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  يپژوهش مقاله

به سرطان پستان در زنان  ابتلا باروري در ي عوامل خطر مرتبط با دوره

 شاهدي –غرب ايران: مطالعه مورد  تهران و شمال

، 6، مهناز احساني5اكبري ، اسماعيل4يرزاييم ، حميدرضا3ارجمند پور ، سونيا حسين2، فرناز جعفرپور صادقي1منتظري وحيد

   8سعيد پيروزپناه، 7زهره صناعت ،2ميرطاهري ، الهام3نژاد ، مهسا محمودي3ناهيد اسدي  ،6اكبري سميه
  انكولوژي، دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تبريز/ بخش جراحي، بيمارستان نورنجات، تبريز-متخصص جراح توراكساستاد و  1
  ، دانشكده تغذيه/كميته تحقيقات دانشجويي، دانشگاه علوم پزشكي تبريزدرماني رژيمسي ارشد علوم تغذيه، گروه بيوشيمي و كارشنا 2
  دانشگاه علوم پزشكي تبريز، دانشكده تغذيه/كميته تحقيقات دانشجويي، درماني رژيمدانشجوي دوره كارشناسي علوم تغذيه، گروه بيوشيمي و  3
  ه علوم پزشكي شهيد بهشتي گروه راديوتراپي و انكولوژي، مركز تحقيقات سرطان، بيمارستان شهداي تجريش، دانشگا استاد و پژوهشگر، 4
  ه علوم پزشكي شهيد بهشتياستاد، مركز تحقيقات سرطان، بيمارستان شهداي تجريش، دانشگا 5
  تيتو تحقيقات تغذيه و صنايع غذايي كشور، دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتيآموخته دوره كارشناسي تغذيه، دانشكده علوم تغذيه و صنايع غذايي/انس دانش 6
  دانشگاه علوم پزشكي تبريزمركز تحقيقات هماتولوژي و انكولوژي،  ،انكولوژي- متخصص جراح توراكسو استاد 7
  درماني، دانشكده تغذيه، دانشگاه علوم پزشكي تبريز گروه بيوشيمي و رژيمدانشيار  8

 ،)0411(- 3357580تلفن: ، دانشكده تغذيه، دانشگاه علوم پزشكي تبريز  درماني، ابان گلگشت، گروه بيوشيمي و رژيمخي، خيابان عطارنيشابوري، تبريز، نشاني: سعيد پيروزپناه :نويسنده رابط

  Pirouzpanahs@tbzmed.ac.ir آدرس پست الكترونيك:

 50/10/94 پذيرش: ؛10/50/49 ريخ دريافت:تا

 بهشاهدي -مورد مطالعه باروري زنان در ارتباط با كارسينوژنز بدخيمي پستان هستند. اين ي فاكتورهاي مرتبط با دوره مقدمه و اهداف:

  .ردازدپ ميرب ايران انجام غ در زنان تهران و شمال سرطان پستانباروري با خطر ابتلا به  ي بررسي ارتباط فاكتورهاي مرتبط با دوره

 543 هيستوپاتولوژي و شده از نظر ييدأتبه سرطان پستان  فرد مبتلا 432بر بيمارستان، شامل شاهد مبتني-اين مطالعه مورد روش كار:

به  وابستههاي آموزشي و درماني  زندگي از بيمارستان ) و محلسال ± 5سازي شده از لحاظ سن ( فرد سالم بدون سابقه بدخيمي و همسان

  انتخاب شدند.   1386-92هاي  هاي علوم پزشكي شهيد بهشتي و تبريز بين سال دانشگاه

 شـاهد ). طـول مـدت شـيردهي در گـروه     P>01/0بـود (  شـاهد  گـروه  از تـر  بـيش فراواني بارداري و شيردهي نيز در گروه مـورد   نتايج:

در سـن   شـاهد  گروه افراد گروه بيماران در مقايسه با تر بيش). P>001/0ماه) بود ( 0/16±1/9تر از گروه مورد ( ماه) طولاني 4/8±0/18(

 )94/2-10/5درصـد:   95(فاصله اطمينان  87/3در اين گروه سني  سرطان پستانسال قرار داشتند و شانس ابتلا به  48يائسگي بالاتر از 

سـال بـا نسـبت شـانس     48 بالاي باروري زنان سنين ي ماه در دوره 14-24طول  شد. مدت شيردهي در شاهد برآوردبا گروه  مقايسهدر 

  ارتباط داشت. با خطر ابتلا به سرطان پستان ) 32/0-86/0درصد:  95(فاصله اطمينان  52/0

بـالا بـودن    ، اماهمراه بودسرطان پستان بارداري با افزايش خطر  نخستينسنين بالا در  بارداري، شيردهي و تر بيشدفعات  گيري: نتيجه

