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  ده يچك

درمان بيماران مبتلا بـه سـرطان پسـتان اهميـت      نديشناخت عوامل موثر بر وقوع متاستاز در فرآ: سابقه و هدف
دهنده بروز متاستاز در بيماران سرطان پسـتان توسـط مـدل     آگهي هدف اين مطالعه بررسي عوامل پيش .دارد ياديز

  .هاي بازگردنده بود داده يرگرسيون
زن مبتلا به سـرطان پسـتان كـه     133هاي مورد استفاده در اين مطالعه از پرونده بيمارستاني  داده: ها مواد و روش

بيمـاران تـا   . به بيمارستان مراجعه نمودند، استخراج گرديـد  1386تا  1384هاي  سالبراي عمل جراحي و درمان طي 
 ـگ-ابتـدا يـك مـدل اندرسـون    . يري قرار گرفته و آخرين وضعيت آنان ثبت گرديدگ مورد پي 1390فروردين سال   لي

 ـ  دار در مدل تـك  متغيرهاي معني. ده برازش داده شدهاي بازگردن براي داده رهيمتغ تك راي تعيـين عوامـل   متغيـره، ب
  .چندگانه وارد شدند ليگ-دهنده در مدل اندرسن آگهي پيش

بيمـار زنـده   %) 2/81(108بيمار فـوت كردنـد و   %) 8/18(25 گيري بيماران، ماه پي -شخص 5833در طي :ها يافته
دار در  متغيرهاي معني. رخ داد%)8/3(در مغز و متاستاز دوم عمدتاً%) 3/5(ترين متاستاز اول درمغز و كبد بيش. ماندند

دهنده براي وقـوع   آگهي به عنوان عامل پيش يرهاي درگ و درصد گره HER2تومور،  يميدرجه بدخ ره،يمتغ تك زيآنال
  .)>05/0p( تعيين شدند رهيمتغ چند زيدر آنال متاستاز

 ـبـه زنـان در مـورد اهم    يسرطان پستان و دادن آگاه يها يگر غربال يبرا نهيزم جاديا:گيري نتيجه  نـات يمعا تي
از بروز متاستاز در بيمـاران   يريگ شيو پ يماريب يدرمان قطع يبرا يعامل مهم يماريهنگام ب زود صيو تشخ يا دوره

  .مبتلا به سرطان پستان است
  

  ليگ-هاي بازگردنده، مدل اندرسن ، دادهپستان،متاستازسرطان سرطان: هاي كليدي واژه
  

  مقدمه
جوامع بوده  ها در ترين سرطان از شايع سرطان پستان يكي
هـا در زنـان را بـه خـود اختصـاص       و يك سوم كليه سرطان

سرطان پستان به عنوان دومـين  علـت مـرگ و ميـر     . دهد مي
در ايالات متحده ]. 1[شود ناشي از سرطان در زنان شناخته مي

نـدگي خـود بـه    زن يك نفـر در طـي دوران ز   8از هر  تقريباً

                                         Email:moghadam.golnar@gmail.com 021 - 81452664:نمابر09122417559:تلفننويسنده مسئول،  *
]  24/11/1391:تاريخ پذيرش 6/3/1391:تاريخ دريافت
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با توجه به گـزارش كشـوري   ]. 2[شود سرطان پستان دچار مي
 ي اول را در بين زنان موارد سرطاني، سرطان پستان رتبه ثبت

ها را به خـود اختصـاص    كل سرطان% 16ايران داشته است و 
 يكي از پيامدهاي پس از درمان سرطان پستان،]. 3[داده است 

سـرطان  متاسـتاز  . برگشت بيماري به صورت متاسـتاز اسـت  
اي پيچيده است كه از گسـترش   پستان يك فرآيند چند مرحله

سـتان بـه منـاطق ديگـر بـدن ايجـاد       هاي سرطاني از پ سلول
تـرين   رايـج . شـود  ود كه اغلب منجر به مرگ بيمـار مـي  ش مي

د متاستاز استخوان، مغز، ريه، غد متاستازها در سرطان پستان،
ظهور متاستاز، يا به دليـل ضـعف    ].4،5[باشد لنفاوي و كبد مي

