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 توزوليها در س ـ رندهي گنيا . استيا  هستهي هورمونيها رندهي از گ  يا  متعلق به خانواده   ژنآندرو رندهيگ: زمينه و هدف  
هـا   آندروژن نقش   يبررسهدف از اين پژوهش      .ندينما ي م فهي انجام وظ  يبردار عنوان عوامل نسخه    هدف و به   يها سلول
  .استبوده  سرطان پستان زنان يآگه شيدر پ

 كانـسر   توي انـست  ي انكولـوژ  كالي ارجاع شده به بخش مـد      مارانيب نگر،   گذشته  و ي پژوهش مقطع  نيدر ا : روش بررسي 
مـورد مطالعـه قـرار       1389 اسـفند    تـا  1386 نيفرورد  سرطان پستان مهاجم از    صيبا تشخ  ،)ره (ينيخم  امام مارستانيب

  .دي گردي بررسيميستوشيمونوهي با روش اآندروژن رندهيگ. گرفتند
 دچارشدند  يماريبه عود ب  %) 9/17(  نفر 34 ، ماه 47 نيانگي با م  يريگي دوره پ  يطالعه در ط   مورد م  ماري ب 189در   :ها  يافته
 ـگي مدت پ  ي در ط  ماري ب 34.  نفر متاستاز دور دست داشتند     25نفر عود لوكال و      9كه    مـار ي ب 189 از.  فـوت شـدند    يري
فاقـد  %) 9/50( نفـر    59 . داشـت   وجود آندروژن رندهي گ يامكان بررس   نفر 116 ي برا ،ي پرونده در بخش پاتولوژ    يدارا
 در.  سـال بـود  48 هر دو گـروه   درماراني سن ب  انهيم . بودند آندروژن رندهي گ يدارا%) 1/49(نفر   57 و   آندروژن رندهيگ
 مطالعه حاضـر مثبـت      در . بودند آندروژن رندهي گ يدارا  منوپوز ماراني ب %6/48 و زمنوپو  پره مارانيب %5/49 پژوهش   نيا

 و يمي مرحله، درجه بدخنيهمچن .)=05/0P ( همراه بوده استيماريب تر نييمرحله پا در  با بروزنآندروژ رندهيشدن گ 
  تظاهرميمستق وابسته وري ارتباط غيول . نشان دادندآندروژن رندهيدار با گا استروژن ارتباط معنرندهي مثبت شدن گ   زانيم
  .دي مشاهده نگردماراني بر با طول عمآندروژن رندهيگ

 ـبـودن درگ  و كمتـر  تومـور  تـر   با اندازه كوچكيماري بدون بيبقا  وي كل ي پژوهش بقا  نيا در: ريگي  نتيجه  غـدد  يري
 Ki-67پروژسـترون و درصـد        استروژن و  رندهيمثبت بودن گ   تر، ينيي پا يميدرجه بدخ  و يماريب تر نيي، مرحله پا  يلنفاو

  . مشاهده نشدماراني با طول عمر بآندروژن ندهريوابسته تظاهر گري و غمي ارتباط مستقيداشت ول داراارتباط معن

 آندروژن، رندهي مهاجم پستان، گسرطان ،ي مقطعمطالعه ،يميستوشينوهيميا  پستان،ي منفرندهيسرطان گ :كليدي كلمات
  . طول عمر،يآگه شيپ

 
  

ترين سـرطان زنـان در تمـام جهـان اسـت و              سرطان پستان شايع  
در دنيا سالانه  1.دهد  تشكيل مي  هاي زنان    كل موارد سرطان   %21حدود  

  رگ ـر به مـه منجـشوند ك حدود يك ميليون بيمار جديد شناسايي مي

  
ترين  در ايران نيز سرطان پستان شايع      3و2.شود هزار نفر مي   370ساليانه  

 مـورد   7582 تعـداد    1388سرطان زنان است به طـوري كـه در سـال            
 ـ زنـان را     هـاي    كل مـوارد سـرطان     %23ه  جديد آن ثبت شد ك     شكيل ت

   4.دهد مي
  وري كه اين ـط رشد پستان به شدت تحت كنترل تخمدان است به

 مقدمه

 

