
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 ، هر جا که هنر طبابت مورد علاقه باشد 
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 رادیوآنکولوژی

 1400 کتاب جامع آمادگی آزمون ارتقاء و بورد

DeVita 2019 

 ترجمه و تلخیص

 دکتر ندا محمدی

 با همکاری

 نگار محمدی



 مقدمه مؤلف:
خداوند تبارک و تعلی را شاکرم که توفیق ترجمه فصول منتخب کتاب اصول سرطان و انکولوژی 

 را به اینجانب عنایت کرده است. 2019دویتا 

تا این زمان و از طرفی نیاز دستیاران عزیز رشته  با توجه به نبود ترجمه کامل این کتاب

خیز رادیوانکولوژی، بر آن شدم تا برای اولین بار، ترجمه کامل و خط به خط از فصول مهم و سوال

های تر کردن روند آموزش و رسیدن به موفقیتاین کتاب را گردآوری و تألیف کنم تا در جهت آسان

 دمی هرچند کوچک بردارم.تر دستیاران عزیز، قبیشتر و سریع

باشد و باعث امتنان است که همکاران گرامی، ای خالی از اشکال نمیبدیهی است که هیچ مجموعه

های تر در ویرایشای کاملسازنده خود در جهت ارائه مجموعه اینجانب را با انتقادات و پیشنهادات

 بعدی، همراهی بفرمائید.

خواهر عزیزم خانم دکتر نگار محمدی که در ویرایش این ترجمه های در پایان لازم است از تلاش

نقش بسزایی داشتند و یز خانواده عزیزم که در این مدت صمیمانه مرا همراهی نمودند، سپاسگزاری 

یار که هدایت کار بنده را تقبل نمودند، کمال تشکر و قدردانی نمایم. همچنین از مؤسسه رزیدنت

 را دارم.

 ندا محمدیدکتر  

 1399 زمستان 

  





 11 ـ کانسر تخمدان 77فصل 

 63 ـ کانسر رحم )آندومتر( 75فصل 

 91 کسیکانسر سرو 74فصل 

 137 برست میبدخ یـ تومورها 79 فصل

 229 هیکل یـ کانسر مثانه، حالب و لگنچه 68 فصل

 275 ـ کانسر پروستات 70 فصل

 355 سیـ کانسر تست 72 فصل

 391 (هیکانسر ر) NSCLCـ  48 فصل

449 (هیر نیسلول کوچک و نوروآندوکر یتومورها) NSCLCـ  49 فصل

فهرست
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 کانسر تخمدان
 رزیدنت یار انتشارات و آموزش پزشکی

 تخمدانکانسر ـ  77فصل 

 

 بروز و اتیولوژی

 (NCI)انجمن کانسر آمریکا و مؤسسه ملی کانسر 

 22240تقریباً ، 2018زنند که در سال تخمین می

مرگ ناشی از  14070مورد جدید کانسر تخمدان و 

العمر برای کانسر این بیماری وجود دارد. خطر مادام

باشد. زن می 72در هر  1یا  %38/1، اپیتلیال تخمدان

این خطر در بین زنان با استعداد ژنتیکی و فامیلی 

 بیشتر است. کانسرهای، شناخته شده برای این بیماری

تومورهای استرومایی ، تخمدان از تومورهای اپیتلیال

تومورهای ، تومورهای ژرم سل بدخیم، طناب جنسی

غیراختصاصی تخمدان و کانسرهای متاستاتیک به 

اند. تومورهای غیراختصاصی تخمدان تشکیل شده

ها و به ترتیب از لنفوسیت، شامل لنفوم و سارکوم

ترین گیرند. شایعهای تخمدان منشأ میفیبروبلاست

کانسرهای لوله ، تومورهای متاستاتیک تخمدان

معده و ، آپاندیس، برست، سرویکس، آندومتر، فالوپ

روکنبرگ مجرای گوارشی )که تحت عنوان تومور ک

 باشند. کانسرهای اپیتلیال تخمدانشود( مینامیده می

(EOC) ترین کانسر تخمدان هستند که تقریباً شایع

ها از دهند. این بدخیمیموارد را تشکیل می 90%

، کندکه تخمدان را محصور می Coelomicاپیتلیوم 

شوند و منشأ امبریوژنیک مشترکی با ایجاد می

تایپ سابترین ئن دارند. شایعکارسینوم اولیه پریتو

EOC ، ضایعات سروزhigh-grade  است که معمولًا

خیزند و در از انتهای فیمبریای لوله فالوپ برمی

 BRCA1 با موتاسیون در ژن، موارد %10ـ15تقریباً 

، باشند. اگرچه موقع تشخیصمرتبط می BRCA2یا 

حساس به کموتراپی هستند اما ظهور مقاومت 

بزرگترین مانع بالینی منجر به عود ، اکتسابیدارویی 

یا پیشرفت بیماری و در نهایت مرگ در اکثریت 

 باشد.قریب به اتفاق بیماران می

 اتیولوژی

شامل سن و سابقه خانوادگی  EOCعوامل خطر 

در حالی که فاکتورهای محافظتی ، باشدبیماری می

-سالپنگوو  OCPاستفاده از ، شامل افزایش پاریتی

 ،های ناکاملبارداری، باشد. شیردهیفورکتومی میاوو

ممکن است اثر حفاظتی ضعیفی  TLهیسترکتومی و 

 تواند در خطرداشته باشند. ناباروری در زنان نولی پار می

ایجاد کانسر تخمدان نقش داشته باشد. فاکتورهای 

 77فصل  تخمدانکانسر 

Section 77 
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 1رادیوآنکولوژی جلد 

 رزیدنت یار انتشارات و آموزش پزشکی

محیطی نیز نقش دارند چون بیشترین شیوع در 

این موضوع نشان  کشورهای صنعتی گزارش شده است.

دهد که محصولات فیزیکی یا شیمیایی مورد می

 کنندهممکن است از عوامل ایجاد، استفاده در صنعت

باشند. هیچ کارسینوژن محیطی خاصی از طریق واژن 

شود. همچنین هیچ ای وارد نمییا فاکتورهای تغذیه

 ها وجود ندارد.شواهدی در مورد نقش ویروس

 اپیدمیولوژی

وجود  EOCای در بروز افیایی گستردهتنوع جغر

در هر  > 8به طوری که بالاترین میزان بروز )، دارد

( در کشورهای صنعتی آمریکای شمالی و 100.000

باشد. این میزان در آفریقا میاروپای مرکزی و شرقی 

( و در 100.000در هر  ≤ 3کمترین )، و آسیا

( 100.000در هر  8/5متوسط )، آمریکای جنوبی

است. جالب است که با مهاجرت از کشورهای با ریت 

پایین به کشورهای با ریت بالا )به عنوان مثال ژاپن( 

یابد. این مشاهدات از این تئوری خطر افزایش می

هایی که در محیط کند که کارسینوژنحمایت می

توانند در )مثلاً غذا یا عادات شخصی( وجود دارند می

این ، بند. در ایالات متحدهتغییریا، طی تغییر فرهنگی

در آفریقایی ، میزان در میان سفید پوستان بالاترین

به ، هاکمترین و در لاتین، هاها و آسیاییآمریکایی

 باشد.میزان متوسط می

سال  64تا  60بین  EOCمتوسط سن تشخیص 

1است اما بیش از 
3

 65 ≤موارد در بیماران با سن  

ه در زنان مسن دهد. جالب اینجاست کسال رخ می

بیش از زنان جوان این احتمال وجود دارد که موقع 

تری وجود داشته باشد. در پیشرفته stage، تشخیص

میزان مورتالیتی در زنان زیر ، طی سه دهه گذشته

سال کاهش یافته است در حالی که این میزان  65

سال بیشتر شده است. این تغییر  65برای زنان بالای 

در  OCPممکن است در نتیجه افزایش استفاده از 

تر و شیفت منحنی بقا به سمت راست بیماران جوان

 باشد.

ابل فاکتور خطر ق، تعداد اعضای خانواده تحت تأثیر

 3ـ7توجهی است. خویشاوندان درجه یک ریسک 

برابری دارند و اغلب در آنها بیماری در سنین پایین 

با موتاسیون ، EOCالعمر شود. خطر مادامشروع می

و در موتاسیون ژرم  %50بیش از  BRCA1ژرم لاین 

باشد. در بیماران با % میBRCA2 12-20لاین 

مانند  DNA کنندههای ترمیمموتاسیون در ژن

BRIP1 ،RAD51C  وRAD51D ، خطرات

 %12و  %2/5، %8/5، به ترتیب EOCالعمر مادام

از کل موارد ممکن است با  %2باشد. تقریباً می

HNPCC یا  مرتبط باشند که معمولاً از نوع آندومتروئید

clear cell باشند.می 

فاکتورهای هورمونی و تولیدمثلی نیز در پاتوژنز 

EOC به این صورت که طبق فرضیه ، نقش دارند

با هر بار ترمیم سطح اپیتلیوم ، گذاری پیوستهتخمک

های موتاسیون، گذاریبعد از هر سیکل تخمک

دهد. منارک زودرس و خودی بیشتری رخ میخودبه
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 کانسر تخمدان
 رزیدنت یار انتشارات و آموزش پزشکی

گذاری این منوپوز دیررس نیز با افزایش تعداد تخمک

دهند. اگرچه این تئوری توسط خطر را افزایش می

 جمله ز)ا های حیوانی پشتیبانی شده استز مدلبرخی ا

گذاری یک طرفه که به عنوان به عنوان تخمک

Long Island Chicken شود که در آن شناخته می

گذاری کارسینوم تخمدان تنها در تخمدان تخمک

رسد تعداد اما به نظر نمی)شودشده ایجاد می

گذاری در بین زنان های تخمکتخمینی سیکل

گیری کامل کارسینوم و نولی پار برای اندازه نابارور

تخمدان مشاهده شده در جمعیت عمومی به حساب 

نشان ، فرضیه گنادوتروپین، بیاید. به طور جایگزین

توانند به طور مستقیم می FSHو  LHدهد که می

در پاتوژنز نقش داشته باشند. در بسیاری از مطالعات 

یک فاکتور  ،ناباروریرسد اپیدمیولوژیک به نظر می

های ناکامل )مثلاً سقط خطر باشد اما بارداری

یا القایی( در برخی از مطالعات )اما  /خودی وخودبه

 باشد.نه همه( با کاهش ریسک مرتبط می

گذاری و از آنجایی که بارداری باعث عدم تخمک

، شودهای هیپوفیز میسرکوب ترشح گنادوتروپین

حاوی اجزایی باشند که عامل توانند هر دو فرضیه می

چون شیردهی نیز ، بیماری هستند. به طور مشابه

کند های هیپوفیز را سرکوب میترشح گنادوتروپین

هر دو فرضیه ، شودگذاری میو منجر به عدم تخمک

کنند و در بینی میاثر محافظتی شیردهی را پیش

ها نیز نشان داده شده است.با توجه برخی از گزارش

تعدادی از مطالعات ، گذاریها بر تخمکیر آنبه تأث

و  OCPرابطه معکوس استفاده از ، اپیدمیولوژیک

خطر کانسر تخمدان را گزارش کردند. تخمین زده 

منجر به پیشگیری از  OCPشود که مصرف می

شود و در طول در هر سال می EOCمورد  30000

 100.000و  ابتلامورد  200.000از ، قرن گذشتهنیم

هایی که مرگ جلوگیری کرده است. ضد بارداری

اگرچه کمتر تحت ، فقط حاوی پروژستین هستند

اما با کاهش ریسک کانسر ، مطالعه قرار گرفتند

 HRTباشند. جالب است که ارتباط تخمدان مرتبط می

 با خطر کانسر تخمدان کمتر مشخص و احتمالاً متناقض

ا کاهش ها رترشح گنادوتروپین، HRTاست. هر چند 

های تواند باعث افزایش تکثیر سلولدهد اما میمی

 تخمدان شود.