تر شدن بيمـار، سـبب    و يا به عنوان عاملي براي شكنندهبيمار 
مطالعـات  . شـود  تر بيمار مـي  در معرض خطر قرار گرفتن بيش

مختلف نشان داده است كه بيماراني كه داراي متاسـتاز هسـتند   
-6[باشند ر بيماران ميتري نسبت به ساي داراي طول عمر كوتاه

از سوي ديگر، برگشت بيماري به صورت متاستاز، كيفيـت  ]. 8
  .دهد زندگي وي را در ابعاد جسمي و رواني كاهش مي

كنند، ممكـن اسـت    بيماراني كه اولين متاستاز را تجربه مي
بنـابراين در  . دومين و سومين مرتبه نيز دچار متاسـتاز شـوند  

مـد  آ ژگي امكـان چنـدين پـيش   تحليل عوامل بروز متاستاز وي
مـدها را بايـد در تحليـل    آ براي فرد و وابستگي بين اين پـيش 

ترين مدلي كه براي تحليل  معمول. ها مورد استفاده قرار داد داده
پارامتري كـاكس   رود مدل رگرسيون نيمه كار مي ههاي بقا ب داده
ديگـر   هـا از يـك   فرض اين مدل، مستقل بودن داده پيش. است
 يبسـتگ  هم گريد كيبازگردنده كه با  يها داده يكه برا باشد مي

سرطان كـه   يها داده ليمثال در تحل يبرا. ستيدارند برقرار ن
را تجربه كند اين فرض متاستاز  نممكن است چندي ماريب كي

در حالـت مسـتقل نبـودن، اسـتفاده از مـدل      . باشد برقرار نمي
از . دهـد  مـي  از پارامترهاي مدل ارائهكاكس برآوردهاي اريب 

سوي ديگر ناديده گرفتن متاستازهاي دوم و بعدي در تحليـل،  
سبب از دست رفتن بخشي از اطلاعات و كامل نشـدن اطـلاع   

بنـابراين بـراي   . د بودبازگشت بيماري خواه زمدر مورد مكاني
هاي سرطان پستان با امكان وقوع چندين متاستاز،  تحليل داده

از حداكثر اطـلاع موجـود در   ه كه ضمن استفاد ياز استمدلي ن

دهنــده ارائــه  آگهــي هــا، بــرآورد واقعــي از عوامــل پــيش داده
كه  ندهست ييها از انواع مدل يكيليگ-مدل اندرسن]. 9،10[كند
در  رنديگ يبازگردنده مورد استفاده قرار م يها داده ليتحل يبرا
 ـ كيمدل زمان وقوع هر  نيا فـرد و   يمتـوال  يمـدها آ شياز پ

العات اگر چه مط. شود يوارد م ليها در تحل زمان نيا يوابستگ
از  يدهنـده مـرگ ناش ـ   آگهـي  مختلفي به بررسي عوامل پـيش 

مطالعـات انـدكي بـه     مـا ، ا]14-11[اند سرطان پستان پرداخته
ــ ــ شيعوامــل پ ــ يآگه ــده ب روز متاســتاز پــس از درمــان دهن
متاستاز، اسـتفاده   يها داده ليروش معمول در تحل. اند پرداخته

شكست اسـت كـه فقـط     نياز مدل كاكس به صورت زمان اول
 ـدر تحل يبعد يوارد مدل شده و متاستازها مدآ شيپ نياول  لي

بررسـي عوامـل    طالعـه هـدف ايـن م  . شوند يدر نظر گرفته نم
دهنده بروز متاستاز در بيماران سرطاني توسط مـدل   آگهي پيش

  .است بازگردنده يها داده يبرا يونيگرسر
 

  ها مواد و روش
هاي مورد استفاده در اين مطالعه از پرونده بيمارستاني  داده

 ـ  133 ه بـراي عمـل جراحـي و    زن مبتلا به سرطان پسـتان ك
 ديبـه بيمارسـتان شـه    1386تـا   1384هـاي   درمان طي سال

. بخش تهـران مراجعـه نمـوده بودنـد اسـتخراج گرديـد       اضيف
گيري قـرار گرفتـه و    پيمورد  1390بيماران تا فروردين سال 

