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 های دخیل در سرطان تخمدانعوامل خطرساز و ژن
 
 سعید امین زاده، *فائزه خلوصی ادب

 ،می، تهراناد اسلاگروه سلولی و مولکولی، دانشکده علوم فناوری های نوین، واحد علوم دارویی، دانشگاه آزکارشناسی ارشد 

 ایران
 یهندسم گروه ست،یز طیمح و صنعت یفناور ستیز پژوهشکده ،یفناور ستیز و کیژنت یمهندس یمل وهشگاهژپاستادیار 

 ، ایران، کرجندیآفر ستیز
 

         Faezeh_kholousi@yahoo   
 

 چکیده

 از ناشی مرگ علت هفتمین و طان شایع زنانهترین سردنیا، دومین و کشنده شایع سرطان ششمین تخمدان سرطان

به آن  طول عمر خود ممکن است در ،ابتلا به آن را ندارند درصد زنانی که سابقه فامیلی 2باشد و می  زنان در سرطان

گرچه ممکن ا تناسلی است. دستگاه هایسرطان از ناشی میر و مرگ علل سرا در هنوز تخمدان سرطان مبتلا شوند.

 تاکنون که متعددی خطر عوامل از استفاده با توانولی می ،بیاید نظر به دفاعبی ،بیماری این مقابل راست جامعه د

 محافظت درصد 99 ات که ،داده شود هاتخمدان و دو لوله برداشتن پیشنهاد خطر معرض در افراد به ،اندشده شناسایی

 این آگهییشپ در ثرمو موارد و تخمدان سرطان زخطرسا عوامل در نتیجه شناخت کند.می ایجاد بیماری مقابل در

 ایجاد در یلو دخ ثرمو هایو ژن خطرساز عوامل بررسی ،مطالعه این از هدف .باشد کننده تواند کمکمی ،تومور

 است. تخمدان سرطان

 ، ژنسرطان تخمدان، عوامل خطرساز: کلمات کلیدی

 
 مقدمه

 نتخمدان بیشتری هایها، بدخیمیسرطان بین در

این  . اندداده اختصاص خود به را بالینی هایبحث

 سایر به نسبت را میر و مرگ موارد بالاترین هاسرطان

 عوامل (.1) شوندمی شامل ژنیکولوژیک هایبیماری

 تعداد. هستند دخیل تخمدان سرطان ایجاد در متعددی

 را بیماری بروز میزان ،با ناباروری همراه کم، حاملگی

 افزایش در عوامل مهم از .(3و 2) دهدمی افزایش

 دوره تولید طول به توانمی ،بیماری این به ابتلا خطر

سابقه  و( دیررس یائسگی و قاعدگی زودرس) مثل

 اشاره سن و نیز سابقه شیردهی زایی،ناباروری یا مرده

 ،نشان کرد که سرطان تخمدان(. باید خاطر6و4،5) کرد

آید به نظر میسالگی شایع نیست و در ضمن  40زیر 

برخلاف سرطان پستان که ریسک ابتلا فامیلی فردی 

بالا  ،که دچار سرطان زودهنگام پستان شده باشد
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رود، در فامیل فردی که دچار سرطان تخمدان می

، این میزان افزایش سالگی شده 30زودتر از سن 

سالگی  40سرطان تخمدان زیر  (.27) یابدچندانی نمی

 .یابدسالگی میزان آن افزایش می 70-65 نادر و بعد از

سالگی باز  80از بالای  ،رسددر این سنین به کفه می

درصد سرطان  80بیش از  (.28)یابد کاهش می

(. از جمله 29) دهدسالگی رخ می 45، بعد از تخمدان

توان به مصرف مداوم پودر ، میدیگر عوامل خطرساز

 ،(28،29) ( اندومتریوما تخمدان23) تالک در پرینه

های ، سیکل(23) زندگی در ممالک صنعتی، نژاد سفید

گذاری متعدد مثل منارک زودهنگام و منوپاز تخمک

گذاری بین بالاخص تحریک تخمک ،(23) دیرهنگام

 5نازایی بالاخص اگر بیش از ، (9) سال 20-29سنین 

( و فاقد 13و10) سال برای درمان آن تلاش شده باشد

آید زنان ره کرد. به نظر میاشا ،(31) هستند فرزند

دچار ریسک  ،شونددار می، که نهایتا بچهدچار نازایی

 احتمالا (.32) باشندافزایش یافته سرطان تخمدان نمی

به  نیز کمر و شکم ناحیه در چاقی بالاخصچاقی، 

 با همراه است ممکن ،نوجوانی دوران در خصوص

 سرطان .باشد تخمدان سرطان به خطر ابتلا افزایش

 است قدکوتاه زنان از تربلند شایع قد زنان در تخمدان

سرطان  از بعد سرطان این به مبتلایان بقای میزان (.9)

