
 مقاله پژوهشی
  1388 بهار، اول، شماره دومسال  ،ایران هاي پستان فصلنامه بیماري

  ضرورت انجام مشاوره ژنتیک در بیماران مبتلا به سرطان پستان
 علوم پزشکی تهرانواحد جهاد دانشگاهی پستان مرکز تحقیقات سرطان  ،خون و سرطان شناسی استادیار :صفا نجفی
 علوم پزشکی تهرانواحد  قات سرطان پستان جهاد دانشگاهیمرکز تحقی ،کارشناس پژوهش :ندا مهرداد

  علوم پزشکی تهران واحد جهاد دانشگاهی پستان مرکز تحقیقات سرطان  ،جراحیاستادیار   :نسرین السادات علوي
  علوم پزشکی تهران واحد جهاد دانشگاهی پستان مرکز تحقیقات سرطان  ،جراحیاستادیار  :آسیه الفت بخش

  
  

    
                  
  
  چکیده

سرطان پستان، سابقه فامیلی از ارزش زیادي برخوردار است، بطوري که بر اساس اطلاعات موجود  سازدر میان عوامل خطر  :مقدمه  
بسیاري وجود دارند که ، عوامل خطرساز NCCN 2008معیارهاي با توجه به امروزه . درصد سرطان هاي پستان ارثی هستند15تا  10

. دارند BRCA2و  BRCA1از موارد سرطان پستان نیاز به مشاوره ژنتیک و متعاقب آن بررسی تست هاي مشخص می کنند کدامیک 
 . رسد دانستن تعداد افرادي که نیاز به مشاوره ژنتیک دارند ضروري به نظر می در یک کلینیک پستان بنابراین

ه سرطان پستان مراجعه کننده به مرکز بیماري هاي بیمار مبتلا ب 1157در این مطالعه توصیفی مقطعی پرونده هاي  :روش بررسی
تقسیم بندي و بررسی  NCCN 2008سال گذشته بر اساس معیارهاي  10پستان جهاد دانشگاهی واحد علوم پزشکی تهران در طول 

  . با استفاده از این بررسی تعداد افرادي که نیاز به انجام مشاوره ژنتیک داشتند مشخص شد. شدند
 50 سن سرطان پستان زیر موارددرصد  10سال داشتند، در 40سرطان پستان سن کمتر از مبتلا به درصد بیماران  32 :یافته ها

درصد مبتلایان بیش از  5/1، در را ذکر می کردنددر حالی که سابقه خانوادگی سرطان پستان یا تخمدان  بود سالگی تشخیص داده شده
در نهایت نتایج مطالعه نشان داد . مرد بودندنیز درصد مبتلایان  5/0 ضمناً .داشتوجود دان مبتلا به سرطان پستان یا تخمدو خویشاوند 

  .نیازمند مشاوره ژنتیک بودند و درصد افراد حداقل یکی از معیارهاي فوق را داشته 34نفر معادل  397
  .باشد ان سرطان پستان میسیس بخش مشاوره ژنتیک در تمامی مراکز درمنتایج حاصل حاکی از ضرورت تأ :نتیجه گیري

   
  . NCCN2008سرطان پستان، مشاوره ژنتیک، معیارهاي  :هاي کلیدي واژه

  
 

  
   صفا نجفیلوم پزشکی تهران، دکتر عواحد جهاد دانشگاهی مرکز تحقیقات سرطان پستان  ، 45یحان، خیابان وحیدنظري، پلاك تهران، خیابان انقلاب، خیابان ابور: نویسنده پاسخگو نشانی
 safa3n@icbc.ir: نشاني الكترونيك                                                                         ۶۶۹۵۲۰۴۰:  تلفكس
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  مقدمه
 8در  1خطـر  احتمال با در آمریکا سرطان پستان بروز 

خطـر  . خانم ها استبین شایعترین سرطان در %) 12(نفر 
 .]1[ است%) 3(نفر  35در  1، بیماريمرگ ناشی از این 

جنس، : این بیماري عبارتند از سازن عوامل خطرمهمتری
و  1DCIS(ســن، نــژاد، بیمــاري خــوش خــیم زمینــه اي 

2LCIS  ــال آتیپیــک ــرپلازي داکت ــارك، )و هیپ ، ســن من
دي اتیـل  ( DSBباروري، شـیر دادن، برخـورد بـا     دفعات

، چـاقی،  3HRT، رادیاسیون قبلی پستان، )استیل بسترول
   ]. 2[ ژن هاي خاص مصرف الکل، سابقه فامیلی و وجود