  591 تا 584هاي  ، صفحه8ره شما،73دوره،1394آبانمجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران،  مقاله اصيل

    10/07/1394:        آنلاين       25/05/1394:  پذيرش      04/03/1394: دريافت                           چكيده
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ارگان با داشتن بافت حساس به هورمون نسبت به ترشحات تخمـدان            
ها و فاكتورهاي رشد در تكثيـر و افتـراق        اين هورمون  .دهد واكنش مي 

اختار و مشخـصات بيولوژيـك      توانند بـر س ـ    سلولي موثر هستند و مي    
در ايـن ميـان     . غدد شيري پـستان تغييـرات پـا برجـايي ايجـاد كننـد             

ها است كه موجـب تكثيـر بافـت          ترين نقش بر عهده استروژن     كليدي
پروژسـترون   5.شوند تليال طبيعي و نيز بافت نئوپلاستيك پستان مي        اپي

ن مـوثر   تليـال پـستا    نيز در كنار استروژن در رشد و تكثيـر بافـت اپـي            
ها همانند استروژن و پروژسترون بر عملكرد بـسياري          آندروژن 6.است

، عنوان نمونه به محـور هيپوتـالاموس       ها در زنان موثرند كه به      از ارگان 
اسـتخوان و دسـتگاه قلـب و         رحـم،  غدد پـستاني،    تخمدان، ،هيپوفيز

   7.توان اشاره كرد عروق مي
هـاي   يعـي و سـلول    تليـال طب   هـاي اپـي     در سلول  آندروژنگيرنده  

هـا روي    اين گيرنـده  بودنو مطالعات زيادي بر      8استرومال وجود دارد  
 متعلـق   آنـدروژن  گيرنده   9.اند هاي تومورال پستان نيز تاكيد كرده      سلول

اي است كه شامل گيرنـده       هاي هورموني هسته   اي از گيرنده   به خانواده 
توزول هـا در سـي     ايـن گيرنـده   . شـود  استروژن و پروژسترون نيـز مـي      

برداري وابـسته    عنوان عوامل نسخه   هاي هدف حضور دارند و به      سلول
  10.نمايند به ليگاند انجام وظيفه مي

اند كه سطح خوني تستسترون و سـطح         برخي مطالعات نشان داده   
ادراري آن در زنان مبتلا به سرطان پستان افزايش يافته است و اين امر            

   11.مستقل از سطح استراديول است
 Dehydroepiandrosterone شــده كــه ســطوح پلاســمايي ديــده

(DHEA) و Dehydroepiandrosterone sulfate (DHEAS) زنــان  در
زنان سالمي كـه   نيز و 11منوپوز مبتلا به سرطان پستان بالاتر بوده است     

 معـرض خطـر    آينـده در   اسـت در    بـالا  آنهاهورمون در    سطح اين دو  
امـا مطالعـات در زنـان        12.دبيشتري براي بروز سـرطان پـستان هـستن        

منوپوز نتايج ديگري داشته است و نشان داده شده است كه كمبـود              پره
 با افزايش خطر سـرطان همـراه        DHEAS  و DHEAسطوح پلاسمايي   

هـا اثـر     آنـدروژن منوپـوز    شايد بتوان گفت در زنـان پـره        بوده است و  
   13.دنپروفيلاكتيك در بروز سرطان دار

هـاي سـلولي ثابـت گرديـد كـه            بر كشت  در مطالعات انجام شده   
هـاي   هاي آدرنال سبب مهار سـلول      آندروژنو بسياري از     تستوسترون

هـا را   كه رشد برخـي ديگـر از سـلول       حالي در ،اپيتليوم يا بدخيم شده   
   14.كنند تحريك مي

هاي بدخيم را بـيش از       ها سلول  آندروژندر واقع پيشنهاد شده كه      
هـا   در صـورتي كـه اسـتروژن    .كنند ثير مي هاي نرمال وادار به تك     سلول

  15.كنند برعكس آن عمل مي
ود در مورد ارتبـاط گيرنـده       جه به تناقض مو   جمطالعه حاضر با تو   