، از جمله آندومتریوز، خیم ژنیکولوژیکشرایط خوش

PCOS  وPID  نیز در پاتوژنزEOC  .نقش دارند

EOC تواند در یک میزبان مستعد به ایمپلانت می

های اپیتلیال مولرین اکسفولیاتیو از آندومتر سلول

( و لوله فالوپ )آندوسالپنژیوز( ایجاد )آندومتریوز

افزایش خطر کانسر ، و همکاران Pearceشود. 

 clearآندومتروئید و ، Low-gradeتخمدان سروز 

cell  را گزارش کردند. موتاسیونARID1A  در

کانسرهای تخمدان مرتبط با آندومتریوز وجود دارد. 

و  آندوژنهای به دلیل تولید استروژن، به علاوه

ریسک ، PCOSدر زنان مبتلا به  آندروژنافزایش 

، CASHیابد. مطالعه کانسر آندومتروئید افزایش می

بیمار مبتلا به  476بیمار از  7را در  PCOSسابقه 
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EOC  بیمار گروه  4081بیمار از  24در مقایسه با

باعث  PIDکنترل گزارش کرد. سرانجام اگرچه 

، له سرویکسالتهاب کل مجرای تولیدمثلی از جم

اما ، شودها میلوله فالوپ و تخمدان، آندومتر

 متناقض بوده است. EOCو  PIDمطالعات مرتبط با 

 TLپروسیژرهای ژنیکولوژیک مانند هیسترکتومی و 

مرتبط  %30ـ40با کاهش ریسک کانسر تخمدان تا 

است که احتمالاً به دلیل قطع مقداری از جریان 

سالپنگواووفورکتومی باشد. ها میخون تخمدان

برای زنان با  (RRSO)ی ریسک کاهش دهنده

بعد از اتمام  BRCA2و  BRCA1های موتاسیون

این خطر را کاملاً از  RRSOشود. توصیه می، باروری

خطر ابتلا به  %8/1ـ2برد زیرا هنوز هم بین نمی

کارسینوم پریتونئال اولیه وجود دارد. زنان با 

یا سابقه خانوادگی قوی با  /و BRIP1های موتاسیون

منفی یا وضعیت موتاسیون  BRCA1/2وضعیت 

 برند.سود می RRSOناشناخته نیز از 

پودر تالک اخیراً مورد ، در میان مواجهات محیطی

توجه مجدد قرار گرفته است. تالک یک سیلیکات 

های حیوانی از شواهد کارسینوژن است و اگرچه مدل

بعضی متا آنالیزهای کنند اما بودن آن حمایت نمی

اپیدمیولوژیک گزارش کردند که مواجهه ژنیتال با 

ریسک کانسر تخمدان را افزایش  %35حدود ، تالک

دهد. این نتایج توسط مطالعه بهداشت زنان در می

 زن پست منوپوز تکذیب شد 61576حاوی  2014سال 

ارتباط مثبتی در مواجهه ژنیتال با ، اما دیگر محققان

های خاص یافتند که شامل زنان گروهتالک در زیر

استفاده  HRTزنان پست منوپوز که ، منوپوزپره

-Sهای خاصی از گلوتاتیون کنند و زنان با واریانمی

 باشد.می T1ترانسفراز  -Sو گلوتاتیون  M1ترانسفراز 

 آناتومی و پاتولوژی

شود که شامل کانسر تخمدان در آدنکس ایجاد می

 هایrestلیگامان پهن و ، فالوپ هایلوله، هاتخمدان

باشد. سه نوع اصلی امبریولوژیک در لیگامان پهن می

، کانسرهای تخمدان شامل کانسرهای اپیتلیال

های اولیه تومورهای ژرم سل بدخیم که از ژرم سل

گیرند و تومورهای استرومال ها منشأ مییا اووسیت

 استروئید کنندههای تولیدطناب جنسی که از سلول

، ها هستندها و اووسیتکه مسئول تغذیه ژرم سل

باشند. جالب توجه است که نوع هیستولوژیک می

بدخیم خاص کانسر تخمدان اهمیت پروگنوستیک 

وسعت بیماری باقیمانده ، FIGO Stageکمتری از 

بعد از جراحی سیتوریداکتیو و گرید هیستولوژیک 

گرید هیستولوژیک ، EOCدارد. خصوصاً در مورد 

 باشد.فاکتور پروگنوستیک مستقل مهمی می

EOC :شامل 

 psammoma( سیست آدنوسارکوم سروز که با 1

body شناسی و افزایش سطح سرمی در بافت

CA125 شود.مشخص می 
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 CA125( موسینوس سیست آدنوکارسینوم که با 2

 تولید کند. CEAباشد اما ممکن است مرتبط نمی

 ( آندومتروئید کارسینوما3

 کارسینوم تمایز نیافته( 4

 hobnailهای )که با سلول clear cell( کارسینوم 5

مشخص ، شناسیدر بافت coffee beanو هسته 

 شود(.می

 Lowیا  high-gradeکارسینوم سروز ممکن است 

grade  باشد. کارسینومclear cell  و تمایز نیافته

تمایل به رفتار اگرسیوتر دارند و بدترین پروگنوز را 

ارند. توجه به این نکته مهم است که همتایان د

مرزی و بدخیم در سه نوع تومور اول ، خیمخوش

خیم شامل سیست آدنوم وجود دارد. ضایعات خوش

سیست آدنوم موسینوس و آندومتریوم ، سروز

بدخیم  هایdoppelgangerباشد در حالی که می

شامل تومورهای با پتانسیل بدخیمی کم در هر یک 

)جدول باشد. شناسی میهای بافتزیرگروه از این

 (77ـ1
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 غربالگری و پیشگیری

CA125 

CA125  توسط  1981در سالBast  و همکاران کشف

تنها بیومارکر تأیید شده ، شد. اگرچه این بیومارکر

FDA باشد اما آمریکا برای تشخیص کانسر تخمدان می

شود. موارد در نوع سروز بیان می %75تنها در حدود 

CA125 های در نوع موسینوس و دیگر کارسینوم

شود. هر چند زمانی که این بیان نمی، تخمدان

سطح ، دهندها به حفره شکمی متاستاز میبیماری

CA125 ،د اما به یاببه صورت غیرمعمول افزایش می

قابل اعتماد نیست که بتواند بار تومور داخل ، اندازه کافی

شامل کمبود  CA125شکمی را منعکس کند. نقایص 

حساسیت برای تشخیص کانسر تخمدان در مراحل 

اولیه و وجود این پروتئین به میزان بالا در شرایط 

باشد. به خیم میژنیکولوژیک و غیرژنیکولوژیک خوش

تست غربالگری مناسبی برای  CA125، همین دلایل

باشد و جستجو کانسر تخمدان در جمعیت عمومی نمی

همچنان ادامه دارد. موارد ، تربرای بیومارکرهای حساس

 شامل: CA125استفاده قابل قبول از 

 ( کمک به تعیین اینکه آیا توده لگنی بدخیم است.1

( کمک به تعیین اینکه آیا کانسر با منشأ اولیه 2

 باشد.ناشناخته از تخمدان می

( نظارت بر پاسخ کانسر تخمدان به کموتراپی 3

 سیستمیک

( نظارت بر بیماران تحت درمان کانسر تخمدان که 4

 در حال بهبود هستند.

های پرخطر ( غربالگری کانسر تخمدان در جمعیت5

)مانند بیماران با سابقه خانوادگی قوی یا حاملان 

 (.BRCA1/2موتاسیون 

کولورکتال و ، ریه، ایال غربالگری کانسر پروستاتتر

 (PLCO)تخمدان 

این بود که آیا غربالگری در  PLCOهدف از ترایال 

های سال که هنوز تخمدان 55ـ74زنان سالم با سن 

مورتالیتی ناشی از کانسر تخمدان را ، خود را دارند

زن وارد این  34261دهد. در مجموع کاهش می

ترایال شدند و به طور رندوم به دو گروه رندومایز 

شدند. در یک گروه هیچ مداخله غربالگری انجام نشد 

 CA125و در گروه دیگر سونوگرافی ترانس واژینال + 

بیمار با کانسر  90شد. در کل سالانه چک می

ها ( آن%67نفر ) 60تخمدان تشخیص داده شدند که 

کشف شدند.  CA125از طریق غربالگری با سونو و 

از موارد تشخیص داده شده در  %72، با این حال

 Late-stage (stageکانسرهای تخمدان ، غربالگری

فقط ، زن تحت جراحی 20سه و چهار( بودند. در هر 

از  %15مورد کانسر تخمدان کشف شد. متأسفانه  1

ار عوارض افرادی که تحت جراحی قرار گرفتند دچ

جدی شدند و در نهایت مشخص شد که غربالگری 

به طور قابل توجهی میزان مرگ و میر ناشی از کانسر 

 Moore، 2012دهد. در سال تخمدان را کاهش نمی

را  PLCOهای خون بیماران ترایال و همکاران نمونه

 65از  %62مطالعه کردند و گزارش کردند که تقریباً 
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های موجود در نمونه CA125های بیماری که داده

ها کمتر از یک سال قبل از تشخیص کانسر خون آن

بالایی  CA125سطح ، آوری شدندتخمدانشان جمع

های خون را از همین نمونه، داشتند. این دانشمندان

نظر هفت بیومارکر دیگر بررسی کردند. این مارکرها 

 CA125تر از حساس، در تشخیص کانسر تخمدان

 PLCOترایال ، 2017وده است. در سال به تنهایی نب

و همکاران به روز شد و نشان داد  Temkinتوسط 

که هتروژنیسیتی هیستولوژیک در این بیماری بر 

 گذارد.تشخیص و بقا تأثیر می

 الگوریتم ریسک کانسر تخمدان

برای  (ROCA)الگوریتم ریسک کانسر تخمدان 

ایجاد ، EOCدر تشخیص  CA125بهبود حساسیت 

به عنوان یک ، پایه برای یک زن CA125شده است. 