احتمال ابتلا به سـرطان   سازاکثر این فاکتورهاي خطر
را  به میزان ناچیزي افزایش می دهند اما در مواردي نظیر 

 م پستان، سـابقه رادیاسـیون قبلـی    هاي خوش خی بیماري
هاي  ژن ، سابقه فامیلی وخصوصاً در سنین پایین تر پستان

   ]. 2[ایش می یابدبرابر افز 3تا  2این احتمال  ،مخصوص
 کاســتن ازیکــی از اســتراتژي هــاي اختصاصــی بــراي 

انجام مشاوره ژنتیک براي  ،سرطان پستان سازعوامل خطر
بـه  پس بایـد  . ارثی این بیماري استهاي  دن گروهپیدا کر

سرطان که یکی از مهمترین عوامل خطرساز سابقه فامیلی 
فرد حضور حتی یک . ]2[است توجه خاص داشت پستان 

خطـر  ) دختـر  ، خـواهر یـا  مادر(فامیل درجه یک مبتلا در 
 5خطر ابتلا را تا  ،دو نفر وجودسرطان پستان را دو برابر و 

یک فامیل درجه دوم  در حتی وقتی. برابر افزایش می دهد
 مبـتلا فـرد  ، یا فامیل درجه سوم) مادربزرگ و عمه، خاله(

داد وجود داشته باشد باز خطر بالاتر مـی رود و هرچـه تع ـ  
نیـز  فامیل درگیر بیشتر باشد احتمال ابتلا به این سـرطان  

داشتن یک فامیل مرد مبتلا به  حتی]. 3[افزایش می یابد 
. سرطان پستان هم ریسک سرطان را مشخصاً بالا می بـرد 

ــا  5 ــا  از % 10تـ ــرطان هـ ــل سـ ــتان،کـ ــی  ي پسـ ارثـ
(Hereditary)   هستند که می توان آنها را به موتاسـیون

ین سـندرم هـاي   شـایعتر . ]3[ تی ارتبـاط داد ژن هاي وراث
هسـتند کـه بـه موتاسـیون      ییسرطان پستان وراثتی، آنها

ارتباط دارند به طوري که  BRCA2و  BRCA1 هاي ژن
به موتاسیون مربوط هاي وراثتی پستان  سرطان% 80تا  60

  .]4[هستند این دو ژن 

                                                
1-Ductal Carcinoma In situ 

2- Lobular Carcinoma In situ 

3- Hormon Replacement Therapy 

عوامـل   هاي مشاوره ژنتیک اینک جزء مهمی از بررسی
مشاوران قادرند . سرطان پستان محسوب می شود سازخطر

بیماران اطلاعات فامیلی را کسب کنند تمامی از  به راحتی
به انجام آزمون هاي غربالگري  یو معین نمایند که آیا لزوم

افـراد خـاص   براي  انهخاص هست یا عمل جراحی پیشگیر
  ]. 5[ت یا خیر؟ لازم اس

ان مبـتلا بـه   یکی از راهنماهاي عمده براي یافتن بیمـار 
سرطان پستانی که نیاز به مشاوره ژنتیک دارند مربوط بـه  

 .اسـت  2008در سال  NCCNراهنماي ارائه شده توسط 
افـرادي کـه واجـد شـرایط      بـراي شده  گفتهدر این راهنما 

ایـن  . ]6[ باشند انجام مشاوره ژنتیک ضروري است خاصی
  : شرایط عبارتند از

مبتلا، سابقه تسـت  فرد  یکی از افراد فامیل یا خود -1
BRCA1  وBRCA2    ــد ــته باش ــت داش ژن (مثب

  ) مربوط به سرطان پستان و تخمدان ارثی
داشته و را سابقه شخصی سرطان پستان مبتلا فرد  -2

   :باشد دارازیر را  شرایطعلاوه بر آن یکی یا بیشتر از 
 سال  40سن تشخیص بیماري کمتر از  -
 سال و ابتلاي 50 کمتر ازسن تشخیص بیماري  -

سرطان پسـتان   بهفامیل یا یک خواهر از دو نفر 
  یا تخمدان 

بـا   ههمـرا ابتلا به سرطان پسـتان در هـر سـنی     -
سـرطان   بـه بـیش از دو خویشـاوند   سابقه ابـتلا  

 پستان یا تخمدان 
 سابقه سرطان تخمدان در خود فرد  -

 یکی از مردهاي فامیل سرطان پستان در -3
ي ژنتیـک  هـا  به این ترتیب فقط در ایـن افـراد آزمـون   

