( بـرد  ی بـالا م ـ   درصـد 80 تـا    درصـد 55 از   یهورمون
رنـده  ین گ ی تومـور و حضـور پـروتئ       ین نـوع سـاختار    ی ب ـ یادیز

ن نـوع   ی خصوصـاً ب ـ   ید وجود ندارد و تفاوت ارزشمن     یهورمون
  ).1( داکتال و لوبولار وجود ندارد

HER-2/neu یهـا  رنـده یک انکوژن متعلـق بـه خـانواده گ        ی 
 آن بــا هــر روش یان بــالایــب). 1(  اســتیدرمیــ رشــد اپعامــل
 Herceptin پاسخ بـه     ی برا یار خوب یکننده بس  ینیب شی، پ یبررس
ا بقاء  ی ی پاسخ به کموتراپ   برای ی کننده خوب  ینیب شی اما پ  ،است
 HER-2/neu یان بالا یدر ارتباط با نوع تومور، ب     ). 1( باشد ینم

درصــد 20-30  داکتــال،یجــا شــتر مــوارد ســرطان در  یدر ب
زان کمتر در سـرطان مهـاجم       ی مهاجم داکتال و به م     یها سرطان

  ).1 (افت شده استیلوبولار 
رنده اسـتروژن،   یان گ ی ب ین فراوان ییهدف از مطالعه حاضر تع    

مبتلا به سـرطان    بیماران   در   HER-2/neuوژسترون و   رنده پر یگ
  .در شهرستان ساری بودپستان مهاجم 

  یروش بررس
ــا ــی ــه مقطع ــ-ین مطالع ــه  یفی توص ــهب ــری  روش نمون و گی

 یمـار ماسـتکتوم   ی ب 50 نمونه   ی مطالعه رو  .انجام شد سرشماری  
 در  1384-85 یهـا  شده مبتلا به سرطان پستان مهـاجم در سـال         

.  صـورت گرفـت    ی سـار  ین ـیخم  امام یرماند - یمرکز آموزش 
ست بود کـه ابتـدا اطلاعـات        ی اطلاعات چک ل   یابزار گردآور 

د و  ی ـمـاران اسـتخراج گرد    یک شامل سـن از سـابقه ب       یدموگراف
 از  یک ـیه کـه    یمار، چهار برش ته   ی هر ب  ینیسپس از بلوک پاراف   

 طبـق دسـتورالعمل     ین و مـابق   ی ائوز -لنیآنها با روش هماتوکس   
ــک ــا تی ــتریه ــترون و  اس ــرکت HER-2/neuوژن، پروژس  ش



  سرطان پستان مهاجم  در مبتلایانHER-2/neuوضعیت بیان گیرنده استروژن، گیرنده پروژسترون و  / 66

  )20درپی پی (4 شماره / 8 دوره / 1385 زمستان / مجله علمی دانشگاه علوم پزشکی گرگان

DAKOــ بی بررســ، بــرای له ی و بــه وســیزیــآم ان آنهــا رنــگی
. دی ـ گردی بودن بررسیا منفی از نظر مثبت یکروسکوپ نور یم

 براسـاس  ی هورمـون یهـا  رنـده یص در خصـوص گ    یاساس تشخ 
و در مورد   ) 1 جدول) (7( ها  هسته یریپذ شدت و درصد رنگ   

HER-2/neu  ی تومـور  یها  سلول یی غشا یریپذ  براساس رنگ 
، ی اطلاعـات  یهـا  فـرم د پـس از تکمیـل       باش ـ یم ـ) 2جدول  ) (1(

ــرم  داده ــا وارد ن ــار  ه ــزار آم ــ گردSPSS یاف ــمت ی د و در قس
ل قــرار یــه و تحلیــان درصــد مــورد تجزیــ مطالعــه از بیفیتوصــ
 .گرفت

  های استروژن و پروژسترون سیستم امتیازدهی گیرنده: 1جدول 
  تان مهاجمدر مبتلایان سرطان پس
  1  ضعیف
  شدت  2  متوسط
  3  قوی
  0  پذیری عدم رنگ
  1  درصد کمتر از یک

  2   درصد10-1
  3   درصد33-11
  4   درصد66-34

  وسعت

  5   درصد100-67
  8  حداکثر جمع امتیازات داده شده

  
   hercept آزمونبندی برای ارزیابی  سیستم درجه: 2جدول 

  لایان سرطان پستان مهاجم در مبتبه روش ایمونوهیستوشیمی
ارزیابی بیان پروتئین 

HER2/neu 
  آمیزی الگوی رنگ  امتیاز

آمیزی غشایی در  پذیری یا رنگ عدم رنگ  0  منفی
  های توموری  درصد سلول10کمتر از 

 10 بیشتر ازدر ضعیف آمیزی غشایی  رنگ  +1  منفی
  های توموری درصد سلول

یف تا متوسط کامل ضعآمیزی غشایی  رنگ  +2  ضعیفمثبت 
  های توموری  درصد سلول10از در بیشتر 

 10 از  بیشتردرکامل آمیزی غشایی  رنگ  +3  مثبت
  های توموری درصد سلول

  
  ها افتهی
ــا  نمونــه ســرطان پســتان مهــاجم انجــام  50 ین مطالعــه روی

 یف سـن  ی ـط. ماران مورد مطالعه مؤنث بودنـد     یگرفت که همه ب   
  . سال بود6/52 آنان ین سنیانگی سال و م28-88ان یمبتلا

 افراد مورد مطالعه مبـتلا بـه نـوع          درصد90 تحقیق حاضر در  
 مبتلا به سرطان مهاجم لوبـولار       درصد8سرطان مهاجم داکتال،    