 شيردهي با كاهش خطر همبستگي داشت. افزايش طول مدت سرطان پستانو يائسگي و طول مدت شيردهي با كاهش خطر سنين بلوغ 

  .سال ارتباط داشت48سنين بالاي  ويژه در به سرطان پستانپيدايش 

  شاهدي -يائسگي، شيردهي، مطالعه مورد باروري،  سرطان پستان، عوامل دوره: كليدي واژگان

  مقدمه

ترين  ترين بدخيمي در بين زنان و نيز مهم شايع 1تانسرطان پس

سرطان اگرچه شيوع  .)1( نگراني براي سلامت عمومي جهان است

است،  تر كم، در ايران در مقايسه با ساير كشورهاي آسيايي پستان

هاي اخير شيوع روزافزوني را در بين جمعيت زنان   در سال اام

نفر از  24كه ميزان ابتلا از  ، به طوري)2(كشور داشته است 

                                                           
1 Breast cancer 

نفر در  100000نفر از هر   34به  1385نفر در سال  100000هر

رسيده و دومين علت مرگ از سرطان در ايران است 1390سال 

سال  10چنين ميانگين سن بروز اين بيماري در كشور ما  . هم)3(

  . )3- 5(تر از ساير كشورهاي توسعه يافته است  جوان

گذشته نشان دادند فاكتورهاي هورموني و مرتبط با هاي  همطالع

سرطان مثل نقش تعيين كننده عمده در خطر ابتلا به  يدتول

. در بين متغيرهاي مستعد كننده فيزيولوژيك )]6[(را دارد  پستان
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  و همكاران / منتظري2

 مرتبط با باروري، سن پائين قاعدگي، سن بالاي يائسگي، سن بالا

زايمان و شيردهي  به عنوان  تر كمبارداري، تعداد  نخستيندر 

در بين زنان  سرطان پستانفاكتورهاي خطر بالقوه براي ابتلا به 

 ي گزارش شده استا مشاهدههاي  هجوامع مختلف به واسطه مطالع

رشد در تكثير  . هورمون استراديول به عنوان فاكتور)8,7(

. اين هورمون )10,9( اي دارد هاي سرطاني پستان نقش ويژه سلول

 ي گيرنده أسرمنشبا  ER(1با اتصال به گيرنده اختصاصي خود (

رساني  اي ياخته منجر به فعال شدن مسير بيان ژني و پيام هسته

هاي  ه. مطالع)11( شوند مرتبط با اين ژن در هسته سلول مي

بارداري سن بالاتر  نخستينكه در  نشان دادند زنانياپيدميولوژي 

در معرض خطر بالاي ابتلا به اين نوع سرطان  ،سال داشتند 35از 

نگر كوهورت،  اي آينده هاي مشاهده ه، اما در برخي مطالع]9( بودند

بارداري با كاهش  نخستيندار بين پايين بودن سن  ارتباطي معني

در مبتلايان سنين پيش از يائسگي مشاهده سرطان پستان خطر 

و همكاران، اثر  ماهون مك ي  چنين در مطالعه . هم)12( نمودند

، با سن پائين سرطان پستانتعداد بارداري زنده بر كاهش خطر 

. پايين بودن سن در )13( بارداري در ارتباط بود نخستين

تواند با سازوكارهايي همانند كاهش تعداد  بارداري مي نخستين

رساني رشد القا شده  هاي بنيادين، تغيير در پاسخ به پيام سلول

تليال پستاني و تعديل در  يهاي اپ توسط استراديول، تمايز سلول

ها با كاهش احتمال خطر ابتلا به سرطان پستان  سطوح هورمون

. هرچند )14(همراه  باشد تواند  ميي ديگر زندگي ها دوره

هاي متناقضي در رابطه با طول مدت شيردهي و خطر ابتلا به  يافته

هاي محدودي  در پيش از يائسگي وجود دارد، يافته سرطان پستان

در اين زمينه تاكنون بر نقش محافظتي طول مدت شيردهي در 

 متناقض در هاي يافته به توجه دوره باروري گزارش شده است. با

زمينه نقش متغيرهاي مرتبط با باروري  در تهياف انجامهاي  همطالع

مختلف وجود  جوامع در سرطان پستان افزايش خطر ابتلا به در

با هدف بررسي ارتباط فاكتورهاي مرتبط با  مطالعه اين دارد،

 -در قالب يك مطالعه موردسرطان پستان باروري با خطر ابتلا به 

  شاهدي مورد بررسي قرار گرفت.