شود که هرگونه نوسان یا تغییرات معیار استفاده می

گیری در طی زمان را بتوان اندازه CA125در سطح 

با وارد کردن ، ROCA Scoreکرد. تخمین ریسک یا 

به یک مدل ریاضی که شامل سن  CA125تغییرات 

فرضیه این است که آید. به وجود می، باشدزن می

در زنانی که قرار است در نهایت  CA125سطح 

در طی زمان باید به ، کانسر تخمدان ایجاد شود

، تدریج افزایش یابد در حالی که در شرایط غیر کانسر

ثابت باشد یا حتی  CA125رود سطح انتظار می

مانیتور کردن دقیق ، کاهش یابد. از لحاظ تئوری

ROCA Score ل از انتشار بیماریتواند قبمی ،

 Cureجلوی آن را بگیرد که منجر به افزایش میزان 

 گردد.می

زن )سن  4051، نگردر یک مطالعه غربالگری آینده

 ی فامیلی کانسر برستسال( بدون هیچ سابقه 50ـ74

خون قرار  CA125تحت آزمایش سالانه ، یا تخمدان

زنان به سه گروه ، ROCAگرفتند. بر اساس نتایج 

را  CA125تریاژ شدند: گروه کم خطر که باید تست 

گروه با خطر متوسط که باید ، سالانه چک کنند

CA125 کردند و گروه را سه ماه بعد تکرار می

پرخطر که باید سونوگرافی ترانس واژینال و ارجاع به 

اساس  شدند. برمیژنیکولوژیست ـ انکولوژیست 

ژنیکولوژیست ـ ، و سونوگرافینتایج معاینه بالینی 

گرفت که آیا اقدام به جراحی انکولوژیست تصمیم می

کند یا نه.میزان متوسط سالانه قرارگیری در گروه 

intermediate ،5.8 %  و میزان سالانه ارجاع جهت

سونوگرافی ترانس واژینال و مشاوره با ژنیکولوژیست 

زن تحت  10بود. در مجموع  %9/0ـ انکولوژیست 

مورد کانسر تخمدان  4مل جراحی قرار گرفتند که ع

و یک  Stage ICدو نفر ، Stage IAنفر  1مهاجم )

مورد تومورهای تخمدان با  Stage IIB) ،2نفر 

مورد  1، (Stage IAپتانسیل بدخیمی کم )هر دو 

مورد تومورهای  3و  Stage Iکانسر آندومتر 

 %9/99شناسایی شد. ویژگی ، خیم تخمدانخوش

. هر چهار زن مبتلا به کانسر تخمدان مهاجم برای بود

سالانه و قبل از  CA125حداقل سه سال با مقادیر 

افزایش سطح آن در این مطالعه ثبت نام کردند.این 
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، نتایج با ترایال غربالگری کانسر تخمدان در انگلستان

گزارش شده در مطالعه  %8/99مطابقت دارد. ویژگی 

عه آمریکا بوده است. ارزش مشابه با مطال، انگلستان

تواند می ROCAبود. اگرچه  %5/37اخباری مثبت 

کانسرهای تخمدان را در مراحل اولیه در جمعیت 

های بقا هنوز تکامل عمومی تشخیص دهد اما داده

تواند میزان می ROCAنیافته اند تا مشخص شود آیا 

 مورتالیتی ناشی از این بیماری را کاهش دهد.

جد شرایط بودن برای مطالعه غربالگری کرایتریای وا

 (UKFOCSS)کانسر تخمدان فامیلیال در انگلستان 

سن ، العمر کانسر تخمدانخطر مادام > %10شامل 

باشد. در ترایال می RRSOسال و بدون  35کمتر از 

نشان دادند که ، و همکاران I ،Rosenthalفاز 

 CA125غربالگری با سونوگرافی ترانس واژینال و 

سالانه در زنان پرخطر برای کانسر تخمدان و لوله 

، جهت تشخیص بیماری در مراحل اولیه، فالوپ

حساسیت ندارد اما زمانی که بیمار جهت جراحی 

تواند باعث بهبود میزان شود میفرستاده می

دبالکینگ اپتیمال شود. برای زنان پرخطر که 

RRSO اندازندرا به تعویق می ،ROCA  جایگزین

( و %7/94ل قبولی است چون حساسیت بالا )قاب

( دارد IIبه  I Stageشیفت استیج قابل توجهی )

اگرچه تأثیر آن روی مورتالیتی ناشی از کانسر 

، و همکاران Skatesتخمدان ناشناخته مانده است. 

 BRCA1/2زن پرخطر )موتاسیون ژرم لاین  3692

 یا سابقه خانوادگی قوی کانسر برست یا تخمدان( را

سرم  CA125غربالگری کردند و سطح ، از دو ترایال

ارزیابی کردند.  ROCAرا در فواصل سه ماهه با 

، محققان گزارش کردند که در این جمعیت پرخطر

هر سه ماه حساسیت بهتر و ویژگی  ROCAارزیابی 

 12تا  6هر  U/mL 35 < CA125بالاتری نسبت به 

 دارد. early-stageماه برای تشخیص بیماری 

 پیشگیری کانسر تخمدان

با کاهش قابل توجه خطر ابتلا به  OCPاستفاده از 

باشد. این خطر با یک سال کانسر تخمدان همراه می

 %50سال استفاده تقریباً  5و با  %10ـ12، استفاده

نشان داده  CASHهای یابد. آنالیز دادهکاهش می

است که فرمولاسیون با مقادیر بالای پروژستین با 

خطر کمتر کانسر تخمدان مرتبط است. مطالعه 

SHARE  نشان داد که هیچ تفاوتی در ریسک کانسر

های آندروژنیک و غیر آندروژنیک تخمدان بین قرص

 BRCA1/2وجود ندارد. زنان با موتاسیون ژرم لاین 

سود ، OCPمدان با نیز از کاهش ریسک کانسر تخ

 برند.می

و  BRCA1/2های ژرم لاین برای زنان با موتاسیون

BRIP1  بایدRRSO  در نظر گرفته شود. زنان با

ی فامیلی قوی کانسر تخمدان یا برست که سابقه

تحت تست ژنتیکی قرار نگرفتند ممکن است حامل 

یک موتاسیون مضر باشند و در معرض خطر بالاتری 

در نظر  RRSOباشند و باید برای از حد متوسط می

گرفته شوند. این کار خطر کانسر برست را نیز 
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 RRSO، دهد. در بیشتر مواقعکاهش می %30ـ75

کامل شود ، دار شدنسال یا زمانی که بچه 35تا سن 

افتد. سرانجام )هر کدام زودتر بود( به تعویق می

بیماران با سندرم  %15شود که حدود تخمین زده می

چ در خطر کانسر تخمدان هستند. همچنین این لین

در معرض خطر ابتلا به کانسر آندومتر  %60، بیماران

در طول زندگی هستند. بنابراین جراحی کاهش 

 باشد.خطر شامل هیسترکتومی می

خطر ایجاد کارسینوم سروز پریتوئن ، RRSOبعد از 

 هایrestباشد که سه علت دارد: می %3/4تا  %1/7

کارسینوماتوز ، پیک تخمدان باقیماندهمیکروسکو

یا منشأ مولتی  /مخفی موقع جراحی پروفیلاکتیک و

 فوکال بافت پریتونئال.

و پردازش پاتولوژیک باید شامل  RRSOتکنیک 

( سالپنگواووفورکتومی دوطرفه با 1موارد زیر باشد: )

( بررسی سیتولوژیک 2خارج کردن تمام لوله فالوپ )

های رندوم پریتوئن و ( بیوپسی3واشینگ پریتوئن )

( 4امنتوم به همراه بیوپسی هر ضایعه مشکوک و )

اصل ها در فوبرش سریال کل لوله فالوپ و تخمدان

 ها.متر و بررسی میکروسکوپیک تمام بخشمیلی 2

یک ترایال ، گروه ژنیکولوژی انکولوژی 0199پروتکل 

رندومایز است که زنان پرخطر برای کانسر تخمدان 

یا سابقه خانوادگی  BRCA1/2)حاملان موتاسیون 

را با  RRSOقوی( را وارد مطالعه کرد. این ترایال 

س واژینال سریال و غربالگری با سونوگرافی تران

CA125 (ROCA)  مقایسه کرد. همه بیماران یک

CA125  پایه و یک سونوگرافی ترانس واژینال داشتند

قرار گرفتند و گروه  RRSOو سپس یک گروه تحت 

 ROCAماهه با ارزیابی  3دیگر غربالگری را در فواصل 

نمونه جراحی  966ادامه دادند. بررسی پاتولوژیک 

کانسر  25لوله و  preinvasiveکانسر  4، پروفیلاکتیک

لوله فالوپ یا پوشش ، مهاجم لگن شامل تخمدان

پریتونئال داخلی بدن را نشان داد. از این کانسرهای 

مورد از نظر میکروسکوپیک تشخیص  12تنها ، لگن

کارسینوم سروز بودند. ، کانسر 20داده شدند اما همه 

نان شیوع کانسرهای سروز لگن در ز، به طور کلی

و در زنان  BRCA1/2%3.2 هایعلامت با موتاسیونبی

ها اما با سابقه فامیلی قوی کانسر بدون این موتاسیون

بود. جالب است که در بیمارانی  %5/0برست یا تخمدان 

رحمشان نیز ، هاکه در هنگام خارج کردن تخمدان

 شش کانسر آندومتر یافت شد.، برداشته شد

 تشخیص

 توده آدنکس

با بیماری استیج ، EOCاگرچه اکثر بیماران مبتلا به 

III  یاIV یک زن با ، یابند اما گاهی اوقاتتظاهر می

و  کارسینوماتوز، توده لگنی در صورت عدم وجود آسیت

 های بالینی و رادیوگرافیکپلورال افیوژن یا دیگر یافته

در نهایت با کارسینوم تخمدان در ، بیماری پیشرفته

 گیریشوند. در تصمیمیه تشخیص داده میمراحل اول

در مورد جراحی یک توده لگنی ایزوله باید موارد زیر 

های معاینه یافته، را در نظر گرفت: سن بیمار و علائم
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لگن )به عنوان مثال توده ندولار فیکس و محکم در 

آنالیز بیوشیمیایی ، نرم و صاف(، مقابل توده متحرک

لگنی در سونوگرافی شکل توده ، (CA125)مثلاً 

ترانس واژینال و سابقه خانوادگی کانسر برست یا 

 تخمدان یا سندرم لینچ.

های توده آدنکس شامل شرایطی تشخیص افتراقی

کند. است که ساختارهای مجاور را درگیر می

های اطراف لوله که از لوله هیدروسالپنکس و کیست

گیرند به صورت ضایعات کیستیک فالوپ منشأ می

یابند در حالی که بارداری اکتوپیک و اهر میتظ

های جامد هایی از تودهنمونه، های لولهنئوپلاسم

توانند هم می Tubo-Ovarianهای هستند. آبسه

اجزای جامد و هم کیستیک داشته باشند. حاملگی 

داخل رحمی در یک رحم دوشاخ به صورت ضایعه 

 آدنکس کیستیک به دلیل وجود کیسه آمنیوتیک پر

 یابد. در حالی که میوم رحمی پدانکولهتظاهر می، از مایع

تواند به صورت یک توده جامد در آدنکس ظاهر می

ظاهر توده کیستیک ، شود. کولون سیگموئید متسع

دهد در حالی که دیورتیکولیت یا کانسر را نشان می

کولون اولیه ممکن است با تومور تخمدانی جامد 

مثانه متسع یا کلیه ، یتاشتباه گرفته شود. در نها

 های یک توده آدنکسالتواند ویژگیلگنی هیدروپیک می

 کیستیک را به خود اختصاص دهد.