بيمـاران مـورد مطالعـه در    . وضعيت آنان ثبت گرديـد  خرينآ
ــتند و تحــت عمــل جراحــي    هنگــام بســتري متاســتاز نداش

يـا  (Modified radical mastectomy)ماسـتكتومي راديكـال  
. تنـد قـرار گرف BCS (Breast conserving surgery) جراحـي 

تراپي يـا  هـاي كمكـي راديـو    بيماران پس از جراحي، درمـان 
 يدرمـان  يميش) %90( ماريب 120. دريافت نمودند نيدرما شيمي

تومـور از سيسـتم    يميبراي تعيين درجه بـدخ . كردند افتيدر
ــتيجينگ و روش  ,TNM (Tumor, nodeاســــ

metastasis)]15[متاستاز بيماران توسط يكـي از  . استفاده شد
، اولتراســوند يــا افــزايش در  Xهــاي بيوشــيمي، اشــعه روش
مورد تأييد پزشك متخصص، مشخص و ثبت  يهاي خون ماركر

ايـن مطالعـه بـراي تعيـين عوامـل      متغيرهايي كه در . گرديدند
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دهنده وقوع متاستاز پس از جراحي مـورد بررسـي    آگهي پيش
، انـدازه  )در زمان جراحـي (سن بيمار : ند ازقرار گرفتند عبارت

، (LNR)هاي درگير تومور، درجه بدخيمي تومور و درصد لنف
، گيرنـــده (ER)گيرنـــده اســـتروژن  بيمـــاري،مرحلـــه 

ــتروژن ــدرمي    (PR)پروسـ ــد اپيـ ــاكتور رشـ ــده فـ ، گيرنـ
هاي درگيـر   در اين مطالعه به جاي تعداد گره. (HER2)انساني

كـه  ) هاي شناسـايي شـده   به كل گره( هاي درگير از نسبت گره
ها داشته باشد، اسـتفاده   لنف تياز وضع يتر كامل انيتواند ب يم

وضـعيت  تـري از   داراي اطـلاع بـيش   يكم ـ ريمتغ نيا. ديگرد
دهنده بـالاتري نسـبت بـه     آگهي بيماري بوده و از ارزش پيش

سـن   سهيبراي مقا]. 16،17[باشد  هاي درگير دارا مي تعداد گره
 از آزمـون  مارانيب ريمتاستاز و سا يدارا مارانيدر دو گروه ب

T-test ـتحل يبرا. استفاده شد  متاسـتاز، مـدل    زمـان بـروز   لي
اين مدل ]. 18[كار برده شد هب(Andersen-Gill) گيل -اندرسن

يافته رگرسيون كاكس است كه برخلاف  هاي تعميم يكي از مدل
مـد  آ تواند يك پـيش  ل رگرسيون كاكس كه هر فرد فقط ميمد

تازهاي متوالي بـراي يـك   وقوع متاسAG داشته باشد، در مدل
مـدها در  آ پـيش  اينپذير بوده و وابستگي بين زمان  فرد امكان

، AGاز سوي ديگر در مدل]. 19[گردد برآورد اثرات لحاظ مي
به جاي واريانس (Robust)گزين كردن واريانس استوار با جاي

تري مورد آزمون قرار  حداري عوامل به طور صحي معمولي معني
بـه  ) دوم اي متاستاز اول(مطالعه بروز متاستاز  نيدر ا. گيرد مي

 يبقـا و تـابع بقـا    نيشده اسـت بنـابرا   فيتعر مدآ شيعنوان پ
  .بدون متاستاز است يبرآورد شده تابع بقا

دهنده مرتبط با متاسـتاز،   آگهي براي شناسايي عوامل پيش
. هـا بـرازش داده شـد    دادهمتغيـره بـه    يـك  AGابتدا يك مدل
عوامـل  متغيـره بـراي تعيـين     دار در مدل يـك  متغيرهاي معني

اجراي . رد شدندچندگانه وا AGدهنده، در يك مدل آگهي پيش
انجام شـد و مقـادير    R2.9.2افزار  ها در نرم مدل و تحليل داده

  ].20[دار در نظر گرفته شد معني 05/0تر از  كم
  

  نتايج

) %1/78(بيمـار   104بيمـار مـورد مطالعـه،    133از تعداد 
تحـت عمـل   ) %8/21(بيمار  29و  MRMتحت عمل جراحي 