  روش كار

  د مطالعهجامعه مور

شاهدي مبتني بر بيمارستان  -اين پژوهش يك مطالعه مورد

بود. گروه مورد شامل جامعه زنان مبتلا به سرطان پستان در 

                                                           
1 Estrogen receptor; ER 

هاي آموزشي،  كه به بيمارستان ،سال بودند 30- 65 محدوده سني

هاي علوم پزشكي شهيد  درماني و خصوصي مرتبط با دانشگاه

تجريش، كلينيك  دايشه هاي بيمارستانبهشتي (بخش جراحي 

 بخش راديوتراپي و شيمي درمانيالانبياء و دي و  آذر، خاتم

 شهداي تجريش، طالقاني و پارس كه در هاي بيمارستان

بخش وسيعي از جمعيت مبتلايان به سرطان پستان  ي برگيرنده

تبريز شامل مركز آموزشي،  هاي بيمارستانهستند) و  كشور

درماني، مركز تحقيقات  يدرماني و پژوهشي قاضي (بخش شيم

(ع) و  امام رضا بيمارستان هماتولوژي و انكولوژي) و بخش جراحي

بيمارستان خصوصي نورنجات (پذيرنده بخش وسيعي از مبتلايان 

هاي  به سرطان پستان از استان آذربايجان شرقي و ساير استان

مراجعه  1393الي 1386 هاي غرب) در فاصله سال منطقه شمال

دولتي و خصوصي با  هاي بيمارستاند. افراد بيمار از نموده بودن

فراواني همسان در جامعه اوليه وارد شده بودند. در ابتدا از تمامي 

افراد مورد مطالعه پس از توجيه كامل شفاهي در مورد اهداف 

نامه آگاهانه كتبي  در صورت تمايل براي شركت، رضايت مطالعه

ييد أته براي گروه مورد شامل اخذ گرديد. معيارهاي ورود به مطالع

)، تمايل به Grade I, IIبدخيمي از نظر هيستوپاتولوژي بافت (

ابتلا به سرطان  نخستينشركت در طرح و تكميل پرسشنامه، 

درماني)،  درماني، پرتودرماني و هورمون (نداشتن پيشينه شيمي

در الگوي  خيم، عدم تغيير خوش ي ابتلا به توده ي نداشتن سابقه

ي وابسته به ها بيمارينبود پيشينه ابتلا به  سال اخير، 5يي غذا

 هيپرتيروئيديسم، سندرم تخمدان مانندهورمون و زنانه (

ي خود ايمني ها بيماريكيستيك و قاعدگي نامرتب)، نداشتن  پلي

بارداري وشيردهي در زمان  ي مقاوم به درمان، نبودن در دوره

، سيكلوسپورين، مطالعه، عدم مصرف داروهاي متوتروكسات

حجم . )5( بارداري بودند تشنج و ضد فورمين، آسپرين، ضد مت

با توجه به  )15( و همكاران ي وارنر هاي مطالعه پيرو يافته نمونه

 40بار در دو گروه بالاي 3فراواني نسبي تعداد بارداري بيش از 

 40از تر ) و پاييندرصد 6/35سال مبتلايان به سرطان پستان (

درصد و  05/0و نيز با فرض خطاي نوع اول  )درصد 6/23( سال

ها با استفاده از  درصد در آزمون مقايسه نسبت 20خطاي نوع دوم 

  : فرمول
)n= [(z 1-α/2)+ (z 1-β)]²×[p(1-p)+q(1-q)] / (d

2،  

شد. با توجه به وجود عوامل  برآورد نفردر هر گروه  322تعداد 

 براي تحليل در هر گروه با لحاظ  هاي فرضي رابطه مخدوشگر در 

نفردر هر  432گيري حداقل  افزايش در تعداد نمونه درصد 25

سرطان پستان فرد مبتلا به  432در اين مطالعه  گروه لحاظ شد.
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 3/ شاهدي –غرب ايران: مطالعه مورد  به سرطان پستان در زنان تهران و شمال باروري در ابتلا ي عوامل خطر مرتبط با دوره

 

 

ماه گذشته بود، با روش  5ها حداكثر  كه از تشخيص آن

مبتني بر بيمارستان  شاهدصورت گرفت. گروه  1گيري آسان نمونه

فرد سالم مراجعه كننده به همان مراكز درماني بدون  543شامل 

در  خيم، عدم تغيير بدخيم و خوش  ابتلا به هرگونه توده ي سابقه

ر، نداشتن شرايط فيزيولوژيك بارداري و سال اخي 5الگوي غذايي 

ي هورموني و زنانه و ساير ها بيماريابتلا به ي شيردهي، نبود پيشينه

ي مزمن مرتبط با تغذيه و عدم مصرف داروهاي ياد شده ها بيماري

) و محل زندگي سال ±5. علاوه بر اين سن (دشدندر بالا انتخاب 

 هاي بيمارستاناز  گروه مورد و شاهد همسان شدند. افراد سالم

دولتي و خصوصي با فراواني همسان در جامعه اوليه لحاظ شدند. 