 هایکیست، خیم تخمدانهای خوشترین تودهاز شایع

فولیکولار و ، فانکشنال هستند )مانند جسم زرد

Theca Luteinهای آندومتریوتیک اگرچه (. کیست

است منبع درد قابل  خیم هستند اما ممکنخوش

های توجه لگن و حتی ناباروری شوند. تخمدان

های فولیکولی متعدد با کیستیک حاوی کیستپلی

اطراف  Theca internaهایپرپلازی و لوتئینیزیشن 

باشند. در این های آترتیک میها و فولیکولکیست

برابر اندازه  2ـ5ها شرایط ممکن است تخمدان

ضخیمی داشته باشند. طبیعی باشند و کپسول 

PCOS تواند با ناباروری و دیابت ملیتوس مقاوم می

 به انسولین همراه باشد.

های مخلوط جامد و کیستیک در میان نئوپلاسم

سیست ، سیست آدنوم سروز، خیم تخمدانخوش

های درموئید )به عنوان آدنوم موسینوس و کیست

باشند. تومورهای جامد مثال تراتوم کیستیک( می

استروما اُواری ، خیم تخمدان شامل تومور برنروشخ

، با آسیت Meigsباشند. سندرم و فیبروم می

هیدروتوراکس و تومور تخمدان )معمولاً فیبروما( 

 شود.مشخص می

ابزار قدرتمندی است که ، سونوگرافی ترانس واژینال

دهد که جامد یا کیستیک بودن توده به فرد اجازه می

بودن آن را تعیین کند. در صورت و ساده یا کمپلکس 

تواند سونوگرافی ترانس واژینال می، کمپلکس بودن

تعیین کند که این کمپلکس بودن به دلیل سپتا 

 و یا اجزاء جامد. سونوگرافی excrescenceباشد یا می

تواند با دقت توده را در دو بعد ترانس واژینال می

کافی بزرگ باشد گیری کند و اگر توده به اندازه اندازه

، که حالب همان طرف را تحت فشار قرار دهد
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یا هیدرویورتر ممکن است مشاهده  /هیدرونفروز و

تواند وجود آسیت در شود. سونوگرافی همچنین می

 لگن را نیز نشان دهد. 

توان برای ارزیابی توده لگن نیز می MRIیا  /و CTاز 

گر استفاده کرد اما همیشه ضروری نیست. خصوصاً ا

نیاز به یک مداخله جراحی فوری ، طبق علائم بیمار

در صورت شک ، بسیاری از پزشکان، باشد. با این حال

برای جستجوی علائم ، متوسط تا بالا به بدخیمی

omental cake به طور روتین ، یا کارسینوماتوزCT  یا

MRI کنند. پاراسنتز تحت گاید را نسخه می

قابل توجه را تسکین تواند نفخ می CTسونوگرافی یا 

تواند تشخیص آسیت دهد و آنالیز سیتولوژیک مایع می

بدخیم را اثبات کند. سیتولوژی منفی کاذب در کانسر 

تخمدان ممکن است در اثر پروتکل آزمایشگاهی 

 های سلولی باشد.سازی بلوکاپتیمال در آمادهساب

دهد شرایطی که نگرانی از بدخیمی را افزایش می

های کمپلکس با شواهد توده، بیماری دوطرفهشامل 

یا  /های ضخیم وسپتوم، سونوگرافیک مناطق جامد

های کمپلکس پایدار یا بزرگ توده، های جداریندول

های کمپلکس با توده، منوپوزپرهشونده در بیماران 

های همراه توده، هر سایزی در بیماران پست منوپوز

های علامتدار تاً تودهبا افزایش تومور مارکرها و نهای

اثرات ، ترشحات واضح واژن، )درد یا ناراحتی لگنی

 باشد.مییا گوارشی( /مثانه و

برای کمک به ارزیابی و تریاژ یک توده لگنی 

، SGOو  ACOG، 2002در سال ، کمپلکس

هایی را تهیه کردند که به پزشکان عمومی گایدلاین

صورت های جنرال کمک کند تا در و ژنیکولوژیست

نیاز بیمار را به ژنیکولوژیست ـ انکولوژیست ارجاع 

کنند که معاینه ها توصیه میدهند. ژنیکولوژیست

لگنی و تصویربرداری متناسب با علائمی که بیمار 

انجام ، های معاینه فیزیکیدهد و یا یافتهنشان می

، منوپوز با توده لگنی مشکوکپرهشود. برای زنان 

ت ـ انکولوژیست در موارد زیر ارجاع به ژنیکولوژیس

، آسیت، U/mL 200 < CA125باید انجام شود: 

نفر از  ≥ 1متاستازهای شکمی یا دوردست یا 

خویشاوندان درجه یک مبتلا به کانسر برست یا 

تخمدان. برای زنان پست منوپوز با توده لگنی 

در این موارد باید مشاوره در نظر گرفته ، کنندهنگران

ندولاریتی یا ، آسیت، CA125فزایش شود: هرگونه ا

شواهد متاستاز یا سابقه کانسر برست ، تحرک محدود

 یا تخمدان در یکی از خویشاوندان درجه یک.

 (HE4) 4پروتئین اپیدیدیمیس انسانی 

HE4  محصول ژنWFDC2 (HE4)  است و در

بیش از حد بیان ، بیماران مبتلا به کانسر تخمدان

اهمیت پروگنوستیک ، و همکاران Peakشود. می

HE4  زن مبتلا به کانسر تخمدان بررسی  45را در

با بیماری پیشرفته  HE4کردند. سطح سرمی بالای 

برای  PFSمرتبط است. متوسط ، و هیستولوژی سروز

 HE4ماه و برای زنان با  1/20، بالا HE4زنان با 

 ماه بوده است. 2/24، نرمال
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 HE4و  CA125الگوریتم خطر بدخیمی تخمدان: 

از  (ROMA)تست الگوریتم خطر بدخیمی تخمدان 

دو بیومارکر سرمی برای تشخیص کانسر تخمدان 

(CA125  وHE4استفاده می )کند. این تست 

اشتباه گرفته شود. در  ROCAتشخیصی نباید با 

، بیمار با توده لگنی 472نگر در یک مطالعه آینده

Moore  زن با 383و همکاران گزارش کردند که 

زن  89خیم تشخیص داده شدند و بیماری خوش

مبتلا به کانسر بودند. این تست در تشخیص کانسر 

، 2011دارد. در سال  %8/93حساسیت ، تخمدان

ROMA (CA125  وHE4 مورد تأیید )FDA  قرار

گرفت و باید برای زنان با توده لگنی در تریاژ قبل از 

ستفاده عمل و نه به عنوان غربالگری کانسر تخمدان ا

بین دو تست  head-to-headی شود. هیچ مقایسه

انجام نگردید و بنابراین مشخص نیست که کدام یک 

 بهتر از دیگری است.

OVA1  وOVA2 

OVA1  اولین آزمایش خون تأیید شده توسطFDA 

برای کمک به تریاژ یک توده آدنکسال بوده است. 

OVA1  یک شاخص چندمتغیره است که پنج

)به طور معمول  CA125کند: بیومارکر را ارزیابی می

افزایش  high-gradeدر کانسرهای تخمدان سروز 

)در تومورهای تخمدان  1Aآپولیپوپروتئین ، یابد(می

میکروگلوبولین )در تومورهای -2، یابد(کاهش می

های ترانسفرین )در تومور، یابد(تخمدان افزایش می

آلبومین )در تومورهای پرهیابد( و تخمدان کاهش می

های مهم این یابد(. از ویژگیتخمدان کاهش می

توان به توانایی آن در شناسایی آزمایش خون می

انواع مختلف کانسر تخمدان اشاره کرد )نه تنها 

همچنین در تشخیص کانسر تخمدان ، کانسر سروز(

خوبی دارد و  در مراحل اولیه و پیشرفته عملکرد

تواند کانسرهای غیرتخمدانی را شناسایی کند و می

دهد که بسته به وضعیت یک اسکور ترکیبی ارائه می

گیرد. اسکور می 10تا  1اسکور ، منوپوز بیمار

و برای زنان  5 <منوپوز پرهغیرطبیعی برای زنان 

است. آزمایش خون تنها برای  > 4/4پست منوپوز 

لگنی که باید تحت عمل جراحی  تریاژ بیمار با توده

به عنوان تست  OVA1ایجاد شده است. ، قرار گیرد

 تأیید نشده است.، غربالگری

، زن با توده لگنی 500در یک مطالعه بیش از 

Ueland  و همکاران گزارش کردند که ترکیب تست

OVA1 راحتی کانسرهایی تواند بهمی، و ارزیابی پزشک

اند و شده missرا که در ارزیابی پزشک به تنهایی 

به تنهایی  CA125کانسرهایی که با تست  %76نیز 

miss  شدند را شناسایی کند. سپسBristow  و

نگر را طراحی کردند تا همکاران یک ترایال آینده

را در بین زنان تحت عمل جراحی  OVA1اثربخشی 

 در شناسایی بدخیمی، به خاطر توده آدنکس

 CA125تخمدان در مقایسه با ارزیابی کلینیکی و 

بیمار وارد شدند و  494، تأیید کنند. در این مطالعه

( %7/95حساسیت بالاتر )، OVA1نشان داده شد که 
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( نسبت به ارزیابی %1/98و ارزش اخباری منفی )

داشته است. اخیراً برای افزایش  CA125بالینی و 

و  FSHست که از الگوریتمی استفاده شده ا، ویژگی

4HE  2به جای- آلبومین پرهمیکروگلوبولین و

و  1Aآپولیپوپروتئین ، II 125CAکند. استفاده می

یا  OVA2ترانسفرین در این تست نسل دوم به نام 

Overa اند. باقی ماندهOVA2  ازCutoff point 5 

کند و برای تعیین وضعیت منوپوز بیمار استفاده می

مارس  21در  OVA2باشد. نیازی به پزشک نمی

 بیان شد. FDAتوسط ، 2016

 تظاهرات و ارزیابی بیماری پیشرفته

تورم ، ترین علائم کانسر تخمدان به ترتیبشایع

تکرر ادرار و تغییر وزن ، پپسی، دیسدرد شکم، شکم

باشد. متأسفانه وجود هر یک از این علائم اغلب می

از طرف  دهنده بیماری پیشرفته است. شک بالانشان

سال با علائم گوارشی  40ـ70پزشک در یک خانم 

تواند منجر به مداخله زودهنگام شود. پایدار می

مسأله این است که بیشتر شکایات غیراختصاصی 

اسکن  CTبدخیم نیستند و درخواست ، شکم و لگن

مقرون به صرفه ، IBSدر هر زن با تشخیص احتمالی 

 باشد.نمی

بسیاری از ، ز آسیت بدخیمعلاوه بر نفخ شکم ناشی ا

زنان مبتلا به کانسر تخمدان اختلال گوارشی قابل 

توجهی را تجربه خواهند کرد و ممکن است با علائم 

تظاهر یابند. ، های انسداد نسبی روده کوچکو نشانه

برخی دیگر ممکن است با کاهش وزن غیر قابل 

کاهش مصرف غذا ، توجیه تظاهر یابند که علت آن

شار داخل شکمی روی معده و روده به دلیل ف

پایین بردن وعده غذایی ، باشد و علائم انسدادیمی

کند. از دست دادن اشتها در این موارد را سخت می

شایع است. سرانجام برخی از بیماران با کوتاه شدن 

کنند که علت آن پلورال افیوژن تنفس مراجعه می

 کارسینومهرچند ممکن است تشخیص ، باشدبدخیم می

همزمان با وقوع یک حادثه ترومبوآمبولیک باشد. 