 در بقا (.  میزان1) است گرفته قرار کولون و ریه سینه،

 بیماری مرحله و تومور سن، اندازه با مختلف مطالعات

 در که ایمطالعه در (.8 و7) است داده نشان ارتباط

 میزان متوسط انجام شد، اسکندریه در 1999 سال

 توجه با .آمد بدست درصد 46 ،بیماران ساله 5 بقای

عدم   زنان، میر و مرگ در تخمدان سرطان رتبه به

 تاریخچه کم، بقاء شانس همچنین و زودرس تشخیص

 شیوع و بارداری از جلوگیری هایشیوه مثل، تولید

 بررسی با توانمی ،مختلف در کشورهای آن متفاوت

 و بررسی بهتر را بیماران وضعیت بقای ،عوامل برخی

در  1998مطالعه دیگری در سال  (.4) کرد تحلیل

آگهی سرطان تخمدان انجام مورد عوامل موثر در پیش

د که افزایش سن اثر معکوس در شد و نشان دا

 هرچند (.22) آگهی سرطان تخمدان داردپیش

 طوربه را بقا احتمال تواندمی زودرس تشخیص

 برای مناسبی روش اما ،دهد افزایش مشخص

 مورد در ایران در. ندارد زودرس وجود تشخیص

 ،آن واقعی میزان شیوع و سرطان این بقای میزان

 در خطر (. این2) نیست دست در دقیقی اطلاعات

های حذفی یا موتاسیون و مثبت فامیلی زمینه که زنانی

 بیشتر است. ،دارند  BRCAIIو  BRCAIهای در ژن

ب انواع سرطان تخمدان شامل اپیتلیال، جرم سل و طنا

به  درصد و 90تا  80استرومال است. اپیتلیال،  -جنسی

های تخمدان را درصد سرطان 95تا  90روایتی 

دهد. این گروه خود شامل انواع سروز، تشکیل می

 و موسینوس، اندومتریوئید، سلول شفاف، تمایزنیافته

 (.10) باشدبرنر می

 نوع از ،تخمدان تلیالاپی هایسرطان از درصد 15

 و کمتر مرحله و ترپایین سن در معمولا بوردرلاین که

 (.10) باشندمی شود،می داده تشخیص بهتر پروگنوز با

شامل جراحی، شیمی درمانی  ،درمان سرطان تخمدان

 و در آخر پرتودرمانی است. جراحی شامل جراحی

یعنی  ،ممکن حد تا تومورال یهاحذف سلول و کامل

که این  جراحی کاهش دهنده حجم سلولی است.

و یا طرفه تومور تخمدان حذف سلول یا حذف یک

های بعد از جراحی شامل حذف دوطرفه است. درمان 

شیمی درمانی است که از یک دوره تا سیزده دوره 

ترین روش، چهار و شش . ولی متداولمتفاوت است
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ورت عدم پاسخ به شیمی درمانی درص .ای استدوره