همراهان بيماران مراجعه كننده به كلينيك جراحي پوست و 

، ENT زيبايي، بخش جراحي زنان (زايمان، ارتوپدي، گوارش،

سرطاني) كه بيماري برپايه گزارش خود نداشتند و  اورولوژي و غير

بيماري مزمن يا ژنتيكي مرتبط با  ي سابقه در پرسشگري اوليه

 شاهد انتخاب شدند. ورود افراد سالم به گروه ؛نئوپلاسم نداشتند

ياد شده  هاي بيمارستاناز همان  1387- 93هاي  سال در فاصله 

هاي مورد و گواه  افراد گروه تمامياز  پژوهشصورت گرفت. در اين 

سنين مربوط  مانندپس از ورود به مطالعه، اطلاعات دموگرافيك 

به زمان تشخيص بيماري، نخستين بارداري و بلوغ با استفاده از 

بررسي شده از نظر روايي ظاهر و محتوا با  ي پرسشنامه

شد. وضعيت ال ؤسهاي ساختاربندي شده بسته و نيز باز  پرسش

تعداد بارداري و سقط جنين، استفاده از برخي داروها و  يائسگي،

  ها بيماريپزشكي   خير و تاريخچهماه ا 6ها در  مكمل

  آوري شدند. براي افزايش صحت پاسخ، شكل  جمعنيز  

ها در همان پرسشنامه گنجانده و پرسشگري  ديگري از پرسش

شدند. در يك مصاحبه رودررو توسط پرسشگر مجرب پرسشگري 

  صورت گرفت. 

  

  تجزيه و تحليل

اده از ها در اين پژوهش با استف تجزيه و تحليل آماري داده

هاي كمي به صورت  انجام پذيرفت. داده 16نسخه   SPSSافزار  نرم

اسمي و  -هاي كيفي انحراف معيار و براي توصيف داده±ميانگين

بررسي توزيع  برايبندي شده از فراواني نسبي استفاده شد.  رتبه

ها بررسي شده از آزمون  كشيدگي داده ها، چولگي و نرمال داده

                                                           
١ Convenience sampling 

استفاده شد. در مورد  2اسميرنوف - روفكولموگاي  نمونه تك

ها  هاي كمي كه داراي توزيع نرمال بودند، مقايسه ميانگين داده

هاي كمي كه توزيع  و در مورد داده tتوسط آزمون مستقل 

استفاده شد. براي طبقه  3ويتني مانيو  غيرنرمال داشتند، آزمون

شد  بندي متغيرهاي سنين باروري از ميانه آن متغير استفاده

سال براي سن در  25و نيز  22). براي مثال ميانه 1 شماره (جدول

 بارداري در جامعه نمونه مورد مطالعه مشخص شد نخستين

نسبت  . از تحليل رگرسيون لجيستيك براي تعيين)14- 16(

بررسي  درصد براي 95بيماري و فواصل اطمينان  OR(4( شانس

 گرفته شد. در همبستگي متغيرها با خطر سرطان پستان، بهره

گر با  بين هر عامل مخدوش يدار كه همبستگي معني صورتي

در تحليل صورت گرفته در مدل رگرسيون  ،بيماري وجود داشت

. با توجه به اين كه شدها تعديل  لجيستيك لحاظ شدند و اثر آن

سازي دو گروه مورد و شاهد بر مبناي سن و محل زندگي  همسان

دار در ميانگين سني دو  معني اريآم تفاوت ، اماصورت پذيرفت

در برآورد نسبت شانس از  بنابراينشد،  ديدهگروه مورد و شاهد 

شرطي استفاده شد. در برخي از  هاي لجيستيك غير مدل

كه  -همانند سن يائسگي - متغيرهاي مخدوشگر با اثر بالقوه

 ≥ 05/0P  نيز وارد مدل شدند. ؛دار نداشتند معنيآماري ارتباط 

  در نظر گرفته شد. ارد معني

  ها يافته

هاي مربوط به مقايسه ميانگين سنين دوران مختلف  يافته

در دوره باروري،   سرطان پستانفيزيولوژيك در گروه مبتلايان به 

بارداري، تعداد بارداري و تعداد شيردهي بين دو  نخستينسن در 

ن اند. ميانگي نشان داده شده 1 شماره در جدول شاهدگروه مورد و 

مقايسه با افراد  كه در ،سال بود 6/48±7/4سني در گروه مورد 

سال تفاوت داشت  6/40 ±7/10گروه گواه با ميانگين سني 

)001/0<Pميانگين سن 1 شماره هاي جدول ). بر پايه يافته ،

 2/47±8/6 شاهدسال و گروه  8/47±2/6يائسگي در گروه مورد 

. متوسط تعداد ده نشدداري دي معني آماري تفاوت  ، اماسال بود

 شاهداز گروه  تر بيشبار)  0/3±0/2بارداري نيز در گروه مورد (

). تعداد فرزندان كه تغذيه با شير P>001/0بار) بود ( 6/1±4/2(

                                                           
2 One- sample Kolmogorov-Smirnov test 
3 Mann-Whitney U test 

4Odds ratio; OR 
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  و همكاران / منتظري4