پزشک برجسته آلمانی تریاد افزایش ، رودولف ویرشو

استاز یا تلاطم جریان خون و آسیب ، انعقادپذیری

ها با بدخیمی آندوتلیال را پیشنهاد کرد که همه این

توانند اتیولوژی آمبولی ریه را مرتبط هستند و می

 نشان دهند.

با  گیری در مورد کشف یک بیمار با کارسینوماتوزتصمیم

منشأ احتمالی آدنکس تنها توسط ژنیکولوژیست ـ 

ای شود. ارزیابی وضعیت تغذیهانکولوژیست اتخاذ می

ضروری است. قبل از عمل ، بیمار قبل از عمل PSو 

پانل ، CBC diff، آلبومین سرمپرهباید آلبومین و 

، های عملکرد کبدتست، پانل انعقادی، متابولیک

و  CA125، بادیگروه خونی و غربالگری برای آنتی

آنالیز ادرار با کشت چک شود. قبل از عمل یک 

، ای ژنیکولوژیست ـ انکولوژیستهمکاری چند رشته

های اولیه بیمار و سایر پزشکان فوق پزشک مراقبت

باشد. بررسی تخصص )مانند کاردیولوژیست( نیاز می

تواند مفید باشد. رادیولوژیست میها با همه فیلم
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آدنوپاتی وسیع ، متاستازهای متعدد پارانشیم کبد

متاستازهای ، بیماری پورتاهپاتیس، سوپرارنال

های ریوی و دیگر متاستازهای خارج توده، استخوانی

کنترا اندیکاسیون نسبی سایتوریداکشن ، شکمی

اولیه هستند. چنین بیمارانی باید با کموتراپی 

نئوادجوانت درمان شوند و سپس در صورت پاسخ 

 یا فیزیکی سایتوریداکشن /بیوشیمیایی و، رادیولوژیک

Interval در صورت ادامه ، انجام شود. با این حال

 کوآگولوپاتی، آنمی، درمان با جراحی ابتدا باید سوء تغذیه

در ، و اختلالات الکترولیتی اصلاح شود. علاوه بر این

باید درمان انجام شود. همچنین  UTIصورت وجود 

توراسنتز قبل از عمل برای ارزیابی پلورال افیوژن و 

برای هر بیمار با ترومبوز ممکن  IVCتعبیه فیلتر 

 است لازم باشد.

و  PETترکیب ، وقتی تصویر بالینی نامشخص است

CT تواند استفاده یا حتی لاپاراسکوپی تشخیصی می

 grossتوان تمام توده شود تا مشخص شود که آیا می

رزکت کرد. به ، را با حداقل موربیدیتی حوالی عمل

ی روده و انتشار تومور دلیل خطرات آسیب ناخواسته

در موارد کارسینوماتوز وسیع ، port trackدر امتداد 

 م زیاد باید از انجام لاپاراسکوپیو آسیت بدخیم با حج

توبرکلوز داخل شکمی ، خودداری کرد. گاهی اوقات

یا سودومیگزوما پریتوئنی ناشی از پارگی نئوپلاسم 

 در تشخیص افتراقی گنجانده خواهند شد.، آپاندیس

Staging 

FIGO  یک سیستم استیجینگ را برایEOC 

منتشر شد.  2014ژانویه  1طراحی کرد که در تاریخ 

از آنجا که هیچ علائم اولیه قابل اعتمادی وجود ندارد 

ی معتبری برای آن در غربالگرو نیز هیچ تست 

با بیماری  EOCبیشتر زنان مبتلا به ، دسترس نیست

)به عنوان مثال  IIICمعمولاً استیج ، مرحله پیشرفته

تظاهر ، (cm 2 <ا قطر گسترش شکمی با ضایعات ب

تر یابند. این وضعیت معمولاً حتی دلسرد کنندهمی

گهگاه بسیار بزرگ ، های متاستاتیکاست و دپوزیت

ها و ساختارهای بوده و از طریق شکم یا لگن به ارگان

چسبند. امنتوم معمولاً به طور گسترده متعدد می

تظاهرات ، شود. بنابراین در لاپاراتومیدرگیر می

به نظر برسد. اگر  کنندهکن است در ابتدا ناامیدمم

تصویربرداری و معاینات فیزیکی قبل از عمل نشان 

دهد که احتمال رزکشن کامل بالاست )به عنوان می

( باید جراحی grossیا بدون باقیمانده  ROمثال 

 (7ـ2)جدول سایتوریداکتیو اولیه انجام شود. 
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 در موارد غیرمعمول که یک توده لگنی به ظاهر ایزوله

وظیفه ، با شک به کارسینوم تخمدان وجود دارد

 جراح است که آن را خارج کند و اطمینان حاصل شود

باقی مانده است و اگر  (intact)که دست نخورده 

وم حین عمل از نظر کارسین frozen sectionآنالیز 

 %30جراحی ضروری است. تا  staging، مثبت بود

کلینیکی بر اساس  Stage Iکانسرهای تخمدان با 

 شوند. این استیجینگمی upstageاستیجینگ جراحی 

لنفادنکتومی ، امنتکتومی کامل، TAH ،BSOشامل 

های پریتوئن و بیوپسی، لگنی و پارا آئورت دوطرفه

 جالب اینجاست باشد.کوآدران می 4شستشوی لگنی هر 

به دلیل متاستازهای مخفی ، که بسیاری از موارد

پارا آئورت که بعد از استیجینگ جراحی و  نودلنف

 شدند. upstage، توسط پاتولوژیست شناسایی شدند

 stageدرمان بر اساس 

کانسر تخمدان اپیتلیال مرحله اولیه 

(FIGO Stage I) 

با بیماری  EOCبیماران مبتلا به  %10متأسفانه تنها 

یابند. برای ( تظاهر میStage Iمراحل اولیه )مثلاً 

 clear-cell :IBزنان مبتلا به کانسر تخمدان غیر از 

 به شرط آنکه تحت استیجینگ 2یا  1و گرید  Stage IAیا 

کموتراپی ادجوانت ، کامل جراحی قرار گرفته باشند

 باشد. برای دیگر بیماران مراحل اولیه )مثلاًنیاز نمی

Stage IC  یا هرگونه  3گرید یاclear cell و )

 stage، همچنین بیمارانی که به طریقه جراحی

 کموتراپی اندیکاسیون دارد.، نشدند

های کموتراپی تعداد سیکل، GOG 157پروتکل 

پلاتینوم ـ پکلی تاکسل ادجوانت را در زنان با کانسر 

تخمدان مرحله اولیه که تحت استیجینگ کامل 

مورد مطالعه قرار داد تا اثر آن ، رار گرفتندجراحی ق

را  هارا روی میزان عود تعیین کرده و توکسیسیتی

میزان عود ، سال پیگیری 8/6مقایسه کند. در مدت 

کمتر از  %24، برای شش سیکل کموتراپی ادجوانت

سه سیکل بود و میزان مرگ و میر کلی در هر دو 

 4در  4یا  3بازو مشابه بود. نوروتوکسیسیتی گرید 

( در رژیم سه سیکل %2بیمار ) 211بیمار از 

( در رژیم %11نفر ) 212بیمار از  24کموتراپی و 

 شش سیکل کموتراپی دیده شد. همچنین شش سیکل

گرانولوسیتوپنی کموتراپی باعث آنمی شدیدتر و 

گردید. برای کارسینوم تخمدان پرخطر در مراحل 

نشان داد که  باشد چونعملی می، این ترایال، اولیه

شش سیکل کموتراپی ادجوانت با توکسیسیتی بالاتر 

مرتبط است و میزان عود را در این جمعیت به طور 

 دهد.قابل توجهی تغییر نمی

برای کانسر تخمدان در وب  NCCNهای گایدلاین

موجود است. در سال  WWW.NCCN.Orgسایت 

2013 ،Bristow  و همکاران یک مطالعهSEER  در

کالیفرنیا انجام دادند و نشان دادند که بیشتر زنان با 

توسط جراحانی تحت عمل قرار ، کانسر تخمدان

آموزش ، گیرند که برای انجام آن نوع عملمی

دهند کامل بیمار را انجام میاند و استیجینگ دیده
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تمام ، و در صورت انتشار تومور از طریق حفره شکم

بیماری قابل مشاهده باید به طور کامل خارج شود. 

1جای تأسف دارد چون تنها 
3

بیماران مورد مطالعه  

توسط ژنیکولوژیست ـ انکولوژیست که جراحان 

High-volume درمان ، شونددر نظر گرفته می

جراحانی هستند که ، High-volumeان شدند. جراح

مورد در هر سال را درمان  20در مرکزی که بیش از 

مورد در هر سال  10ـ15ها بیش از آن، کنندمی

کنند. این مطالعه نشان داد که بیماران با درمان می

 NCCNهای بیماری که طبق گایدلاین IIو  Iاستیج 

میزان بقای بدتری نسبت به بیمارانی ، درمان نشدند

درمان شدند. بقا همچنین  نیدلایگادارند که طبق 

بدتر بوده ، برای بیماران با کانسرهای مرحله پیشرفته

 است.