هاي سرطان پستان، با فاكتورهاي شـناخته شـده          ، در زيرگروه  آندروژن
آگهي بيماري و با هدف بررسي نقـش احتمـالي ايـن             كننده پيش  تعيين

مل مستقيم و غيروابسته طول عمـر بيمـاران مبـتلا           گيرنده به عنوان عا   
  .ام شدجريزي و ان برنامه
  

  
 بـه  واگـذار شـده    بيمـاران  ،نگـر  گذشته و مقطعي پژوهش اين در
 تـشخيص  بـا  شـهر تهـران،   ) ره( خمينـي  امام بيمارستان كانسر انستيتو
 بررسي مورد 1389 اسفند تا 1386 فروردين از مهاجم، پستان سرطان

  .گرفتند قرار
 نـوع  قاعـدگي،  وضـعيت  جـنس،  تـشخيص،  زمـان  در بيمار سن
 وضـعيت  متاستاز، وجود لنفاوي، غدد درگيري تومور، اندازه جراحي،
درجـه بـدخيمي    ،P53 ، HER2/neuپروژسـترون،  و اسـتروژن  گيرنده

 و شـد  اسـتخراج  پرونده از تشخيص زمان در بيماري تومور و مرحله  
  .گرديد ثبت پرسشنامه فرم در

 هاي درمان آن، نوع و بيماري عود وضعيت ويزيت، خرينآ تاريخ
 هـاي   داده اسـاس  بـر  نيـز  بيمـار  حيات وضعيت .شد ثبت دريافتي نيز 

  .گرديد مشخص ايشان با تماس يا پرونده در موجود
 شده خارج بايگاني از پارافينه بلوك پاتولوژي بخش به مراجعه با

 انجام Ki-67 و آندروژن گيرنده براي وهيستوشيميايمون ميزيآ  رنگ و
 ,AR441 clone, Dako GmbH) از آنـدروژن در مورد گيرنده . گرديد

Hamburg, Germany) و جهــت بررســي Ki-67از (MIB-1 clone, 

Dako GmbH, Hamburg, Germany)ــتفاده شــد ــي  . اس ــاي كل بق
 تـا صورت مدت زمان برحسب ماه از زمان تـشخيص پاتولوژيـك    هب

  .تعريف شد  از بيمارآگاهيمرگ و يا آخرين 
صورت مدت زمـان برحـسب مـاه از زمـان            هبقاي بدون بيماري ب   

دوردسـت در نظـر      تشخيص پاتولوژيك تا بروز عود لوكال يا متاستاز       
 ,.SPSS software, version 20 (SPSS, Incبـا اسـتفاده از   . گرفته شد

Chicago, IL, USA)،  ــي ــاليز آ و Kaplan-Meierمنحنـ  Coxنـ

  بررسيروش
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regression         05/0  اثر متغيرها بر بقا ارزيـابي شـد وP<  در  ا داراي معن ـ
  .نظر گرفته شد

  

  
 بـراي   ، مـديكال انكولـوژي     بيمار داراي پرونده در بخـش      189از  

بـراي   وجـود داشـت و       (AR) آندروژنامكان بررسي گيرنده      نفر 116
كـه مهمتـرين     پذير نـشد   اين سنجش امكان  بيمار به دلايل مختلف      73

ن يافت نشدن بلوك پارافينه در بايگـاني و كـافي نبـودن بافـت               آعلل  
  .تومورال در نمونه موجود بوده است

 بيمار مبتلا به سرطان مهاجم پستان مورد مطالعه قرارگرفتنـد           116
شامل مشخصات اوليه    1جدول  . اند  نفر مرد بوده   دو نفر زن و     114كه  

  .ن استبيمارا
 شناسـايي   آنـدروژن داراي گيرنـده    ) نفـر  57( بيماران% 50تقريبا  

ــد ــه در حــالي در .گردي ــده اســترو% 70 حــدود ك ن و ژبيمــاران گيرن
 در آنـدروژن درصد مثبت شـدن گيرنـده   . پروژسترون مثبت اعلام شد 