مشاهده  شاهداز گروه  تر بيشنيز در گروه مورد  ؛اند مادر داشته

 0/16±1/9). طول مدت شيردهي در گروه مورد (P>01/0شد (

 0/18±4/8( شاهدتر از ميانگين مشاهده شده در گروه  تاهماه) كو

  ). P>01/0ماه ) بود (

در  موردافراد گروه  تر بيش، 2 شماره هاي جدول پيرو يافته

سال قرار  48در سنين يائسگي بالاتر از  شاهدمقايسه با گروه 

 95(فاصله اطمينان  87/3 سرطان پستانداشتند و شانس ابتلا به 

چنين  بود. هم شاهد، در مقايسه با گروه )94/2- 10/5درصد: 

بارداري در سنين بالاتر  نخستيندر  سرطان پستانشانس ابتلا به 

و  ،)15/1- 94/1درصد:  95(فاصله اطمينان  49/1سال،  22از 

هاي شانس  مورد به ترتيب با نسبت 4و  3تعداد بارداري بالاتر از 

(فاصله  22/2و  ،)51/1-92/2درصد:  95(فاصله اطمينان  10/2

در ارتباط با خطر سرطان  )62/1-04/3درصد:  95اطمينان 

 پستان بودند. اثر حفاظتي طول مدت شيردهي در فاصله زماني

دار خطر ابتلا با نسبت  ماه تعيين شد و به طور معني 24-14

 همراه بود )42/0-74/0درصد:  95فاصله اطمينان ( 56/0شانس 

ر عوامل مخدوشگر نيز اين يافته از تعديل اث پسكه  ،)2(جدول 

-95/0درصد:  95فاصله اطمينان ، 69/0نسبت شانس (دار  معني

  .)2 شماره (جدولباقي ماند  )51/0

در داشته و ماه  14-24مدت شيردهي در فاصله زماني افراديكه 

قرار سال 48بالاي  گروه زنان با سنين تشخيص سرطان پستان

(فاصله  52/0 در آنهان خطر ابتلا به سرطان پستا داشتند،

  .)3بود (جدول  ) 32/0-86/0درصد:  95اطمينان 

  

  

  

  شاهدو سرطان پستان مقايسه ميانگين متغيرهاي دوران باروري بين دو گروه مورد مبتلا به  -1شماره  جدول

P-value  543(شاهد=n( ) 432مورد=n( متغير 

 سن (سال)  *7/4±6/48 **7/10±6/40 >001/0

 بارداري (سال) نخستينسن در  0/6±9/21 3/5±2/21 05/0

 سن بلوغ (سال)  6/1±4/13 6/1±5/13 36/0

 تعداد بارداري 0/2±0/3 6/1±4/2 >001/0

 تعداد شيردهي 8/1±6/2 0/2±3/2 003/0

  طول مدت شيردهي (ماه)  1/9±0/16  4/8±0/18  001/0

 (سال) سن يائسگي 2/6±8/47 8/6±2/47 49/0

  اند. ) نشان داده شدهMean±SDانحراف معيار (±ميانگين ها به صورت * داده 

  سن (سال) در زمان و ورود به مطالعه **
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 سرطان پستان در ارتباط با خطر ابتلا به  ) متغيرهاي دوران باروريدرصد 95توزيع فراواني و نسبت شانس (فاصله اطمينان  - 2 جدول شماره

  ***نسبت شانس تعديل شده

  درصد) 95مينان (فاصله اط

  **نسبت شانس خام

 95(فاصله اطمينان 

 متغير گروه مورد شاهد   P-value  درصد)

 سن (سال) >48 200 )3/46*( 200 )3/46( >001/0  00/1  00/1

)74/4-27/2( 25/3  )10/5-94/2 (87/3    )3/46( 200 )7/53( 232 48>  

بارداري  ننخستيسن در  ≥22 185 )9/46( 288 )8/56( 003/0  00/1  00/1

 <22 211 )1/53( 219 )2/43(    49/1 )146/1-94/1(  01/2 )12/1-59/3( (سال)