 درصــد8در . ک بودنــدی مبــتلا بــه ســرطان متاپلاســتدرصــد2و 
.  بود یرنده پروژسترون منف  یرنده استروژن مثبت و گ    یماران گ یب

 بـود   ینده استروژن و پروژسترون منف ـ    ریماران گ ی ب درصد20در  
ــه ــد6/16کـ ــا درصـ ــت وHER-2/neu آنهـ ــد4/83 مثبـ   درصـ

HER-2/neuداشتندی منف .  
ــولار گ  یتمــام ــه ســرطان مهــاجم لوب ــتلا ب ــوارد مب ــده ی م رن

 داشـتند و    ی منف ـ HER-2/neuاستروژن و پروژسترون مثبـت و       
  . بودیک هر سه منفیدر موارد سرطان متاپلاست

  بحث
، درصـد 80رنـده اسـتروژن در      یگن داد کـه     این مطالعـه نشـا    

ــترون در  یگ ــده پروژســـ ــد72رنـــ  در HER-2/neu  ودرصـــ
 اسـتروژن و    یها رندهیم گ أان تو یب.  موارد مثبت بود   درصد1/57

-HER آنها   درصد9/62 موارد بود که   درصد70پروژسترون در   

2/neuمثبت داشتند .  
 از  درصـد 66 ،آبـاد و همکـاران     یکـاف  ینیق دکتر ام  یدر تحق 

ــیب ــت،  یاران گمـ ــتروژن مثبـ ــده اسـ ــد9/50رنـ ــده ی گدرصـ رنـ
). 8(  مثبت داشـتند   HER-2/neu درصد64پروژسترون مثبت و    

-HERان  ی ـر از ب  ی ـج حاصـله غ   یهمان طور که مشخص است نتا     

2/neu در سـرطان مهـاجم      ی هورمـون  یها رندهیمثبت بودن گ    و 
  .ج حاصله از مطالعه ما تفاوت داردیبا نتا لوبولار

رنـده اسـتروژن در     ی و همکاران، گ   یزچیدر مطالعه دکتر تبر   
 دارد، اما   یخوان  موارد مثبت بود که با مطالعه ما هم        درصد5/76
  موارد مثبت بوده اسـت     درصد5/37رنده پروژسترون تنها در     یگ
 موارد بوده که با مطالعه ما       درصد55 در   HER-2/neuان  یب). 9(

 استروژن و پروژسترون در     رندهیم گ وأان ت یب). 9( دارد یخوان هم
رنده اسـتروژن   یماران هر دو گ   ی ب درصد30 موارد و    درصد5/32

  پـــــــژوهشدر ). 9(  داشـــــــتندیو پروژســـــــترون منفـــــــ
Britz-Cunningham رنــده اســتروژن در  یان گیــب،  همکــارو
رنده پروژسـترون  یان گی درصد و ب   55-65سرطان پستان مهاجم    

 درصد  17-30  در HER-2/neuان  ی درصد موارد و ب    45-60در  
 تا  Anderson 55 در مطالعه ). 10( ده است یموارد گزارش گرد  

رنده پروژسترون داشتند که   یان گ ی پستان ب  یها  سرطان درصد65
 و  Elledgeتحقیـق    در   .)11(  دارد یخـوان  باً هم یبا مطالعه ما تقر   



  67  / و همکارانواردکتر فرشاد نقش  

  )20درپی پی (4 شماره / 8 دوره / 1385 زمستان / مجله علمی دانشگاه علوم پزشکی گرگان  

رنـده اسـتروژن    ی پستان گ  یها  درصد سرطان  80 تا   70همکاران  
  .)12(  داردیخوان ز با مطالعه ما همین مطالعه نیداشتند که ا

 20-30 در HER-2/neuو همکــاران،  Gulliclcدر مطالعــه 
 پستان مهاجم مثبت بوده اسـت کـه تفـاوت           یها درصد سرطان 

  ).13 ( حاصله از مطالعه ما داردیمشخص با آمارها
 گیری نتیجه

ــالای    ــروز نســبی ب ــده ب ــه دســت آم ــات ب ــار و اطلاع   از آم
HER-2/neuــه ــدران  در منطق ــر   ( مازن ــه دیگ ــابه دو مطالع مش

نسبت به کشورهای دیگر از یک      ) صورت گرفته در کشورمان   
له نژاد و شرایط آب و هوایی را مطـرح          أسو احتمال دخالت مس   

آگهـی مطلـوب بخـش       و از سـوی دیگـر نشـانه پـیش         سازد   می

ــدهع ــه داروی   مـ ــخ بـ ــه را در پاسـ ــن منطقـ ــاران ایـ   ای از بیمـ
HERCEPTIN   مچنین مطالعه صـورت گرفتـه      ه .دهد مینشان

منطقه مازنـدران    های هورمونی در   حاکی از بروز بالای گیرنده    
هـای    در پاسـخ بـه درمـان       آنـان آگهی مطلوب    و در نتیجه پیش   
 در زمینـه  لزوم مطالعات بیشـتر خصوصـاً      و   دهد هورمونی را می  

 متخصصـین   به وسـیله  پیگیری بیماران و بررسی پاسخ به درمان        
  .بدطل میرا بالینی 

  تشکر و قدردانی
شناسـی مرکـز     از کلیه دسـتیاران و کارکنـان بخـش آسـیب          

درمانی امام خمینی ساری کـه مـا را در انجـام ایـن               -آموزشی  
  .گردد  تشکر و قدردانی می،تحقیق یاری نمودند
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