BCS وقوع متاستاز در بين بيماراني كه تحـت دو . قرار گرفتند 
. )p=63/0(داري نشان نداد  نوع عمل قرار گرفتند تفاوت معني

سـال   81تا  23 ينب يسن بيماران مورد مطالعه در زمان جراح
ميانگين سن . سال بود 2/11و انحراف معيار  3/51با ميانگين 

 4/52سال و ساير بيماران،  7/48بيماراني كه متاستاز داشتند 
 دار نيسـت  كـه ايـن اخـتلاف از نظـر آمـاري معنـي      سال بود، 

)104/0=p( .بيمـاران مبـتلا بـه سـرطان     هاي مختلف  ويژگي
 -شـخص  5833در طـي  . است هارائه شد 1پستان، در جدول 

 25زنـده ماندنـد و   %) 2/81(بيمار  108گيري بيماران، ماه پي
در بـين بيمـاراني كـه زنـده     . نيز فوت كردنـد %) 8/18(بيمار 

داراي %) 8/6(نفر  9بدون متاستاز و %) 4/74(نفر  99ماندند، 
يـا دو متاسـتاز را    1ه بيمار فوت شد 25متاستاز بودند و تمام 

دچار متاستاز اول شـدند و از  %) 25( بيمار 34. ندا تجربه كرده
. متاسـتاز دوم را تجربـه كردنـد   %) 8(نفر  11نفر،  34بين اين 

و متاسـتاز دوم  %) 3/5(ترين متاسـتاز اول درمغـز و كبـد    بيش
تعــداد و  2در جــدول . رخ داده اســت%)8/3(در مغــز عمــدتاً

 بـه اول و دوم در بيمـاران مبـتلا    درصد فراواني متاسـتازهاي 
  .ان ارائه شده استسرطان پست
مـاه بـرآورد    64زمان بقاي بدون متاسـتاز برابـر بـا     ميانه
نرخ بقاي سه ساله و پنج سـاله بـدون متاسـتاز بـراي     . گرديد

تـابع   1شـكل . بـود  %3/68و  74به ترتيب برابـر بـا   بيماران 
مخاطره بيمـاران سـرطان پسـتان بـراي وقـوع متاسـتاز اول،       

كـه   يمـاران يب يبـرا . دده ـ رگ را نشـان مـي  متاستاز دوم و م
 ادياند، مخاطره وقوع متاستاز دوم ز متاستاز اول را تجربه كرده

بـه  . است يتند بيش يآن دارا يمخاطره تجمع ياست و منحن
متاسـتاز دوم هـر روز كـه از     خطر بروز شيافزا گريعبارت د

و در حـدود   رديگ يم يتر شيگذرد سرعت ب يمتاستاز م نياول
 يمتاستاز دوم دارا اطرهبعد از متاستاز اول، مخ ميو ن سال كي

طره بيماران بـه تفكيـك   تابع مخا. شود يم يريگ چشم شيافزا
. ارائه شده است 2متغيره، در شكل دار در مدل چند عوامل معني

بيماراني كه داراي درجه بـدخيمي سـطح يـك بودنـد، داراي     
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ن بـا  متاستاز نبودند و منحني تابع مخاطره فقـط بـراي بيمـارا   
تابع مخاطره نشان . رسم شده است 3و  2درجه بدخيمي سطح 

دو  يميبـا درجـه بـدخ    مـاران يكه مخاطره ب يدر حال دهد يم
 شياست، افـزا  ينواخت كيو  ميملا باًيتقر يشيروند افزا يدارا

تـر دارد و   سه، روند پرشتاب يميبا درجه بدخ مارانيمخاطره ب
  ).2شكل (بالاتر از گروه دو است  زيمقدار مخاطره ن