 تومورهای نادر و ناشایع تخمدان

  تومورهایی که پتانسیل بدخیمی کمی دارند و

شوند به سه دسته تومورهای مرزی نیز نامیده می

شوند. موسینوس یا آندومتروئید تقسیم می، سروز

معمولاً در زنان در سنین باروری و زنان میانسال 

دار شدنشان کامل شوند. برای زنانی که بچهدیده می

توان جراحی حفظ باروری انجام داد. می، نشده است

آدنکسکتومی دوطرفه در این ، در غیر این صورت

 هایاست. بیماری پیشرفته با ایمپلانت curative، بیماری

امنتوم و پریتونئال تهاجمی یا غیرتهاجمی تظاهر 

یابد. از آنجا که این تومورها تعداد کمی سلول می

بنابراین تمایل دارند که ، فعال در حال تقسیم دارند

به اکثر عوامل آنتی نئوپلاستیک که اختصاصی 

عود ، جهمقاوم باشند. در نتی، سیکل سلولی هستند

شایع است. مطالعه ، دیررس در این نوع تومورها

ROBOT ها را از تومورهای بزرگترین مجموعه داده

 بیماران و پروگرشن %8/7مرزی تخمدان دارد. عود در 

موارد ریلاپس  %30به صورت کارسینوم مهاجم در 

تومور ، دهد. استیجینگ جراحی ناکاملرخ می

با  FIGO Stage جراحی حفظ باروری و، باقیمانده

PFS تر مرتبط هستند. هیچ تفاوتی برای کوتاه

لاپاراتومی در برابر لاپاراسکوپی یا استفاده از 

 بود. %5/4کموتراپی ادجوانت دیده نشد. مورتالیتی 

  کل  %5تومورهای ژرم سل بدخیم تخمدان حدود

دهند و سن های تخمدان را تشکیل میبدخیمی

ها تقریباً باشد. آنسال می 19ـ21ها متوسط بروز آن

همیشه یک طرفه هستند و کلاً حساس به کموتراپی 

جراحی حفظ باروری ، باشند. به همین دلیلمی

حتی ، باشدهمیشه یک گزینه برای این بیماری می

های زمانی که متاستاز وجود داشته باشد. زیرگروه

 مختلف شامل:

 10ژرمینوم حساس به رادیاسیون که در دیس% 

کند و تولید می ALPو  LDHموارد دوطرفه است و 

 شود.با انفیلتراسیون لنفوسیتی مشخص می

  تومور کیسه زرده که به صورت هماتوژن گسترش

-Schillerکند و با اجسام تولید می -FPیابد و می

Duval شود.شناسی مشخص میدر بافت 
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  تراتوم نابالغ که ازrosetteنورواپیتلیال شکل های 

ای برای سیستم گریدینگ گیرد و به عنوان پایهمی

Norris کند و عمل می-FP  وhCG کند.تولید می 

 کارسینوم ، تومور ژرم سل مخلوط، سایر انواع

و  non gestationalکوریوکارسینوم ، امبریونال

dreaded polyembryoma باشند.می 

درمان تومورهای ژرم سل بدخیم تخمدان از تجارب 

شایع در کانسر ژرم سل تستیس به دست آمده است. 

با گرید  Stage IAژرمینوم و دیس Stage IAبه جز 

بیماران با تومورهای ژرم سل ، تراتوم نابالغ 2یا  1

بدخیم تخمدان باید با بلئومایسین ـ اتوپوزاید ـ 

ند. پروگنوز برای سیس پلاتین ادجوانت درمان شو

بسیار عالی است و در ، بیماران با این نوع تومور

عملکرد طبیعی قاعدگی و ، های بازماندگانپیگیری

 آمیز ثبت شده است.چندین بارداری موفقیت

  های بدخیم تخمداننئوپلاسم %5کمتر از ،

توان هستند که می sex-cordتومورهای استرومال 

استروژن )تومور  کنندهیدی تولها را به دو دستهآن

و تومور سلول گرانولوزای  (GCT)سلول گرانولوزا 

تستوسترون  یکننده( و تولید(JGCT)جوانان 

)تومورهای سرتولی ـ لایدیگ( تقسیم کرد. هر چند 

GCT  سالگی و  50معمولاً در اواسطJGCT  در

شود اما هر دو کودکان و نوجوانان تشخیص داده می

انند در هر طیف سنی رخ دهند. از تونوع تومور می

و اجسام  coffee bean nuclei، شناسینظر بافت

Call-Exner شود. سطوح سرمی اینهیبین دیده می

A  و گاهی اینهیبین(Bمی ) تواند در تشخیصGCT 

قبل از عمل کمک کند و همچنین برای مانیتور 

شود. گاهی کردن بیماران برای عود نیز استفاده می

تواند می GCTاستروژن تولید شده توسط ، اوقات

باعث تغییرات نئوپلاستیک در آندومتر شود و به 

صورت خونریزی رحمی با منشأ هایپرپلازی آتیپیک 

یابد. در کودکان تولید آندومتر یا کارسینوم تظاهر می

منجر به بلوغ زودرس  JGCTهورمون توسط 

 شود. در صورت نبود نودهای واضحاًایزوسکسوال می

توان لنفادنکتومی را از استیجینگ جراحی می، بزرگ

 حاوی موتاسیون هاGCTاین تومورها حذف کرد. اکثر 

و بیان  GSPهستند. وجود انکوژن  FOXL2در ژن 

مارکرهای پروگنوستیک ، JGCTدر  GATAزیاد 

کنند. در بین بیماران جوان با جدیدی را فراهم می

JGCT ،شود. اگرچه  باید جراحی حفظ باروری انجام

با بیماری مرحله اولیه تظاهر  GCTبیشتر بیماران با 

 %80یابند و قابل درمان هستند اما بیش از می

بیماران با بیماری پیشرفته فوت خواهند کرد. رژیم 

BEP اتوپوزاید و سیس پلاتین( برای ، )بلئومایسین

شود تومورهای ژرم سل بدخیم تخمدان استفاده می

وام و طولانی مدت نیستند. تومورهای ها باداما پاسخ

 توانند باعث ویریلیزاسیونسلول سرتولی ـ لایدیگ می

و افزایش سطح تستوسترون در گردش شوند. 

رزکشن جراحی معمولاً درمانی است. بیماران با 

تومورهای سلول سرتولی ـ لایدیگ پیشرفته ممکن 

گنادوتروپین  کنندههای هورمون آزاداست به آنالوگ
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یک تومور  Gynandroblastomaپاسخ دهند. 

 باشد که شواهداسترومال طناب جنسی خیلی نادر می

دهد. مورفولوژیکی از تمایز زنانه و مردانه را نشان می

نهایتاً گنادوبلاستوم تومور نادر دیگری است که هم 

های سرتولی یا های ژرم اولیه و هم سلولسلول

 گرانولوزای نابالغ را دارد.

سر تخمدان اپیتلیال پیشرفته کان

(FIGO Stage II-IV) 

 EOCالگوی درمانی قدیمی برای زنان مبتلا به 

های الگوی در حال تکاملی است. اخیراً داده، پیشرفته

 %15نشان داد که تنها  SEERمنتشر شده از برنامه 

 (FIGO Stage I)زنانی که با بیماری لوکالیزه 

ساله  5نسبی میزان بقای ، تشخیص داده شدند

از بیماران با انتشار  %18داشتند. در میان  %92/3

 FIGO)های لگنی مجاور رژیونال بیماری به ارگان

Stage II) ، 61بود. برای  %7/71ساله  5بقای نسبی% 

های دوردست در شکم بیماران که بیماری به ارگان

 FIGO Stage)ها گسترش یافته بود نودلنفیا  /و

III) ،بوده  %4/27تنها ، ساله 5ی نسبی میزان بقا

، کنترل بیماری و پیشگیری مراکزاست. محققان در 

روند مرگ و میر ناشی از کانسر تخمدان از سال 

اند که را گزارش کردند و اشاره کرده 2009تا  2000

مرگ و میر ناشی از این بیماری به طور قابل توجهی 

و در در هر سال در میان زنان به طور کلی  %5/1تا 

میان زنان قفقاز غیرهیسپانیک کاهش یافته است. 

میزان مرگ و میر در میان زنان اسپانیایی به طور 

کاهش یافته است. میزان  %1/1قابل توجهی تا 

های بومی، هامورتالیتی در میان آفریقایی آمریکایی

جزیره  /آلاسکا و زنان آسیایی /هندی آمریکایی

است. بیماران اغلب به  اقیانوس آرام ثابت باقی مانده

ای از علائم سازگار با بیماری صورت مجموعه

یابند. بیشتر بیماران تحت پیشرفته تظاهر می

تصویربرداری رادیوگرافیک معمولاً با سونوگرافی لگن 

گیرند. تشخیص قطعی اغلب در قرار می CTیا  /و

شود اما سیتولوژی از زمان اکسپلور جراحی انجام می

یا تأیید هیستولوژیک بیماری از  /می وپاراسنتز شک

بیماری متاستاتیک  CTطریق بیوپسی تحت گاید 

 تواند حاوی اطلاعات مفید باشد.نیز می

جراحی ، در اکثر موارد بیماری با مرحله پیشرفته

باشد. الگوی سایتوریداکتیو و کموتراپی نیاز می

سیکل  6ـ8درمان قدیمی این است که قبل از تجویز 

یستمیک بر پایه پلاتینوم و تاکسان درمان س

عمل جراحی انجام شود اما این روش در ، ادجوانت

دهه گذشته مجدداً مرور شده است و سایتوریداکشن 

 ،جراحی اپتیمال همراه با امکان کموتراپی نئوادجوانت

 استنتاج گردید.

از زنان مبتلا به بیماری پیشرفته  %75اگرچه حداقل 

 remissionتوانند بعد از جراحی و کموتراپی وارد می

اکثر ، شوند اما به دلیل مقاومت دارویی اکتسابی

بیماران عود کرده و در نهایت در اثر بیماری فوت 

 باشد.می %5ـ10ده ساله  DFSکنند. می



 

 
28 

 1رادیوآنکولوژی جلد 

 رزیدنت یار انتشارات و آموزش پزشکی

های درمانی با ترکیب درمان تارگت در الگوریتم

شته های مهمی برداگام، کانسر تخمدان پیشرفته

ج و تأیید نظارتی در خار FDAشده است و با تأییدیه 

های درمان آنتی آنژیوژنز و الحاق مهارکننده، از کشور

ارایه شده است.کلینیکال  I (PARPi)مراز پلی

 ستفادههای رندومایز در زمینه ایمونوانکولوژی با اترایال

 نیز در حال انجام است. checkpointهای از مهارکننده

اگرچه این عوامل تارگت به عنوان بخشی از درمان 

اند مورد مطالعه قرار گرفته کنندهاولیه و بیماری عود

تواند نقش جدیدی به اما قابل توجه است که می

یا  (CR)عنوان درمان نگهدارنده بعد از پاسخ کامل 

به کموتراپی استاندارد داشته  (PR)پاسخ پارشیال 

 امل تارگت به طور جداگانهعو، باشد. به همین دلیل

 بعد از بررسی دقیق عوامل کموتراپیک مورد استفاده

 (77ـ3)جدول شوند. بحث می، در این بیماری

 درمان بیماری پیشرفته تازه تشخیص داده شده

 جراحی سایتوریداکتیو

، هااگرچه هدف سایتوریداکشن اپتیمال در طول سال

است اما  از حجم تومور بوده ≤ 2ـcm 1باقی ماندن 

در دوره مدرن هدف از جراحی سایتوریداکتیو این 

باقی نماند  grossاست که هیچ بیماری باقیمانده 

(RO  جالب است که اولین .)یا رزکشن کامل

شواهدی که نشان داد جراحی سایتوریداکتیو 

توسط  1973تواند روی بقا اثر بگذارد در سال می

Magrath های بقا با و همکاران بوده است که مزیت

های وسیع بیماری در بیماران اطفال در رزکشن

نشان داده شد. ، آفریقا مبتلا به لنفوم بورکیت شکمی

در سال  Griffithsمطالعه مهمی توسط ، به دنبال آن

مورد  102انجام شد که نشان داد در بین  1974

بیمارانی که بیماری ، کانسر تخمدان پیشرفته

ره شکمی داشتند همه در حف cm 5/1 <باقیمانده 

سال در اثر بیماری مردند. در مقابل میزان  2در طی 

 cm >بقای دو ساله برای افرادی که تومور باقیمانده 

و همکاران  Bristowبوده است.  %20داشتند  5/1

بیمار درمان شده با  7000متا آنالیزی روی حدود 

کموتراپی بر پایه پلاتینوم انجام دادند و نشان دادند 

حداکثر ، بقا کنندهترین عامل تعیینه مهمک

افزایش در  %10سایتوریداکشن بوده است و هر 

افزایش در بقای متوسط  %5/5رزکشن تومور با 

 همراه بوده است.
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دبالکینگ اولیه ممکن است نیاز به چندین ساعت 