فاقـد گيرنـده    %)6/20(بيمـار  24 .بود% 50مثبت حدود HER  2 موارد
ــترون و ــتروژن و پروژس ــدHER اس  Triple-negative breast  بودن

cancer (TNBC)  ـكـه از م  داراي گيرنـده  %) 25( نفـر   شـش ، آنهـا اني
  . بودندآندروژن

 سـال  86/47 آندروژنميانگين سن بيماران در گروه داراي گيرنده    
 سـال بـا     49/48در گـروه فاقـد گيرنـده         و 247/13 معيـار  با انحـراف  

از نظـر آمـاري معنـادار نبـود          اين تفـاوت  . بود 821/11معيار   انحراف
)787/0P= .(  

 آندروژن گيرنده   ن نبود ايبودن و    .منوپوز بودند  دوسوم بيماران پره  
  .بر درصد منوپوز تاثيري نداشت

داراي گيرنـده    %)4/58(  نفر 45 بيماري   2 و   1 بيمار مرحله    77از  
ــدروژن ــدآن  بيمــاري 4 و 3 بيمــار مرحلــه 39 كــه از حــالي در ، بودن

  ). =05/0P(  شناسايي گرديدآندروژناوي گيرنده ح %)8/30(
 دو و   آندروژننفر فاقد گيرنده    يك   ، تومور 1با درجه    بيمار   سهاز  

ــدآنفــر داراي   نفــر داراي 52 ، تومــور3 درجــه بيمــار 98در . ن بودن
 سـه  تومـور    3 درجـه  بيمار   15ن بودند و در     آفاقد    نفر 46 و   آندروژن

  .فر فاقد گيرنده بودند ن12 و آندروژننفر داراي گيرنده 
  بـود و   69/22 آنـدروژن  در بيماران داراي گيرنده      Ki-67ميانگين  

بيمـاران داراي گيرنــده  % 2/70در  . بـود 1/31در گـروه فاقـد گيرنـده    
  . منفي بودP53 آندروژنبيماران بدون گيرنده % 8/67  وآندروژن

  
  العهمشخصات بيماران و مشخصات تومور در بيماران مورد مط :1جدول 
  درصد تعداد بندي طبقه متغير
 73 84 >50  )سال( سن

  50> 32 27 
 7/1 2 مرد  جنس

 3/98 114  زن  
 5/67 77  از يائسگيپيش وضعيت يائسگي

 5/32 37  از يائسگيپس  
 *اندازه تومور

  

T1  27  3/23 
    

T2  65 56 
    

T3  20 2/17 
    

T4  4 4/3 
 *وضعيت گره لنفاوي

  

N0 41 36 
    

N1 43 7/37 
    

N2 16 14 
    

N3 14 3/12 

 هايافته
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 *وضعيت متاستاز
  

M0 110 8/94 
    

M1 6 2/5 
  

 (Grade)درجه بدخيمي 
  

 2 يا 1
  

101  
  

1/87 
  3 15 9/12 

  

  *  (Stage)مرحله
  

1  
  

16 
  

8/13 
  2 61 6/52 
  3 33 4/28 
  4 6 2/5 

  

  (ER) گيرنده استروژن
  

 مثبت
  

82 
  

7/70 
 3/29 34 منفي  

  

  (PR)  گيرنده پروژسترون
  

 بتمث
  

79 
  

1/68 
 9/31 37 منفي  

  

 (HER2)گيرنده تراستوزوماب 
  

  مثبت
  

19 
  

4/16 
 6/83 97 منفي  
 31 36 مثبت  
 69 80 منفي  

  

 نوع عمل جراحي
  

 بيوپسي
  

3  
  

6/2 
 93 2/80 (MRM)ماستكتومي راديكال مديفيه   
 20 2/17 (BCS) پستان نگهداشتن با  همراهجراحي  

  

  وضعيت عود
  

 بدون عود
  

89 
  

9/80 
 5/4 5 لوكالعود   
 5/14 16 عود در دوردست  

  

 وضعيت بقا
  

 زنده
  

98 
  

5/84 
 5/15 18 فوت  

  