00/1  00/1    )4/82( 418  )3/76( 303  25≤ 

)27/3-11/1( 76/1  )02/2-05/1( 46/1  02/0  )6/17( 89  )7/23( 94  25> 

 سن بلوغ (سال) >13 227 )8/56( 304 )7/49( 03/0  00/1  00/1

)89/0-27/0( 49/0  )97/0-58/0 (75/0    )3/50( 308 )3/43( 173 13> 

 تعداد بارداري >3 205 )6/46( 355 )4/65( 37/0  00/1  00/1

)80/2-57/0( 27/1  )92/2-51/1 (10/2    )4/16( 89 )5/24( 108 4- 3 

)44/4-94/0( 05/2  )04/3-62/1 (22/2    )2/18( 99 )9/28( 127 4> 

 تعداد شيردهي  >2 236 )4/54(  354 )7/68( 001/0  00/1  00/1

)31/2-12/1( 66/1  )40/2-41/1 (84/1    )3/31( 161 )6/45( 198 3> 

 طول مدت شيردهي  >14  151 )5/44(  148 )8/30(  >001/0  00/1  00/1

)95/0 -51/0( 69/0  )74/0-42/0( 56/0    )3/63( 304  )8/47( 162  14-24  

)98/1-62/0( 11/1  )84/1-63/0( 1/1    )8/5( 28  )7/7( 26  24>  

§سن يائسگي >49 99 )4/54( 53 )1/54(  967/0  00/1  00/1
 

)92/0-28/0( 85/0  )61/1-60/0 (98/0    )9/45( 200 )6/45( 83 49> 

  فراواني (توزيع فراواني نسبي) *
  لجيستيك رگرسيون غير شرطي **

  سال)، سن <22، >21بارداري ( نخستين گر وضعيت يائسگي (دارد، ندارد)، سن در *** لجيستيك رگرسيون چند متغيره غير شرطي تعديل شده از اثر عوامل مخدوش

  ). درموارد تكراري مخدوشگر خود متغير مستقل در مدل حفظ شد.<3،  >2سال) و تعداد شيردهي ( <48،  >48(
  اند. ت پررنگ نشان داده شدهها به صور داري تحليل آماري داده د يائسه تعيين شد. در شرايط معنيميانه سن يائسگي در افرا §

  

تر تر و بالا در دوگروه سني پايينسرطان پستان در ارتباط با خطر ابتلا به  ) متغيرهاي بارداري و شيردهيدرصد 95نسبت شانس (فاصله اطمينان  -3 شماره جدول

  سال 48از 

  سن افراد (سال)  

48< 48>  

 متغير
 نسبت شانس  تعداد

 95فاصله اطمينان 

  درصد
  درصد 95فاصله اطمينان  نسبت شانس  ادتعد

     تعداد بارداري

3< 357  00/1  -  105  00/1  -  

4-3 81  49/2  10/4 -52/1  83  94/0  69/1 -52/0  

4> 65  88/1  27/3 -09/1  126  29/1  20/2 -78/0  

     تعداد شيردهي

2<  356  00/1  -  131  00/1  -  
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  و همكاران / منتظري6

3> 121  51/1  32/2 -98/0  174  25/1  99/1 -78/0  

  .3ادامه جدول 

 طول مدت شيردهي
  

14<  139  00/1  -  129  00/1  -  

14-24  266  67/0  00/1 -43/0  140  52/0  86/0 -32/0  

24>  35  87/0  90/1 -40/0  19  27/1  77/3 -43/0  
  لجيستيك رگرسيون غير شرطي *

  اند. ها به صورت پررنگ نشان داده شده داري تحليل آماري داده در شرايط معني

  بحث

باروري  ي ه نشان دادند متغيرهاي دورهمطالع اين هاي يافته

بارداري در سنين بالا، تعداد زياد بارداري و  نخستينشامل 

توانند به عنوان بخشي از عوامل خطر تومورزا براي  شيردهي مي

غرب و تهران  در بين زنان ايراني در منطقه شمال سرطان پستان

ان سرط تلقي شوند. بالا بودن طول مدت شيردهي با كاهش خطر

ارتباط دفعات بارداري با  ها همطالع تر بيشهمراه بود. در پستان 

بارداري تعديل شده  نخستين، بر اساس سن سرطان پستانخطر 

بندي  ، معيار طبقهكه در جوامع غربي به اين توجه. با )16( است

 35يا حتي  30، 25، 20بارداري  نخستينبراي متغير سن در 

 ي پايه بر سوييو از  )17،15,13-19(سال مطرح بوده است 

شواهد اپيدميولوژيك در ايران، سن شيوع سرطان پستان  در 

. )3,2( شده استتر گزارش  مقايسه با كشورهاي غربي پايين

سال براي  25و نيز  22بنابراين در جامعه نمونه حاضر از ميانه 

گرفته و ارتباط  بارداري بهره نخستينبندي متغير سن در  طبقه

مثبت بين اين متغير سني با خطر پيدايش سرطان پستان 

و همكاران، نشان دادند اثر حفاظتي ماهون  مكمشاهده شد. 