  
 هاي تومور بيماران مبتلا به سرطان پستان ويژگي .1جدول 

درصد  متغير تعداد

 سانتي متر 2كمتر از  21 8/15

 اندازه تومور

 سانتي متر 5تا  2بين  64 1/48

 سانتي متر 5بيش از  28 1/21

 تهاجم به پوست و قفسه سينه 12 9

 نامعلوم 6 5/4

 منفي 38 6/28
گيرنده 
 (ER)استروژن

 مثبت 92 2/69

 نامعلوم 3 3/2

 منفي 43 3/32
گيرنده 

 (PR)پروستروژن
 مثبت 86 7/64

 نامعلوم 4 3

گيرنده فاكتور  منفي 97 9/72
رشد اپيدرمي 

 (HER2)انساني 

 مثبت 31 3/23

 نامعلوم 5 8/3

 (µ± sd)درصد گره هاي درگير 13/0±10/0

  
تعيين عوامل مـوثر بـر بقـاي بـدون بيمـاري، ابتـدا        براي

. متغيـره بررسـي شـد    تك AGداري عوامل در يك مدل  معني
تومور، گيرنده استروژن، گيرنده  يميمتغيرهاي سن، درجه بدخ

هاي درگيـر    و درصد گره) HER2(فاكتور رشد اپيدرمي انساني
هاي  متغيربا وارد كردن . دار شدند يره معنيمتغ تك AGدر مدل 

، تومـور  يميمتغيره، عوامل درجـه بـدخ   دار به آناليز چند معني
هاي  و درصد گره) HER2(گيرنده فاكتور رشد اپيدرمي انساني

دار شــده و بــه عنــوان عامــل     درگيــر در نهايــت معنــي  
دهنـده بـراي وقـوع متاسـتاز و يـا مـرگ تعيـين         آگهـي  پيش
 غيرهـاي بـراي مت ) HR(يمقدار مخاطره نسـب ). 3جدول (شدند
هـاي درگيـر در هنگـام     دهد كه درصد گـره  دار نشان مي معني

دهنـده در   آگهي ترين عامل پيش تشخيص بيماري به عنوان مهم
 يشود كه مخاطره نسب چنين مشاهده مي هم .بروز متاستاز است

برابر بيماراني  14/2مثبت، HER2وقوع متاستاز در بيماران با 
يمي سـطح سـه،   بـدخ  همنفي و در بيماران بـا درج ـ  HER2با 
برابر بيماراني با تومورهاي درجـه بـدخيمي سـطح دو     33/3
  .است

  
توزيع فراواني مكان متاستازهاي اول و دوم در بيماران مبتلا به  .2جدول 

 سرطان پستان

 مكان تعداد رصدد

 متاستاز اول 34 25

 متاستاز محلي 4 3

 مغز 7 3/5

 ريه 4 3

 استخوان 6 5/4

 كبد 7 1/6

 غدد لنفاوي 2 6/1

 چشم و سر 3 4/2

 متاستاز دوم 11 5/8

 مغز 5 8/3

 استخوان 1 8/0

 كبد 3  3/2

 ريه 1 8/0

 سينه مقابل 1 8/0

  

  
بيماران سرطان پستان به متاستاز يا مرگ در مخاطرهتابع  . 1شكل 

  تفكيك متاستاز اول، متاستاز دوم و مرگ بيمار
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  متاستاز سرطان پستان در آناليزچند متغيرهمخاطره برآورد اثر متغيرهاي كمكي بر روي  .3جدول 

*Robust SE 

  

  
  دهندهبروز متاستاز بيماران سرطان پستان، به تفكيك عوامل پيش آگهي مخاطرهتابع  .2شكل 

  

  گيري بحث و نتيجه
رمـان  در اين مطالعه عوامل موثر بر بروز متاستاز پس از د

بخـش   اضيكننده به بيمارستان ف بيماران سرطان پستان مراجعه
شهر تهران كه بـه عنـوان بيمارسـتان مرجـع سـازمان تـامين       

ر مورد بررسي قراشود،  ماعي براي اين بيماران شناخته مياجت
بـود كـه    3/51كننـده برابـر    ميانگين سني زنان مراجعه. گرفت