زیرا این آزمون ها گـران قیمـت و   . خاص صورت می گیرد
  BRCA1بطور مثال آزمون موتاسـیون . گیر هستند وقت
گیــرد و در  روي نمونــه خــون صــورت  مــی BRCA2یـا  

لازم به . ]7[ دلار هزینه دارد 3000تا  2000آمریکا حدود 
ذکر است که این تست در حال حاضر در کشـور مـا قابـل    

و براي انجام چنین بررسـی نیـاز بـه ارسـال      4انجام نیست
 . استنمونه به خارج از کشور 

                                                
این ژن به تازگی  sequencing ،کتر زینلی و همکارانبه همت د - 4

   .قابل انجام شده است
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وانـی مـوارد نیـاز بـه انجـام      هدف این مطالعـه بررسـی فرا  
 در بیماران مبتلا بـه سـرطان پسـتان    یژنتیکهاي  مشاوره

فـراهم   هـا و جهت بـرآورد نیاز  نهایتاً این مطالعه. باشد می
مربوطـه صـورت   هـاي   آوردن وسائل لازم براي انجام تست

  .گرفته است

  روش بررسی
 این مطالعه به صورت یک مطالعه مقطعی توصیفی

(Cross- sectional)  جمعیت مورد . انجام شده است
بیماران مبتلا به یکی از انواع مهاجم سرطان  ،مطالعه
به  1387تا  1377که در فاصله سال هاي  هستندپستان 

نشگاهی مراجعه هاي پستان جهاد دا مرکز تحقیقات بیماري
 . اشتو پرونده آنها در مرکز وجود د بودندکرده 

در این مطالعه ابتدا پرونده بیمارانی که بر مبناي 
گزارش پاتولوژي به یکی از انواع سرطان هاي پستان مبتلا 

سپس اطلاعات لازم مشتمل برمشخصات . بودند جدا شد
ها  صوصیات بالینی بیماران از پروندهخو  دموگرافیک

. تخراج و در محیط نرم افزاري طراحی شده وارد گردیداس
بیماران تماس گرفته شد  داده ها با در صورت ناقص بودن

سپس . مندرج در پرونده ها تکمیل گردیدو اطلاعات 
بر مبناي معیارهاي نیاز به مشاوره ژنتیک در  ،اطلاعات
 آمده که در مقدمه) NCCN 2008 معیارهاي(جمعیت 

 . شدندطبقه بندي  ،است
افزار  صورت توصیفی و با استفاده از نرمها به  آنالیز داده

SPSS 13 صورت گرفت.  

  یافته ها
نفر بیمار مبتلا به یکی از انواع  1157در مجموع 

سال گذشته به مرکز تحقیقات  10سرطان پستان که طی 
هاي پستان جهاد دانشگاهی واحد علوم پزشکی  بیماري

وارد  ،ه پزشکی آنها کامل بودمراجعه کرده بودند و پروند
مشخصات دموگرافیک جمعیت مورد مطالعه . مطالعه شدند

ه در این جدول دیده کچنان. آمده است 1در جدول شماره 
مبتلایان به سرطان پستان را جمعیت % 35می شود، 
 . دهند سال تشکیل می 40ن کمتر یا مساوي جوان با س

                                                                    
آزمایشگاه  - 41پلاك - خیابان مجلسی-بین خیابان فاطمی و مطهري - خیابان ولیعصر

   88939140تلفن - ژنتیک

ورد مشخصات بالینی جمعیت م 2در جدول شماره 
 شود در این جدول دیده می هچنانک. مطالعه ذکر شده است

انجام جراحی حفظ پستان عمل  از کل بیماران% 26براي 
اخیر درصد این نوع عمل   هاي در سال ته در حالی کهفگر

هیچیک از جمعیت مورد . جراحی افزایش یافته است
مطالعه داراي دو سرطان هم زمان یا دو سرطان در طول 

. اند نبوده  (Synchronous or metachronous)زمان 
ها در بستگان نزدیک  وجود سرطان پستان و سایر سرطان

 4و  3افراد مورد مطالعه به ترتیب در جدول هاي شماره 
  . آمده اند

  

مشخصات دموگرافیک جمعیت مورد  - 1جدول 
  مطالعه

  *درصد   تعداد  مشخصات
    )n=1157(  سن 

<40  362  32  
>40  795  68  

    )n=1147(  صیلات تح
  7/15  180  بی سواد 
  2/66  759  زیردیپلم 

  1/18  208  دانشگاهی 
    )n=1149(  وضعیت تأهل 

  6/5  64  مجرد
  9/82  952  متأهل 

  5/11  133  مطلقه/بیوه
    )n=1091(  وضعیت باروري 
  1/2  23  بدون فرزند 
  94  1026  داراي فرزند 