های مولتی باشد و با رزکشن زمان عمل داشته

با  ICUپذیرش در ، pack cellتزریق ، ویسرال

 هایمانیتورینگ قلبی و حتی در بیشتر موارد در دست

باتجربه نیز با عوارض قابل توجه بعد از عمل همراه 

نتیجه اپروچ جراحی از نظر بیماری ، باشد. با این حال

بقا ترین فاکتور پروگنوستیک برای باقیمانده مهم

و همکاران در  Harter، 2017باشد. در سال می

 ،در مورد لنفادنکتومی های تخمدانمطالعه نئوپلاسم

مطالعه کردند. بیمارانی که تحت سایتوریداکشن قرار 

گرفتند و از نظر کلینیکی نود منفی بودند به دو گروه 

 رندومایز شدند. یک گروه تحت لنفادنکتومی قراردادی

 endوه دیگر لنفادنکتومی نشدند. قرار گرفتند و گر

point  اولیه مطالعه کهOS ( ماه  66بود برآورده نشد

ماه در بازوی بدون  69در بازوی لنفادنکتومی و 

لنفادنکتومی( اما موربیدیتی و مورتالیتی بعد از عمل 

بالاتر بود ، به طور قابل توجهی در بازوی لنفادنکتومی

 هاینودلنفمیک دهد لنفادنکتومی سیستکه نشان می

 در زنانی که تحت رزکشن کامل، منفی از نظر کلینیکی

 باید حذف شود.، اندقرار گرفته

توان قبل یا بعد از جراحی را می، برای بیماری اولیه

سیکل کموتراپی نئوادجوانت انجام داد. برای  3ـ4

، ها بسیار بعید استیا درمان آن /بیمارانی که بهبود و

تواند تسکین دهنده باشد )به عنوان مثال جراحی می

رزکشن روده باریک یا ایلئوستومی برای انسداد یا 

 اکثر ژنیکولوژیست، تعبیه لوله معده(. در ایالات متحده

جراحی را قبل از کموتراپی انجام ، هاـ انکولوژیست

رسد بیماری دهند و برای بیمارانی که به نظر میمی

ند یا شرایط مدیکال ناتوان غیر قابل رزکت داشته باش

ای دارند که کاندید سایتوریداکشن اولیه کننده

 کموتراپی نئوادجوانت و سپس سایتوریداکشن، نیستند

Interval شود.و کموتراپی بعد از عمل انجام می 

بیماران در دوره بهبودی نیز نهایتاً عود را تجربه 

 یوخواهند کرد و ممکن است کاندید جراحی سایتوریداکت

، آلاضافه یا دبالکینگ ثانویه شوند. به طور ایده

طولانی )مثلاً طول مدت  DFSچنین بیمارانی باید 

بیماری با حجم کم یا عود ایزوله ، ماه( 12 ≤بهبودی 

داشته باشند و از ، در مقابل کارسینوماتوز گسترده

نظر مدیکال نیز مطلوب باشند تا تحت دبالکینگ 

 ،های جنرالدنبال همین گایدلاینثانویه قرار گیرند. به 

 پذیر باشد.سایتوریداکشن ثالثیه نیز ممکن است امکان

صرف نظر از اینکه جراحی در کدام قسمت از دوره 

همه تومور قابل مشاهده باید ، شودبیماری انجام می

خارج شود. اگرچه نسخه نهایی هنوز منتشر نشده 

ثانویه در است اما عملکرد جراحی سایتوریداکتیو 

با نتایج پروتکل ، زنان با عود حساس به پلاتینوم

 به چالش کشیده، گروه ژنیکولوژی ـ انکولوژی 0213

 شده است.

 کموتراپی بر پایه پلاتینوم ـ تاکسان

، استفاده از کموتراپی بر پایه پلاتینوم ـ تاکسان

پیشرفته  EOCاستاندارد طلایی درمان ادجوانت 
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 هایEOCروها برای همه باشد. اگرچه این دامی

شوند اما احتمالاً بیشتر در پیشرفته استفاده می

، های تمایز نیافته و سروز با گرید بالاآدنوکارسینوم

و همکاران  McGuire، 1996فعال هستند. در سال 

سیس پلاتین ، رندومایز IIIدر یک ترایال فاز 

(2mg/m 75 را با هر یک از سیکلوفسفاماید )

(2mg/m 750( یا پکلی تاکسل )2mg/m 531  طی

ساعت( در بیماران با بیماری پیشرفته و باقیمانده  24

مقایسه کردند. از بین ، بعد از جراحی cm 1بزرگتر از 

در گروه ، بیمار درمان شده در این مطالعه 386

سیس پلاتین ـ پکلی تاکسل در مقابل سیس پلاتین 

 PFSهم در بهبودی قابل توجهی ، ـ سیکلوفسفاماید

 وجود داشته است. OSو هم در 

است که  IIIیک ترایال فاز  G0G 158پروتکل 

کارآیی و تحمل کربوپلاتین به جای سیس پلاتین را 

پیشرفته  EOCدر ترکیب با پکلی تاکسل برای 

 کلیوی و متابولیک، ارزیابی کرد. توکسیسیتی گوارشی

 بیشتر بود، در گروه سیس پلاتین 4و لکوپنی گرید 

و بالاتر در گروه  2در حالی که ترومبوسایتوپنی گرید 

 بالاتر بوده است. توکسیسیتی نورولوژیک، کربوپلاتین

 در هر دو رژیم مشابه بود. با توجه به اینکه کربوپلاتین

تر + پکلی تاکسل توکسیسیتی کمتری دارد و راحت

 شود و کمتر از سیس پلاتین + پکلی تاکسلتجویز می

 بنابراین ترکیب کربوپلاتین + پکلی تاکسلنبوده است. 

 به عنوان استاندارد درمان برای کانسر تخمدان پیشرفته

این ترکیب ، طور که قبلاً بحث شدباشد. همانمی

برای درمان ادجوانت بیماری پرخطر مراحل اولیه 

با هر  Stage IC، 3با گرید  IAیا  Stage IA)مثلاً 

 Stage IIو  clear cellهای همه کارسینوم، گرید

شود. این ترکیب کامل رزکت شده( نیز استفاده می

 .شودسیکل داده می 6ـ8هفته و در مجموع برای  3هر 

رندومایز بود  IIIیک ترایال فاز  SCOTROCترایال 

، IVتا  Stage ICکه در بیماران با کانسر تخمدان 

را به جای  Docetaxelتأثیر و تحمل جایگزینی 

ارزیابی کرد. ، ترکیب با کربوپلاتین پکلی تاکسل در

و میزان پاسخ  PFS ،OS، ماه پیگیری 23در مدت 

CA125  یا پاسخobjective در هر دو گروه مشابه ، تومور

 + کربوپلاتین نوروتوکسیسیتی Docetaxelبازوی بود. 

و بالاتر کمتری از کربوپلاتین + پکلی تاکسل  2گرید 

نوتروپنی ، + کربوپلاتین Docetaxelداشته است. 

و عوارض نوتروپنیک بیشتری نیز داشته  4یا  3گرید 

+ کربوپلاتین  Docetaxel، است. بر اساس این نتایج

به یک رژیم آلترناتیو قابل قبول تبدیل شده است 

خصوصاً برای بیماران با نوروپاتی قبلی )به عنوان 

 مثال بیماران دیابتی(.

 های جدیدتهای متوالی و تریپلدابلت

با توجه به فعالیت قابل اثبات عوامل سیتوتوکسیک 

 ،و همکاران Bookman، کنندهجدیدتر در بیماری عود

تأثیر افزودن داروی سوم را به درمان اولیه در پروتکل 

GOG 182 هیچ بهبودی ، ارزیابی کردند. متأسفانه

 با هر رژیم تجربی وجود نداشته است. OSیا  PFSدر 
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 نئوادجوانتکموتراپی 

بیمارانی که سوء تغذیه قابل توجه دارند یا به نظر 

رسد روند بیماری متاستاتیک غیر قابل رزکت می

توانند با کموتراپی نئوادجوانت و سپس باشد می

و کموتراپی بعد از عمل  Intervalسایتوریداکشن 

 ،درمان شوند. با این حال در مورد کموتراپی نئوادجوانت

ه کاندید جراحی دبالکینگ اولیه حتی در زنانی ک

 هستند حرکت قابل توجهی صورت گرفته است.

 نشان داد که کموتراپی، EORTCنگر ترایال رندومایز آینده

 Intervalنئوادجوانت و سپس جراحی دبالکینگ 

مرگ در گروه  HR کمتر از پروسیژر استاندارد نیست.

، Intervalکموتراپی نئوادجوانت و سپس دبالکینگ 

باشد. اگرچه میزان می PFS 01/1برای  HRو  98/0

عوارض جانبی و مورتالیتی بعد از عمل در دبالکینگ 

Interval های این مطالعه کنتراورسی، بالاتر بوده است

 مختلفی را خصوصاً در مورد کیفیت جراحی دبالکینگ

 ایجاد کرد. رزکشن کامل همه بیماری ماکروسکوپیک

ترین متغیر تروال( قوی)در جراحی اولیه یا این

فقط ، بود. با این حال OSمستقل در پیشگویی 

 ≤cm1دبالکینگ اپتیمال با ، بیماران %41/6

باقیمانده بعد از سایتوریداکشن اولیه داشتند که این 

میزان در بیماران بعد از سایتوریداکشن اینتروال 

کموتراپی ، بوده است. بر اساس این نتایج %80/6

 گزینه معقولی برای بیماران با سوء تغذیه، نئوادجوانت

، از جمله بیمارانی که از نظر مدیکال، قابل توجه

همچنین زنان با بیماری شکمی غیر ، مطلوب نیستند

 باشد.قابل رزکت یا متاستازهای خارج شکمی می

نشان داد که هیچ تفاوت  MRC CHORUSترایال 

وجود نداشته است و  PFSیا  OSقابل توجهی در 

ویسندگان نتیجه گرفتند که کموتراپی نئوادجوانت ن

 کمتر از سایتوریداکشن اولیه نیست.

ترکیب کربوپلاتین + ، برای کموتراپی نئوادجوانت

 3ـ4برای  Docetaxelپکلی تاکسل یا کربوپلاتین + 

شود و در صورت شواهد پاسخ سیکل استفاده می

عد جراحی دبالکینگ اینتروال ب، رادیولوژیک و بالینی

هفته و تا زمان بهبود مغز استخوان انجام  4از 

توانند هفته بعد از جراحی بیماران می 2ـ3شود. می

، سیکل دیگر کموتراپی 3ـ4درمان سیستمیک را با 

 از سر بگیرند.