درمانی تحت پرتوو عدم امکان جراحی مجدد، بیماران 

 طول در تخمدانی هایتوده گیرند. البته  درمانقرار می

 آن هایویژگی و توده یبه اندازه بستگی ،بارداری

 و توپر متر،چهار سانتی از بزرگتر هایتوده. دارد

 خطر وده بات (. اگر24) شوند جراحی باید نامنظم

 ،داده شود تشخیص سوم ماهه سه در بدخیمی پایین

 اغلب .است جنین بلوغ زمان تا انتظار درمان، بهترین

 و افتدمی اتفاق زودرس زایمان ،جراحی دنبال به

درمانی  شیمی. باشدنمی همراه مناسبی نتایج با جراحی

 ناهنجاری خطر دلیل به ،بارداری اول یماهه سه در

(. ولی شیمی 25) شود انجام نباید سقط، خطر جنین و

ی دوم و سوم انجام درمانی ترکیبی در سه ماهه

 (.26) شودمی

 سرطان های درمانیروش بهبود علیرغم گرچها

 بیماران عمر طول در دنیا، اخیر دهه در تخمدان

 عمر طول مدت دراز در ولی درنهایت، ،یافته افزایش

 یکی از. (20) است داشته مختصری بیماران افزایش

 اندرم علیرغم ،بیماران این در میر و مرگ عمده دلایل

 به تخمدان سرطان با دیرهنگام زنان مراجعه مناسب،

 تدرجه باید لذا. است تلیالاپی گروه ویژه تومورهای

 علایم شناسایی و بیماری خطرساز عوامل از پیشگیری

 به و بیماری شیوع تا شود تلاش به بیماران، بالینی

 (.21) کاهش یابد آن از ناشی آمدهایپی آن بالدن

های ژنتیک، ژنتیک، محیط و دادهای از اپیمجموعه

ها، ضروری جمعیت برای فعل و انفعالات یا اثرات آن

(. دو ژن مهم دخیل در سرطان تخمدان  13و 12) است

BRCAI  وBRCAII  لاین ژرم. )1شکل(است

وزومال غالب با به طریقه ات ،های این دو ژنموتاسیون

این  ،رسند و در هر دو موردنفوذ متغیر به ارث می

ختلال در یک ژن سرکوبگر تومور موتاسیون موجب ا

 BRCAIIو  17روی کروموزوم  BRCAIشود. می

های البته ژن (.11) قرار دارد 13روی کروموزوم 

جدول (دیگری هم در ایجاد این سرطان دخیل هستند 

از  BRCAIIو   BRCAIهاناما از میان همه آ ،)1

 اهمیت بیشتری برخوردارند.   

 
 13و  17روی کروموزوم  BRCAIIو   BRCAIجایگاه  -1 شکل

(11) 

 (33) رطان تخمدانهای دخیل در سبرخی دیگر از ژن -1جدول 

Gene 
 

SNP 

ABL1 rs2855192 
CDKN1B rs2066827 

CDKN2A ⁄2B rs3731257 
ESR1 rs2295190 
NMI rs11683487 
PGR PROGINS 
RB1 rs2854344 

TERT rs7726159 
TP53 rs2287498 
TP53 rs2287498 
TP53 rs12951053 

TYMS rs495139 
TYMS rs495139 
TYMS rs495139 
VDR rs2228570 

 

 تلیالیاپی تومور که زنی هر که معتقدند بعضی

 برای مشاوره باید ،ددار تخمدان مهاجم غیرموسینی

 سابقه اساس بر تواننمی و شود ارجاع ژنتیک
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یا  BRCAIدر مورد ناقل ژن  ،خانوادگی  در این زنان

BRCAII ... پس  گیری کرد.ها تصمیمنبودن آ و

در زنان پرخطر ضروری  BRCAI ,BRCAIIبررسی 

(. ژنتیک در سرطان نقش مهمی 15و 9،14) است

 با وجود مادر یا خواهرطوری که یک زن به ،دارد

خطر  ،)بستگان درجه اول( مبتلا به سرطان تخمدان

درصد افزایش  4تا  5/1برابر یا  3تا  2ابتلای او 

 7برابر یا  5بستگان درجه دوم، خطر ابتلا  در یابد ومی

ه را برای سرطان هایی که زمین(. ژن16) استدرصد 

 طور طبیعی اتوزومال، بهکنندتخمدان مستعد می

توانند از هریک از اعضای خانواده ، بنابراین میهستند

ها در مطالعات مولکولی سرطان (.7به ارث برسند )