  8/3  42  نازا
    )OCP **  )1146=nمصرف 
  2/46  530  یبل

  8/53  616  خیر  
    )n=1144(   وضعیت یائسگی

  5/57  657  خیر
  5/42  487  بلی
BMI ***  )1041=n(    
>25  281  27  
<25  760  73  

   (valid percent)درصد فراوانی از مقدار موارد معتبر محاسبه شده است  *
** OCP= Oral Contraceptive Pill 
*** BMI= Body Mass Index 
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 *مشخصات بالینی جمعیت مورد مطالعه - 2جدول 
  درصد   تعداد  مشخصات بالینی

    )n=906(  تولوژيپا
  8/91  832  کانسر تهاجمی مجرا 

  3/4  39  کانسر لوبولار 
  9/3  35  کارسینوم درجا

ER**  )727=n(    
  2/66  481  مثبت
  8/33  246  منفی 

PR ***  )708=n(    
  3/61  434  مثبت 
  7/38  274  منفی

    )n=1049(  نوع جراحی
  2/72  757  ماستکتومی

  5/26  278  جراحی محافظه کارانه
  3/1  14  دو طرفه

  (valid percent)درصد فراوانی از مقدار موارد معتبر محاسبه شده است *
**ER=  رسپتور استروژن 
***PR=  رسپتور پروژسترون 
 

سابقه فامیلی سرطان پستان در جمعیت مورد  -3جدول 
 مطالعه

  درصد   تعداد  سابقه فامیلی سرطان پستان 
  4/6  75  بستگان درجه اول 

  6/7  88  رجه دوم بستگان د
  9/0  10  بستگان درجه اول و دوم 

  5/0  5  سرطان پستان در مرد 
 

سابقه فامیلی سرطان هاي غیر از پستان در بستگان  - 4جدول 
  جمعیت مورد مطالعه

   درصد  تعداد  هاي غیر ازپستان  سابقه سرطان
  5/1  17  ان پروستات سرط

  9/1  22  سرطان کولون 
  6/0  7  سرطان تخمدان

  8/1  21  سرطان رحم 
  1/0  1  سایر سرطان ها

 
  

توزیع فراوانی نیاز به مشاوره ژنتیک بر حسب  -5جدول 
 در بیماران مبتلا به سرطان مورد مطالعه NCCNمعیارهاي 

   درصد  فراوانی  

 40به سرطان پستان زیر  سن ابتلا
  سال

361  32%  

سال به همراه  50سن تشخیص زیر 
سابقه خانوادگی سرطان پستان یا 

  *تخمدان

119  10%  

سابقه خانوادگی ابتلا به سرطان 
  **پستان

17  5/1%  

  -  -  ابتلاي همزمان به سرطان تخمدان
  %5/0  5  سرطان پستان در جنس مرد

پستان یا یک خانوادگی به سرطان پستان شامل دو نفر فامیل با سرطان  ابتلا*
  نفر خواهر با سرطان پستان یا تخمدان

سرطان پستان یا  مبتلا بهسرطان پستان در هر سنی با بیش از دو خویشاوند **
 تخمدان

شود در مجموع  مشاهده می 3ه در جدول شماره چنانک
مبتلایان به سرطان پستان مراجعه کننده به % 10حدود 

درجه اول (کلینیک داراي سابقه فامیلی مثبت در بستگان 
 68دهد که  نیز نشان می 4جدول شماره . اند بوده) یا دوم

از کل جمعیت مورد مطالعه سابقه سرطان %) 9/5(نفر 
اند و  قل یکی از افراد فامیل خود داشتهغیرپستان در حدا

شایعترین نوع سرطان غیر پستان در فامیل مبتلایان به 
سابقه ). %9/1(است  سرطان پستان نیز سرطان کولون بوده

بیماران % 6/0سرطان تخمدان در افراد فامیل فقط در 
  . وجود داشت

توزیع فراوانی نیاز به مشاوره ژنتیک بر  5در جدول 
در بیماران مورد مطالعه آورده   NCCNرهاي حسب معیا
همانگونه که مشاهده می شود بیشترین فراوانی . شده است