بارداري وابسته است، بر  نخستينبارداري و شيردهي به سن 

سالگي  22كه بارداري در سن بالاتر از  تيصور ها در اساس يافته آن

. )13(يابد  برابر افزايش مي 5/1، سرطان پستانخطر  ؛باشد

مطالعه اپيدميولوژيك نقش حفاظتي  42هاي حاصل از  يافته

، اما در يك )20(اند  ، را نشان دادهسرطان پستانشيردهي بر خطر 

اثر حفاظتي ضعيف  )22(و چندين مطالعه ديگر  )21(متاآناليز 

، نشان داده شده است كه محدود سرطان پستانشيردهي بر خطر 

از سن يائسگي بود. بدين ترتيب نقش  پيش، سرطان پستانبه 

تعداد زياد بارداري و شيردهي به عنوان عامل كاهنده خطر 

گرچه ا. )23,20(در جوامع مختلف، متناقض است  سرطان پستان

سرطان داشتن چند بارداري متوالي در سن پائين بر خطر ابتلا به 

، در سنين بالا اثر حفاظتي دارد، اين الگوي باروري در سن پستان

دهد  از يائسگي را افزايش مي پسبالا خطر سرطان در سن 

هاي اين مطالعه است. اگر فرد  كه همسو با يافته ،)25,24,13,8(

پس در سن پائين تجربه كند، بارداري  بارداري خود را درنخستين 

بود،  ، همراه نخواهدسرطان پستانسالگي با افزايش خطر  35از سن 

هاي بعدي  ، بارداري35بارداري تا سن نخستين اما در صورت تأخير 

   .)13(، همراه خواهند بود سرطان پستانبا افزايش مضاعف خطر 

رشد  يتواند با القا اي كه مي بارداري در سن پائين در دوره

باروري با مقادير بالاي استروژني)، اثر  ي تومور همراه باشد (دوره

هاي  . بالا بودن فراورده)26,25,1(كند  حفاظتي خود را ايجاد مي

تغييراتي در بافت پستان،  يحاصل از متابوليسم استروژني و القا

شد  زايي استروژن خواهد مستعد اثرات سرطان تر كماين بافت 

بارداري نقش اصلي حفاظت  نخستين. بدين ترتيب سن در )13(

زيرا سبب شروع تمايز  ،را دارد سرطان پستاندر مقابل خطر 

كننده تغييرات  شود كه مستعد هاي بنيادي پستان مي سلول

 نخستينهاي بنيادي طي  . تمايز سلول)27(نئوپلاستيك هستند 

. در )28- 30(رسد  بارداري و شيردهي به حداكثر خود مي

ها به  كه در آن هاي صحرايي موشاي كه اثر بارداري در  مطالعه

از  پيشنشان داد بارداري  ؛ا شده بودصورت شيميايي تومور الق

تومور پستان شد،  رخدادمصرف كارسينوژن سبب كاهش دفعات 

 ياز القا پسو وقوع بارداري  )1(تومور اثري نداشت  ا بر تعدادام

با تشديد  هاي آزمايشگاهي موششيميايي تومورهاي پستاني در 

. اين )26(شد  موشرشد تومور و افزايش تعداد مراكز فعال در هر 

وضع مشابه اثرات زمان بارداري در زنان است. اگر طي دوران 

باروري مراحلي از كارسينوژنز ايجاد شده باشد، بارداري در اين 

كند. با در نظر داشتن تكثير  زمان تغييراتي نئوپلاسميك ايجاد مي

تواند با  سريع بافت پستان طي بارداري، اين امر كه بارداري مي

سلول نئوپلاسميك كه طي بارداري در بافت  تحريك و تكثير هر

. بنابراين )13(قابل توجيه است  ؛پستان وجود دارد همراه باشد

هاي  هاي بارداري اثرات دوگانه بر سلول توان گفت هورمون مي

هاي  در سلول تر بيشتمايز  ي. با القا)29(بافت پستان دارند 

و با  )31(را كاهش داده  سرطان پستانتليوم پستان، خطر  اپي

هاي توموري پنهان سبب افزايش  هدف قرار دادن تكثير سلول
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. با تجمع )33,32(را به دنبال خواهد داشت  سرطان پستانخطر 