  درمان
  

 شيمي درماني
  

113 
  

4/97 
 4/72 84 پرتودرماني  
 1/68 79 هورمون درماني  

 ماري بيي نهاي جراحي از گزارش پاتولوژوAmerican Joint Committee on Cancer (AJCC)  يبند  طبقهني بر اساس آخريماري مرحله بنيي متاستاز و تعي و بررسي غدد لنفاويگرفتار اندازه تومور، *
 . استدهيمشخص گرد

  
  نفـر دچـار    پنج ، بيماري بودند  3  يا 2 يا   1 بيمار كه در مراحل      110در  

ن آ نفـر داراي     دو و   آندروژن نفر فاقد گيرنده     سهعود لوكال شدند كه     
  . بودند

 نفر فاقـد    10 بيمار دچار متاستاز دوردست شدند كه        16همچنين  
ميـانگين مـدت پيگيـري       .ن بودند آنفر داراي   شش   و   آندروژنگيرنده  

 بيمار فوت شدند كه  18در طي مدت پيگيري      .بود) ماه 9-72( ماه   47
  .ن بودندآ داراي نفر 7 و آندروژننفر فاقد گيرنده  11

  
نفـر داراي گيرنـده      57،  بيمـار  116در مطالعه حاضر در مجمـوع       

در مطالعـات مختلـف ميـزان        . اسـت  %1/49 بودند كه معادل     آندروژن
 در 16و15. بسيار متفاوت گزارش شده است     آندروژنت شدن گيرنده    مثب

گيرنـده    بيماران %65حدود  و همكاران    Quانجام شده توسط     متاآناليز
  هاي  بادي آنتي د كه استفاده ازص شـمشخ د وـدادن روزـب  رادروژنـآن

 بحث
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  بقاي كلي بيماران برحسب وضعيت گيرنده اندروژن: 1نمودار 

  
 تـا يـك  (ميزان مثبت بـودن گيرنـده     تعاريف متفاوت از   نيز مختلف و 

 همچنين در بررسي آنها    .ها بوده است   گزارش رعلت ناهمگني د  %) 10
ــاران  7/47% ــده بيمـ ــدروژنداراي گيرنـ ــدآنـ ــه  در 17. بودنـ مطالعـ

Alshenawy، 71%  18. گزارش شدآندروژنداراي گيرنده بيماران  
 %10 آنـدروژن در مطالعه حاضر حداقل ميزان مثبت شدن گيرنده         

گيرنـده  بـودن ميـزان      گرفته شد كه ممكن اسـت دليـل كمتـر          نظر در
 %5/49در مطالعه حاضـر      20و19.مطالعات باشد   نسبت به ساير   آندروژن

 بودنـد و    آنـدروژن داراي گيرنـده      منوپوز %6/48 و منوپوز بيماران پره 
   ).=78/0P(داري بين دو گروه وجود نداشت اتفاوت معن

 ارتبـاط   آندروژنهمكاران مثبت شدن گيرنده       و Bryanمطالعه   در
 Alshvanyمطالعه   ولي در  21،نداشته است  نوپوزداري با وضعيت م   امعن

دار اسـال ارتبـاط معن ـ     50 از  با سـن كمتـر     آندروژنميزان مثبت شدن    
 در  بـا بـروز    آندروژن مثبت شدن گيرنده     پژوهش ما در   22.داشته است 

درجـه بـدخيمي   ) =05/0P( بيماري همراه بـوده اسـت      تر مرحله پايين 
 1 مرحله( بوده است  تر  پايين نآندروژبيماران داراي گيرنده     در تومور

 در ).=02/0P(  معنـي آمـاري بـوده اسـت        كـه داراي   )3 نسبت به  2 و
بيمـاري    با بـروز   آندروژنمثبت شدن گيرنده      نيز Alshenawyمطالعه  

مـشخص    نيـز  Hu در متاآنـاليز   18.تر همراه بوده است    مراحل پايين  در
 تر راحل پايين م بيماري در   با بروز  آندروژنكه مثبت شدن گيرنده      شد

  بــا تومــورآنــدروژنمثبــت شــدن گيرنــده  همچنــين 22.اســتهمــراه 
بيمـاري همـراه بـوده       تر مراحل پايين  و درجه بدخيمي كمتر  ،  كوچكتر