 40معیار جهت مشاوره ژنتیک در بیماران، سن کمتر از 

شایان ذکر . سال در زمان ابتلا به سرطان پستان می باشد
است یکی از معیارهاي مهم ضرورت انجام مشاوره ژنتیک 

موتاسیون ژن  وجود ، به سرطان پستاندر بیماران مبتلا
BRCA1  یاBRCA2  در خود فرد یا یکی از بستگان

وي می باشد که در ایران هنوز امکان سنجش این معیار 
  .وجود ندارد

  گیري و نتیجه بحث
اي که توسط معاونت سلامت وزارت  در مطالعه

و نتایج آن شده آموزش پزشکی انجام   بهداشت، درمان و
 1384ارش کشوري ثبت موارد سرطان سال در قالب گز
، بیشترین تعداد مبتلایان در گروه سنی ]7[ آمده است

 واند  نفر بوده 1567سال قرار داشتند که معادل  49-40
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کل موارد سرطان پستان در آن سال را تشکیل % 4/25
% 32نفر یعنی  361مطالعه حاضر تعداد  در. ]8[ دهد می

نشان را سال  40کمتر ازافراد سن ابتلاي مساوي یا 
اگر آمار فوق را با آمار منتشر شده در سایر . دهند می

تا  10بینیم که در آمریکا فقط  کشورها مقایسه کنیم، می
سن کمتر  ،کل جمعیت مبتلایان به سرطان پستان% 15

جمعیت با سن  پس] 1[ اند سال داشته 49یا مساوي 
تان در سال مبتلا به سرطان پس 40مساوي و کمتر از 

نسبت به کشورهاي غربی ) و در این مطالعه( ما کشور
 .بیشتر است

 با م شده در کشور نشان می دهد افرادمطالعات انجا
 (BMI)شاخص توده بدنی  ،سطح تحصیلات بالاتر

در حالی که در زنان ) 8/24 +7/4میانگین (کمتري دارند 
و  9[ تر این شاخص بالاتر است با سطح تحصیلات پایین

 در مورد جمعیت مورد مطالعه، .)4/28+3/4میانگین ( ]10
 BMIمبتلایان به سرطان پستان % 7/65نفر یعنی  760

 BMIاین نکته نشان می دهد که . داشتند 25بالاتر از 
متوسط در مبتلایان به سرطان مراجعه کننده به این مرکز 
بالاتر از شاخص موجود در جامعه است در مطالعات انجام 

در مبتلایان به   BMIیر کشورها هم متوسط شده در سا
اکثر  ].9[ سرطان پستان بالاتر از کل جامعه بوده است

محققین اپیدمیولوژي سرطان در دنیا عقیده دارند که به 
ها یک  هر صد مورد سرطان پستان در خانم تشخیص ازاي

شود یعنی سرطان پستان  مورد در آقایان تشخیص داده می
یت مبتلایان به سرطان پستان را کل جمع% 1در مردان 

نفر  1157نفر از  4در این مطالعه ]. 11[ شامل می گردد
به سرطان  یانمبتلااز % 89/2یعنی جمعیت مورد مطالعه 

ها چه از نظر آماري و  بعضی از سرطان. پستان مرد بودند
چه از نظر ژنتیک مشخصاً با سرطان پستان در ارتباط 

ها با سرطان پستان در  رطاناگرچه همراهی این س. هستند
باشد ولی در هم تواند تصادفی  می خاصیک خانواده 

. باشد میصورت وجود، حتماً نیازمند انجام مشاوره ژنتیک 
هاي  ژن(ها سرطان تخمدان  در بین این سرطان

BRCA1  وBRCA2 ( امااهمیت زیادي دارد 
بایستی مورد هاي کولون و پروستات و رحم هم  سرطان
داخل هم در اکثر مطالعات غربی و هم ]. 12[شند توجه با

کشور به همراهی این سرطان ها در خانواده مبتلایان به 
  . ]2[ است شده اشارهسرطان پستان 

شود با توجه به  دیده می 5چنانکه در جدول شماره 
مراجعین نیاز به از % NCCN 2008 ،34معیارهاي 

عات دیگر این شاخص در مطال. مشاوره ژنتیک داشته اند
بنابراین به نظر  ].5[ ذکر شده است  %40تا % 30بین
رسد که با توجه به تعداد زیاد مبتلایان به سرطان  می

به سرطان کز درمانی امر ههمپستان در کشور، لازم است 
تا به این طریق  شوند مجهزیک بخش مشاوره ژنتیک 

 .دند پاسخگوي نیاز تعداد زیاد بیماران مبتلا باشنبتوان
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