هاي پستان كه در دوره طولاني مدت بدون زايمان به طور  سلول

سالگي  30از سن  پسبارداري  نخستيناند،  ناقص بالغ شده

ها را  عنوان عامل خطري باشد كه حساسيت اين سلول تواند به مي

هاي بارداري افزايش داده و به دنبال  به اثرات محرك رشد هورمون

  . )32(شود  آن فرايند بدخيمي القا مي

تر  بيشو  )30(شود  تليوم پستان مي شيردهي سبب تمايز اپي

نشان  سرطان پستاناثر حفاظتي شيردهي را در مقابل ها،  مطالعه

 سرطان پستانبر خطر ويژه  بهاند، اما طول مدت شيردهي  داده

. )31,21(ي برخوردار است تر بيشاز يائسگي از اهميت  پس

فرزند در سنين بالا به دليل فاصله  نخستينشيردهي نامناسب 

هاي  تواند دليلي بر نقص بلوغ سلول كوتاه تا بارداري دوم مي

كند.  ها را مستعد اثرات كارسينوژنيك مي و اين سلول ،پستان باشد

و دومين  نخستينو همكاران فاصله  كاوپيلا نگر در مطالعه آينده

. )32(نشان داد سرطان پستان اي بر خطر  زايمان اثر قابل ملاحظه

در زنان با سن  نخستكه دومين بلافاصله بعد از بارداري  طوري به

سرطان بالا در مقايسه با افراد با سنين پايين سبب افزايش خطر 

ا ام ،گرچه سازوكار اين اثر به روشني مشخص نيستاشد.  پستان

ا مقادير بالاي استروژن اندوژن طي بارداري از نظر تئوري مواجهه ب

بدون فاصله با در نظر داشتن محيط سلولي پستان در سن بالا، بر 

كند  ، تأكيد ميسرطان پستاننقش فاكتورهاي هورموني در توسعه 

)35,34(.  

  گيري نتيجه

فاكتورهاي مؤثر بر خطر سرطان پستان متنوع بوده و به 

ا در كشورهاي در ، ام)36(د نشو مثل محدود نمي فاكتورهاي توليد

حال توسعه فاكتورهاي توليد مثلي مرتبط با خطر سرطان پستان 

از اهميت بالايي برخوردارند. افزايش تعداد بارداري و شيردهي در 

بارداري به عنوان بخشي از عوامل  نخستينكنار بالابودن سن 

در جامعه سرطان پستان بر خطر پيدايش  خطر دوران باروري

سال،  48تر از  مورد مطالعه از زنان ايراني داشت. در سنين پايين

و  ،همراه بود سرطان پستانافزايش تعداد بارداري با تشديد خطر 

سال، بالا بودن مدت شيرهي به عنوان تنها  48در سنين بالاي 

 داده شد. با عامل پيشگيري كننده از تشكيل تومور پستان نشان

 قابل سرطان پستان بروز خطر عوامل از برخي كه اين به توجه

 به تواند مي موارد در اين زندگي شيوه در تغيير هستند، گيري پيش

  گيرد. قرار نظر پيشگيري مد هاي توصيه از يكي عنوان

  تشكر و قدرداني

كنندگان گرامي در گروه  بيماران محترم و شركت از وسيله بدين

در تكميل مراحل  ها آن صميمانه همكاري و راي شكيباييب شاهد

 محترمكاركنان و ولان ؤمسبوده و از ار زگ سپاسپرسشگري 

 بهشتي، هاي علوم پزشكي شهيد وابسته به دانشگاه هاي بيمارستان

آوري  جمع درهمكاري  براي نجات تبريز نور و علوم پزشكي تبريز

  نمايد. ميقدرداني  اين پژوهش، اطلاعات لازم براي
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Background and Objectives: Reproductive factors are in close relationship with breast carcinogenesis. This 
matched case-control study was conducted to study the association of reproductive risk factors with the risk of 
breast cancer (BC) among women in Tehran and northwest of Iran. 

Methods: This hospital-based case-control study was performed on a total of 432 patients diagnosed with BC 
with confirmed histopathology who were recruited from hospitals affiliated with Shahid Beheshti and Tabriz 
University of Medical Sciences between 2007 and 2012, and 543 regionally matched controls without a prior 
history of BC. 

Results: The average number of pregnancy and breast-fed children were significantly higher in cases than 
controls (P<0.01). The duration of breast-feeding was longer in patients (18.0±8.4 months) than controls 
(16.0±9.1; P<0.001). Most of the patients were diagnosed with BC above the age of 48 years old which was 
higher than the mean age of the recruited matched controls. Older age was associated with a 3.87 higher risks 
of BC development (95% CI: 2.94-5.10). The higher frequency of lactation in patients was significantly 
associated with the elevated risk (OR=2.22, 95% CI 1.62-3.04). The duration of breast-feeding within14-24 
months was correlated with OR=0.52 to protect BC development during the reproductive age 
(<48 years) (95% CI: 0.32-0.86).   

Conclusion: High frequency of pregnancy, lactation, and older ages at first pregnancy are associated with the 
risk of BC, while older age at puberty, menopause, and longer duration of breast-feeding (age above 48 years) 
have inverse associations with the risk of BC. 

Keywords: Breast cancer, Reproductive factor, Lactation, Menopause, Case-control study 
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