  ي ـج مطالعه حاضر با ساير مطالعات هماهنگنتاي رـن نظـاز اي 22.تـاس

  
  
  
  
  
  
  
  
تعديل  -بقاي بدون بيماري بيماران برحسب وضعيت گيرنده اندروژن :2 نمودار

  نندههاي مخدوش ك متغيرشده روي اثر

  
  بيماران داراي گيرنـده اسـتروژن و       %9/54در مطالعه حاضر     25و24.دارد

 آنـدروژن بروزدهنـده گيرنـده   ،  بيماران فاقد گيرنـده اسـتروژن     3/35%
  ). =05/0P( اين اختلاف داراي معني آماري بوده است بودند و
بيمـاران    در آنـدروژن مطالعات ميزان مثبت بودن گيرنده       ساير در

بيماران فاقد گيرنده اسـتروژن       و در  %80 تا 70 داراي گيرنده استروژن  
مطالعـات مثبـت شـدن گيرنـده         در اكثـر   25و24. بوده اسـت   %50حدود  

 26و23و21. با مثبت شدن گيرنده استروژن همراهي داشـته اسـت    آندروژن
بيماران داراي    در آندروژنگيرنده   هرچند در مطالعه حاضر ميزان بروز     

گيرنده پروژسترون بالاتر بود اما اين ميـزان فاقـد معنـي آمـاري بـوده                
 مثبـت شـدن     Huنـد مطالعـه     گزارشات مان  بيشتر در ).=09/0P( است

برخـي    امـا در   23 با پروژسـترون مثبـت همـراه بـوده اسـت           ،آندروژن
  18.نبوده است دارااين اختلاف معن Alshenawyمانند مطالعه ، مطالعات
 آنـدروژن داراي گيرنـده     نفر HER2  ،11دهنده   بروز بيمار 19 در

  %).2/42( فاقد آن بودند نفر هشت و %)57(
  و آنـدروژن  داراي گيرنده    %4/47 حدود   HER2فاقد   بيمار 97 در

در مطالعـه حاضـر مثبـت شـدن          . بودنـد  آندروژن فاقد گيرنده    6/52%
  ). =4/0P(  نداشتHER2 داري با بروزا ارتباط معنآندروژنگيرنده 
ارتباطي بين مثبت شدن گيرنـده       بيمار 652 روي   Parkمطالعه   در

مثبـت شـدن    Huه  مطالع ـ ولي در  19،پيدا نشد  HER2 بروز  و آندروژن
مطالعـه حاضـر     در 23. همراه بـود   HER2  با عدم بروز   آندروژنگيرنده  

داراي گيرنـده   Triple-negative breast cancer (TNBC) بيماران 25%
آگهـي نامناسـبي     بيماران داراي پيش  اين  از آنجايي كه     . بودند آندروژن
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 رو   ايـن  از بوده و درمان هورموني يا هدفمند براي ايشان وجود ندارد،         
 پژوهشگراناين گروه مورد توجه بسياري از         در آندروژنبروز گيرنده   
  27-30.بوده است

 حدود يك سوم اين گروه بيماران داراي گيرنـده          Parkمطالعه   در
ــدروژن ــدآن ــه  در  و19 بودن ــدود Gaspariniمطالع  داراي آن %25 ح

 ـ  TNBC بيمـاران    %7/27  نيز Xiangگزارش   در 31.بودند ده  داراي گيرن
كـل   نيمي از از  كمتر ما پژوهش  با توجه به اينكه در     27.بودند آندروژن

گروه  اين گيرنده در  % 25  بروز ،اند  بوده آندروژنبيماران داراي گيرنده    
TNBCرسد مي  قابل توجه به نظر.  
داري بـا بـروز     ا ارتباط معن  آندروژنگيرنده   مطالعه حاضر بروز   در

P53   78/0(نداشتP=.( مطالعه   درBryan داري بـين   اارتبـاط معن ـ    نيز
ــشد  ــزارش ن ــن دو گ ــانگين  21.اي ــده   درKi-67مي ــروه داراي گيرن گ

 آندروژنگروه فاقد گيرنده     بوده است درحالي كه در     69/22 آندروژن
 ).=01/0P( بوده است و اين اختلاف داراي معني آمـاري اسـت           1/31