ــيش    ــورهاي پ ــي از كش ــه برخ ــبت ب ــايين  نس ــه پ ــر  رفت ت
مطالعات ديگر داخل كشـور تاييـد   و توسط ]. 21،22[باشد مي

p-value مخاطره نسبي(HR) عوامل خطر برآورد *خطاي معيار 

 سن -01/0 01/0 98/0  23/0

 درجه بدخيمي تومور II  گروه پايه
001/0< 33/3  27/0  20/1 III 

 منفي  گروه پايه
  گيرنده استروژن

 مثبت -14/0 30/0 86/0 64/0
 منفي  گروه پايه

HER2  009/0 14/2  29/0 76/0 مثبت 
  هاي درگيردرصد گره 66/1  44/0 26/5 >001/0
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متغير سن به عنوان يك متغير كه،  با وجود آن]. 23،24[شود مي
ما علامت منفي آن نشان دار در مدل در نظر گرفته نشد، ا معني
تر،  در زنان جوان رگدهد كه احتمال ابتلاي به متاستاز يا م مي
هاي ايـن امـر، عـدم     يكي از علت. تر از زنان مسن است بيش

اي و در نتيجه آگـاهي   زنان جوان به انجام معاينات دورهتوجه 
  .رفته بيماري است آنان از بيماري در مرحله پيش

از مطالعات بـه عنـوان يـك    استروژن كه در برخي  گيرنده
در مطالعـه  ]. 25[دهنده نشان داده شـده اسـت   آگهي عامل پيش

متغيـره، در مـدل    داري در مـدل تـك   حاضر بـا وجـود معنـي   
دار نبود كه اين يافته در مطالعـات ديگـر نيـز     متغيره معني چند

 تعـداد در بسياري از مطالعـات،  ]. 26،27[نشان داده شده است
كـه در  هاي درگير به عنوان يك عامـل، وارد مـدل شـده     گره

دهنـده تعيـين گشـته     آگهـي  برخي به عنوان يك عامـل پـيش  
هاي درگيـر از   در اين مطالعه به جاي تعداد گره ].26،28[است

ه اسـتفاد ) هاي شناسايي شده به كل گره(هاي درگير  نسبت گره
برداشته شده  يها گرهبه تعداد كل  ريدرگ يها تعداد گره. گرديد
 ـدارد و به عنوان  يبستگ از  يمقـدار مطلـق اطـلاع كـامل     كي
 ـكه ب يدر حال. گذارد ينم اريها در اخت گره تيوضع درصـد   اني
 ـدرگ يهـا  از گره يتر نشانگر جامع ريدرگ يها گره اسـت و   ري

هاي درگير  عداد گرهدهنده بالاتري نسبت به ت آگهي ارزش پيش
جه بدخيمي تومور، يك عامل در العه،در اين مط]. 16،17[دارد

در مطالعه الستون و . متاستاز است يبيني مخاطره نسب در پيش
دار گـزارش   ش نيز درجه بدخيمي، يـك عامـل معنـي   كاران هم

و نشان داده شد كه بيماران با تومورهايي با درجـه  ] 29[گرديد
تري نسبت به بيماران بـا درجـه    بدخيمي سطح يك بقاي بيش

تومـور سـطح    يميدرجه بدخ. سه داشتند و دوبدخيمي سطح 
 يهـا  بـا سـلول   يسرطان يها سلول زيدهنده عدم تما سه، نشان

 يسرطان يها سلول ادياز گسترش و ازد يا سالم است كه نشانه
  . است

دهنـده   آگهـي  بيماران، يك عامل پـيش  HER2بودن  مثبت
براي وقوع متاستاز تعيين شد كه در مطالعات ديگر نيز اثـر آن  

ميانـه زمـان بقـاي بـدون     ]. 25،30،31[داده شده اسـت  نشان
در . مـاه محاسـبه گرديـد    64متاستاز، در اين مطالعه برابر بـا  

مطالعات ديگري كه در ايران انجام شده است، ميانه زمان بقاي 
بالاتر ]. 24[ماه، گزارش شده است 6/49بدون متاستاز برابر با 

از درمـان مـوثرتر    ياشتواند ن يمطالعه م نيبقا در ا انهيبودن م
 يارائـه شـده بـرا    يكمك ـ يهـا  درمان بيو نوع و ترك مارانيب
. مسـتقل اسـت   يا انجام مطالعـه  ازمنديباشد كه البته  ن مارانيب