های ارثی افراد خاص با افزایش بدخیمی از سندروم

یک کاهش هتروزیگوسیتی جایگاه  سرطانی مکرر،

ژنومی ژن مهارکننده تومور در بافت توموری را نشان 

در توسعه  ،تی مرحله دومدهد. کاهش هتروزیگوسیمی

ها نهای با قابلیت آها در افرادی که ژنبدخیمی

 است . اند،تغییرات وراثتی کرده

 ، ماننددارند وجود هم فامیلی سرطان هاییبیمار انواع

تخمدان،  -پستان سرطان ارثی سندرم ،(HBOC) سندرم

 ،(HNPCC) کولون پولیپوزیسندروم سرطان ارثی غیر

 .(HSSOC)تخمدان وابسته به محلم سرطان وسندر

 از غالب اتوزومال به طریقه ،هاهر سه این بیماری

اکثر  .(3رسند )می ارث به پدری یا مادری سمت

رثی سرطان سینه و تخمدان، با سندروم ا یهاخانواده

یعنی  ،ای وراثتی در دو ژن مهارکننده تومورهجهش

BRCAI  وBRCAII  دارند. یک مطالعه اخیر توسط

Ramus وcolleagues (18 نشان )درصد  81که  داد

ها با حداقل دو مورد سرطان تخمدان و یک خانواده

  BRCAIیک جهش زیان آوری در  ،مورد سرطان سینه

ی هااشتند که بنابراین مطالعات و مدلد BRCAIIو 

کند که اکثر موارد نشان داده شده قبل را تایید می

تخمدان مربوط به  راثتی سینه وهای وسندروم سرطان

طور همان (.9) باشندمی BRCAIIو   BRCAIهای ژن

قرار  17q21روی کروموزوم  BRCAI ،بیان شدکه 

آن  DNA و طول داشتهاگزون کدشونده  22و  دارد

–13q12روی کروموزوم  BRCAIIکیلوباز است.  80

 70اگزون قابل کد است و طولی شامل  26با  13

دو ژن که در سرطان  این (.1)شکل کیلوباز دارد

عملکرد مهارکنندگی  ،دنتخمدان نقش مهمی دار

 50های ارثی زیر د. اکثر سرطاننباشتومور را دارا می

سالگی  60و بالای  BRCAIواسطه ، بهسالگی در زنان

ناقلان موتاسیون  باشد.می BRCAIIواسطه به

BRCAII 45-54  11خطر سرطان پستان و درصد-

ناقلان یک  .خطر سرطان تخمدان را دارند درصد 16

خطر  درصد BRCAI، 56-68لاین موتاسیون ژرم

 سرطان تخمدان دارند درصد 39-16سرطان پستان و 

(9.) 

 درصد 7/11 ،سرطان مهاجم تخمدان با بیمار یک

  BRCAI/IIاحتمال ابتلای به موتاسیون یکی از دو ژن 

 کسی اشد وب تخمدان سرطان دچار کهاین در. دارد را

پستان  یا تخمدان سرطان به او یک درجه اقوام از که

 در. (9) رسدمی درصد 19 به احتمال این ،باشد مبتلا

 زیر در پستان سرطان به ابتلا تاریخچه فردی که زنانی

 ابتلا همراهی به تخمدان به سرطان ابتلا یا سالگی 50

 یا تخمدان سرطان به دو یا یک درجه اقوام از یکی

 لاین درژرم موتاسیون خطر باشند، داشته انپست

BRCAI/II  اگر زنی سرطان  رسد.درصد می 50به

احتمال ابتلا  ،است هاپستان دارد و ناقل این موتاسیون

در صورت ناقل  ،سال آینده10به سرطان تخمدان در 
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ناقل موتاسیون  و درصد7/12بوده  BRCAIموتاسیون 

BRCAII 8/6 (. 9باشد )درصد می 

 گیریتیجهن

و  BRCAIدو ژن مهم دخیل در سرطان تخمدان 

BRCAII به  ،های این دو ژنلاین موتاسیونژرم .است

رسند و طریقه اتوزومال غالب با نفوذ متغیر به ارث می

این موتاسیون موجب اختلال در یک  ،در هر دو مورد

روی کروموزوم  BRCAIشود. بگر تومور میژن سرکو

 قرار دارد. اکثر 13وموزوم روی کر BRCAIIو  17

 واسطهبه زنان در سالگی 50 زیر ارثی هایسرطان

BRCAI واسطه به سالگی 60 بالای و BRCAII 

 درصد  BRCAII  54-45موتاسیون باشد. ناقلانمی

 سرطان خطر درصد، 11-16 و پستان سرطان خطر

-68 لاینژرم موتاسیون یک ناقلان و دارند را تخمدان

 16-39 و پستان سرطان خطر  BRCAIدرصد 56

 پستان سرطان زنی اگر دارند. تخمدان سرطان درصد

 به ابتلا احتمال ،است هاموتاسیون این ناقل و دارد

 ناقل صورت در ،آینده سال10 در تخمدان سرطان

،  BRCAIIدر و درصد7/12 نبود BRCAI موتاسیون

 باشد.میدرصد  8/6
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Abstract 

Ovarian cancer is the sixth most common cancer worldwide and the second most lethal cancer in women 

and the seventh most common cause of cancer death in women and 2% of women who have no family 

history of it in their lifetime may be affected. Ovarian cancer remains the leading cause of cancer deaths 

in the genital tract. Though society may seem defenseless against infection, but can be used with multiple 

risk factors that have been identified as at risk of removal of both tubes and ovaries is proposed Up to 

99% protection against the disease. As a result, identifying risk factors for ovarian cancer and the tumor 

can be effectively adopted announcement is helpful. The purpose of this study was to assess risk factors 

and involved genes in ovarian cancer are effective. 

Keywords: Ovarian, cancer, Risk, Factors, Gene 
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