زيــادي بــوده  ســرطان پــستان مــورد اخــتلاف نظــر  درKi-67نقــش 
ــژوهشدر  34و33.تاســ  و Nishimuraماننــد مطالعــه هــاي مختلفــي  پ

 بقـاي كمتـر    و  با درجـه بـدخيمي بيـشتر       Ki-67بودن   همكاران بالاتر 
 و Ki-67ارتبـاطي بـين      Bryanمطالعـه     ولـي در   34همراه شـده اسـت    

  21. يافت نشده استآندروژنگيرنده 
ن بقاي بـدو   و(Overall survival, OS) اين پژوهش بقاي كلي در

و  تومـور  تـر  كوچـك  با سايز (Disease-free survival, DFS)بيماري 
درجـه   بيمـاري و   تـر  بودن درگيري غدد لنفـاوي مرحلـه پـايين         كمتر

پروژسـترون ارتبـاط     مثبت بودن گيرنده اسـتروژن و     ،  تر بدخيمي پايين 
 و وضعيت   HER2 بروز،  Ki-67, p53ولي با   ) >05/0P( داشت دارامعن

آنجـايي كـه بيمـاران       از ).<05/0P (يافت نـشد   داراارتباط معن  منوپوز
داراي گيرنده استروژن يا پروژسـترون تحـت درمـان هورمـوني قـرار              

 . بهتري همراه بوده اسـت     DFS  و OSبا   درمان هورموني نيز   گيرند، مي
 و OS داراي   آنـدروژن بيمـاران داراي گيرنـده       پژوهش مـا  هرچند در   

DFS  دار اآماري اين تفـاوت معن ـ     از نظر اما  ا   )1 نمودار( بهتري بودند
تعـديل نمـودن عوامـل       پـس از   سويي ديگـر   از ).=2/0P( نبوده است 

 كننده داشته باشـد،    مخدوش تواند اثر  آگهي بيماران كه مي    پيش در مؤثر
  و OS اي بـر   غيروابـسته   تـاثير  آنـدروژن گيرنـده    رسد بروز  مي به نظر 
DFS        مطالعه  در ).2 ودارنم( استبر كل بيماران مورد پژوهش نداشته

Hu     زنان داراي گيرنده    ،)ماه 168(ساله بيماران    14 با ميانگين پيگيري 

زنـان داراي گيرنـده       در ويـژه   بـه   و داشتندتري    بقاي طولاني  آندروژن
زنـان فاقـد گيرنـده        امـا در   ،ها بهتر بوده اسـت     گروه ساير استروژن از 
با ميزان بقاي بيماران    داري  ا ارتباط معن  آندروژنگيرنده   بروز استروژن،

   23.نداشته است
  و آندروژنگيرنده    هيچ ارتباطي بين بروز    ،طالعه م متاآناليز چند  در

بيماران داراي گيرنده اسـتروژن ايـن        مرگ بيماران پيدا نشد و تنها در      
  26.بود داراارتباط معن

بقـاي بيمـاران      بـر  آنـدروژن  اثر گيرنـده     ،نتايج مطالعات مختلف  
TNBC   27-30.انـد  را متفـاوت گـزارش كـرده      يرنده اسـتروژن    يا فاقد گ 
نتوانستند ارتبـاطي بـين گيرنـده        همكارانشانو   Peters  ،Agoffمطالعه  
 35و29.افراد فاقد گيرنده استروژن پيدا كننـد        و بقاي بيماران در    آندروژن

 بـا   آنـدروژن گيرنـده    نبود ،TNBC روي بيماران    Gucalp پژوهش در
 بـا   آنـدروژن گيرنده  بودن   Xiang در مطالعه     و 32عود بيشتر همراه بود   

  27. بوده استساله بهتري همراه پنجبقاي 
 حجـم نمونـه از      ، كـاهش  هاي ايـن پـژوهش     از جمله محدوديت  

 بـه علـت فقـدان بافـت كـافي جهـت             116 اوليه به    نمونه 200حدود  
كم بودن تعداد بيماران گيرنده منفي نـسبت          و تكميلي،  دوبارهبررسي  
 در نظـر گرفتـه    براي مثبـت    % 10 محدوده  مشابه، هاي  يبررسبه ساير   