بـه عنـوان يـك عامـل     از مطالعـات   خـي اندازه تومور، در بر
ــيش ــي پ ــده     آگه ــان داده ش ــاران نش ــاي بيم ــده در بق دهن
حاضـر ايـن متغيـر در مـدل     مطالعه اما در ]. 25،26،32[است
دار نشد كه اين يافتـه مطـابق بـا     متغيره معني متغيره و چند يك

 ـ لياز دلا يكي]. 33[باشد  يمطالعه لاكوسكا م  يدار يعدم معن
تواند آن باشد كه تومور به هر انـدازه   ياندازه تومور در مدل م

گـر  برداشـته شـده اسـت و ا    يكه بوده است در هنگام جراح ـ
باشـد،   يماريب رفت شياز پ يا دازه تومور نشانهبزرگ بودن ان

  . شود يم انيب يميمانند درجه بدخ ياثر توسط عوامل نيا
 ـ يآگه شيسه عامل پ از  ـدر ا دار يدهنده معن مطالعـه دو   ني

 ـدرگ يها تومور و درصد گره يميعامل درجه بدخ  يعـوامل  ري
 ـپ يهستند كه با گذشت زمان درجه بالاتر نمـوده و سـبب    داي

 جهيمخاطره بروز متاستاز و در نت شيو افزا ماريب يكاهش بقا
در  يمـار يو درمـان ب  صيتشـخ  نيبنـابرا . شوند يم يفوت و

 جاديا. گردد يم مارانيب يبقا شيسبب افزا يماريب هيمراحل اول
بـه   يسرطان پسـتان و دادن آگـاه   يها يگر غربال يبرا نهيزم

هنگـام   زود صيو تشـخ  يا دوره ناتيمعا تيزنان در مورد اهم
از  يريگ شيو پ يماريب يدرمان قطع يبرا يعامل مهم يماريب

  .باشد يم ستانبروز متاستاز بيماران مبتلا به سرطان پ
 يمتفاوت يكمك يها درمان يپس از جراح يسرطان مارانيب
عـود   ايسرطان و  مارانيب يتواند بر بقا يكنند كه م يم افتيدر
در مطالعه حاضر با توجـه  . و بروز متاستاز موثر باشد يماريب

شـده بودنـد و فقـط ده     يدرمـان  يميش ـ مارانياغلب ب كه نيبه ا
برآورد اثر نـوع   ند،كرده بود افتيدر يوتراپيراد مارانيدرصد ب

بـا   يمطالعـات . بر  بروز متاستاز امكـان نداشـت   يدرمان كمك
 يهـا  درمـان  سـه يامكان مقا كه نيتعداد نمونه بالاتر علاوه بر ا

از تـابع بقـا را    يهموارتر يكند، برآوردها يم سريمتفاوت را م
  .دينما يفراهم م
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  تشكر و قدرداني
خود را  يگزار تشكرو سپاس تينها لهيوس نيبد سندگانينو
گران را  بخش كه پژوهش اضيف مارستانيو كاركنان ب رانياز مد

 ـدر انجام مراحل مختلف ا  ـپـژوهش   ني نمودنـد اعـلام    ياري
  .دارند يم
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Introduction: Identifying the risk factors in the treatment of metastatic breast cancer patients is a major 

concern. The aim of this study was to determine prognostic factors for metastasis of breast cancer using a 
regression model for recurrent data.  

Materials and Methods: The data used in the study were for the records of 133 women with breast 
cancer who underwent surgery and treatment at hospital Fayazbakhsh during 2005- 2007. Patients were 
followed until 2011 April and their final situations recorded. To determine the prognostic factors, a 
univariate Andersen-Gill model were fitted. Significant factors at univariate model were entered in multiple 
AG model. 

Results: During 5833 person-month follow up of patients, 25 patients(18.8%) died and 108 patients 
(81.2%) were alive. The first metastasis mostly shown in brain and liver (5.3%) and the second one in brain 
(3.8%). In univariate analysis, grade, Her2 and LNR were shown as prognostic factors for metastasis of 
breast cancer in multiple analysis model (P<0.05).  

Conclusion: Creating breast cancer screening and knowledge of women about the importance of 
periodic checkups and early diagnosis is an important factor for the cure and prevention of metastasis of 
tumors among breast cancer patients. 

 
Keywords: Breast neoplasms, Neoplasm metastasis, Recurrent events, Andersen-Gill model. 
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