نگر بودن مطالعه و مدت پيگيري كوتـاه         گذشته ،آندروژنشدن گيرنده   
 تـر،  انجام مطالعات وسيع   . است بوده براي موارد گيرنده مثبت       ويژه  هب

همراهـي پژوهـشگر بـاليني بـا      نگر و با مدت پيگيـري طـولاني،      آينده
جهت بررسي مستقيم اثـر       فارماكوديناميك، هاي فارماكوژنتيك و   گروه

 ،آنـدروژن داراي گيرنـده     TNBC در بيمـاران     آنـدروژن  داروهاي آنتي 
 درجـه  بـا  آنـدروژن  گيرنـده  بـروز  مطالعه حاضـر   در .باشد  ميمدنظر  
 بـروز  و كمتـر  ki-67 ميانگين و تر پايين باليني مرحله و كمتر بدخيمي
 كلـي  بقـاي  بـا  داريامعن تباطار اما ،است بوده همراه استروژن گيرنده
منوپـوز، وجـود گيرنـده       وضـعيت  عود بيماري،  بدون بقاي و بيماران

P53, PR, HER2 مشاهده نگرديد آندروژن گيرنده با بروز.  
 يبررس ـ"  با عنـوان   يقاتي مقاله حاصل طرح تحق    نيا :سپاسگزاري

 آن بر   ري سرطان پستان و تاث    يها  آندروژن بر سطح سلول    رندهيتظاهر گ 
 يخدمات بهداشت   و يمصوب دانشگاه علوم پزشك    "يماري ب يآگه شيپ

 ـباشـد و بـا حما      ي م ـ 20893 بـا كـد      1392 تهران در سال     يدرمان  تي
 تهـران اجـرا شـده       يان درم ـ يخدمات بهداشت   و يدانشگاه علوم پزشك  

   .است
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Background: Breast cancer is the most common cancer in women around the world. It 

has been known for over a century that androgens and androgen receptor (AR) play a 

role in normal and neoplastic breast cells. The aim of this study was to determined the 

AR expression on tumor cells and its correlation with other prognostic and predictive 

factors as well as contribution of AR in patients overall survival (OS) and disease- free 

survival (DFS). 

Methods: This retrospective cross-sectional study performed on 189 patients who re-

ferred to Medical Oncology Ward of Cancer Institute, Tehran University of Medical 

Sciences, from April 2007 to February 2010. We performed an immunohistochemistry 

study for AR (AR441 clone, Dako, Germany) (10% cut-off point) and Ki-67 MIB-1 

clone, Dako, Germany) on paraffin embedded blocks. Other data were extracted from 

patients’ documents. 
Results: Overall, AR expression was 49.1%. Mean age of the patients with and without 

AR was 47.86 and 48.49 years, respectively. AR positive tumors presented more in 

stage I/II than III/IV (P=0.02) and AR were more positive for estrogen receptor posi-

tive, lower grade of tumor (grade I/II versus III) and lower Ki-67 (P=0.01). AR positiv-

ity had neither correlation with progesterone receptor, HER2/neu, P53 expression or 

menopausal status. OS and DFS were higher in AR positive patients but did not reach 

statistical significance. In triple-negative breast cancer (TNBC) group, 25% of tumors 

showed AR expression. AR had non-significant positive correlation with OS in TNBC 

cancer patients. OS and DFS had significant statistic positive correlation with ER, PR 

and stage regardless of AR status. 
Conclusion: Based on this study, although androgen receptor expression showed corre-

lation with other prognostic factors for survival in patients, we didn’t find statistically 

significant independent relationship between AR and overall survival in patients. As far 

as there isn’t any targeted therapy for triple-negative breast cancer (TNBC), prospective 

basic and clinical studies regarding AR inhibitors in the treatment of TNBC seems to be 

logical and valuable.  
 

Keywords: androgen receptor, cross-sectional studies, immunohistochemistry, invasive 
ductal carcinoma, prognosis, survival, triple-negative breast neoplasms. 
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