 کموتراپی اینتراپریتونئال

بعد از  (IP)و اینتراپریتونئال  IVکموتراپی ترکیبی 

عمل برای کانسر تخمدان پیشرفته در چهار ترایال 

 GOGانجام شده توسط  IIIکلینیکال رندومایز فاز 

مورد مطالعه قرار گرفت. درمان رژیونال دو مزیت 

دارد. یکی اینکه باعث محبوس ماندن طولانی مدت 

شود و دیگر اینکه بیماری داخل حفره پریتوئن می

داروهای سایتوتوکسیک  رابطه دوز ـ پاسخ با اکثر

کارگیری سد با به، دیده شده است. علاوه بر این

میزان پاکسازی دارو از بخش ، پریتونئال ـ پلاسما
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پریتونئال به بخش سیستمیک کاهش یافته و غلظت 

 کند.متفاوتی را در حفره پریتوئن ایجاد می

قبلی در مورد  GOG IIIاگرچه دو ترایال فاز 

 OSسود قابل توجه ، در کانسر تخمدان IPکموتراپی 

ها را نشان دادند اما به دلیل عدم استفاده از تاکسان

(GOG 104)  و استفاده ازDose escalation 

 IP (GOGدر گره  AUC=9کربوپلاتین وریدی با 

مورد انتقاد قرار گرفتند. برای مطالعه سوم  (114

GOG (GOG 0172) ،Amstrong و همکاران ،

ر واجد شرایط را بدون توده باقیمانده بیما 415

بعد از پکلی ، بعد از سایتوریداکشن cm 1بزرگتر از 

ساعت( به دو  24طی  /2mg/m 135/ IVتاکسل )

، (IVگروه رندومایز کردند. یک گروه )گروه کنترل 

روز دوم( دریافت  /2mg/m 75/ IVسیس پلاتین )

 /2mg/m 100/ IPکردند و گروه دیگر سیس پلاتین )

( 8روز  /2mg/m 60/ IPروز دوم( + پکلی تاکسل )

دریافت کردند. از آنجا که پکلی  (IP/IV)گروه 

تیم تحقیق ، تاکسل یک مولکول نسبتاً بزرگ است

اگر تنها به ، IVنگران بودند که بدون پکلی تاکسل 

سطح ، جذب دارو از ناحیه پریتوئن وابسته باشد

روز  21ن هر اپتیمال خواهد بود. درماساب، تاکسان

خستگی ، 4و  3یابد. درد گرید سیکل ادامه می 6تا 

متابولیک و ، گوارشی، و عوارض هماتولوژیک

بوده  IVتر از گروه شایع IP/IVنورولوژیک در گروه 

شش سیکل ، IP/IVبیماران در گروه  %42است. تنها 

در گروه  PFSرا کامل کردند. اما مدت زمان متوسط 

IV 3/18  ماه و در گروهIP/IV 8/23  ماه بود. مدت

ماه و در گروه  IV 7/49در گروه  OSزمان متوسط 

IP/IV 6/65  ماه بوده است. کیفیت زندگی(QoL) 

هفته بعد از درمان در گروه  3ـ6و  4قبل از سیکل 

IP/IV  به طور قابل توجهی بدتر بود اما یک سال بعد

باعث  IP/IVمان طور نبود. اگرچه دراز درمان این

شود اما به دلیل اثرات می OSبهبود قابل توجه 

پذیرش گسترده این درمان برای ، توکسیک زیاد

 رخ نداده است.، کانسر تخمدان پیشرفته

برای حل مسائل توکسیسیتی و  GOG 252پروتکل 

همچنین تأیید سود بقای نسبت داده شده به درمان 

IP ن درمان خط طراحی گردید. بواسیزوماب به عنوا

وارد شد. یکی  GOG 252اول و درمان نگهدارنده در 

را مورد آزمایش قرار داد.  IPکربوپلاتین ، از بازوها

هفتگی نیز به مطالعه  dose-denseپکلی تاکسل 

فاقد کنترل قطعی بود ، ترایال، اضافه شد. در نتیجه

های بقا هنوز تکامل ها قابل تفسیر نبودند. دادهو داده

منفی  هایاند اما بعید است با توجه به یافته نیافته

PFS.قابل توجه باشد 

 کموتراپی اینتراپریتونئال هایپرترمیک

 (HIPEC)کموتراپی اینتراپریتونئال هایپرترمیک 

ترکیبی از فواید فارماکوکینتیک ذاتی شامل تحویل 

ای داروهای سایتوتوکسیک خاص و داخل حفره

هایپرترمی را دارا اثرات سایتوتوکسیک مستقیم 

نفوذ بافتی داروی تجویز شده ، باشد. هایپرترمیمی
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دهد. داروهای کموتراپیک مورد را افزایش می

نیاز دارند که مکانیسم عمل  HIPECاستفاده در 

را داشته باشند و باید به  غیراختصاصی چرخه سلولی

آل یک اثر سیتوتوکسیک سینرژیستیک با طور ایده

 نیاز به دستگاهی، HIPEC. تحویل گرما داشته باشند

دارد که محلول کموتراپی را گرم و به گردش درآورد 

در طی پروسیژر درجه حرارت پایداری در حفره  تا

توان به روش باز را می HIPECحفظ شود.  ،پریتوئن

برای درمان  Sugarbakerانجام داد که توسط 

ایجاد شد و یا به روش بسته  ینئپریتوسودومیگزوما 

ه سود آن دستیابی سریع و حفظ هایپرترمی ک

باشد چون حداقل اتلاف گرما وجود دارد. دمای می

های دمایی قرار داده هایپرترمیک با استفاده از پروب

ورودی و  IPمری و کاتترهای ، شده در مثانه

 شود.مانیتور می، خروجی

برای بیماران با عود حساس به پلاتینوم کانسر 

تخمدان که کاندید سایتوریداکشن ثانویه هستند و 

نیز برای افراد با بیماری پیشرفته اولیه که به 

 HIPEC، نئوادجوانت پاسخ دادند IVکموتراپی 

 بلافاصله بعد از پروسیژر جراحی سایتوریداکتیو وسیع

شود. انجام می grass (R0)و بدون بیماری باقیمانده 

 که از کموتراپیIP perioperativeهای کموتراپی رژیم

IP  بعد از عمل(EPIC)با دوزهای ، کنداستفاده می

در ، شوداستفاده می HIPECدارویی متوسط برای 

کنند استفاده نمی EPICحالی که کسانی که از 

مورد استفاده  HIPECرا برای  دوزهای بسیار بالاتر

 HIPECهای رژیم، های اخیردر سالدهند.میقرار 

( بنا شده IVدوسویه )تجویز همزمان و کموتراپی 

 است.

ابتدا در زنان  HIPEC، کانسر تخمدان Settingدر 

با عود بیماری مورد مطالعه قرار گرفت. بعد از 

سایتوریداکشن ثانویه اپتیمال برای کانسر تخمدان با 

 41، و همکاران platinum-sensitive ،Fagottiعود 

که به مدت  2mg/m 460بیمار را با اگزالی پلاتین 

شد و سپس شش  گرم C 5/41دقیقه با دمای  30

 2mg/mحاوی اگزالی پلاتین  IVسیکل کموتراپی 

100  +Docetaxel 2mg/m 75  درمان کردند. هیچ

روز  30موردی از مرگ حین عمل یا مرگ در طی 

، ماه پیگیری 18ی بعد از جراحی وجود نداشت. در ط

ماه(  6ـ60ماه )رنج  DFS 24بیمار متوسط  25برای 

 ماه( بوده است. 18ـ60ماه )رنج  OS 38و 

را در زنان با  HIPEC، زیرندوما IIIدو ترایال فاز 

EOC  پیشرفته تازه تشخیص داده شده مورد مطالعه

یک ، و همکاران از هلند Van drielقرار دادند. 

انجام دادند تا تعیین کنند آیا افزودن  IIIمطالعه فاز 

( تحت 2mg/m 100)سیس پلاتین  IPکموتراپی 

شرایط هایپرترمیک به جراحی سایتوریداکتیو 

که  Stage IIIاینتروال در زنان با کانسر تخمدان 

کموتراپی نئوادجوانت دریافت کردند باعث بهبود 

 HIPECشود. سایتوریداکشن اینتروال با نتایج می

 Recurrence-Freeبه جراحی به تنهایی با  نسبت

Survival تر همراه بوده است. در زمان آنالیزطولانی ،
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زنده بودند و بهبودی ، جمعیت مورد مطالعه 49%

نسبت به جراحی به  HIPECبا  OSقابل توجهی در 

در  4یا  3تنهایی وجود داشت. حوادث جانبی گرید 

در کره انجام  هر دو گروه مشابه بود. ترایال دوم که

زنان با ، و همکاران گزارش شد Limشد و توسط 

جراحی سایتوریداکتیو به روش دبالکینگ اولیه یا 

 HIPECاینتروال را وارد مطالعه کرد. رندومیزیشن با 

بر اساس ، ( یا کنترل2mg/m 75 نیپلات)سیس 

حین عمل انجام شد و از  cm 1 >باقیمانده تومور 

، نظر کموتراپی نئوادجوانت و دیگر فاکتورهای بالینی

تفاوت قابل توجهی بین ، پنج ساله OSبالانس شدند. 

نداشته است اما  HIPECو غیر  HIPECبازوهای 

برای زنانی که کموتراپی نئوادجوانت دریافت کردند 

و  HIPEC 9/%47پنج ساله برای گروه  OSمتوسط 

 بوده است. پیگیری بیشتر برای %7/27گروه کنترل برای 

ریزی شده برنامه، در این زیرگروه HIPECارزیابی اثر 

 است.

 Dose-Denseپکلی تاکسل 

با پکلی تاکسل  Dose-Denseاخیراً تجویز هفتگی و 

در  کنندهبه عنوان یک استراتژی درمانی امیدوار

پیشرفته به وجود آمده است. دلیل  EOCدرمان 

تحویل بیشتر دوزهای متوسط دارو ، ویز هفتگیتج

نسبت به درمان استاندارد هر  efficacyجهت کسب 

 هایباشد. این هدف با مواجهه پایدارتر سلولهفته می 3

توموری در حال تقسیم با اثرات سایتوتوکسیک پکلی 

آید که با اثر روی میکروتوبول تاکسل به دست می

 Dose-Denseگردد. رژیم باعث توقف میتوز می

 با دقت تحت مطالعه قرار گرفت. JGOGهفتگی در 

Katsumata بیمار با  631، و همکارانStage II  تا

IV  .کانسر تخمدان را به دو گروه رندومایز کردند

 2mg/m 180یک گروه شش سیکل پکلی تاکسل )

در روز اول  (AUC=6)ساعت( + کربوپلاتین  3طی 

-Doseل پکلی تاکسل و گروه دیگر شش سیک

Dense (2mg/m 80  در روزهای  1طی )1ساعت ،

در روز اول دریافت  (AUC=6)+ کربوپلاتین  15و  8

 endشد و روز تکرار می 21ها هر کردند. سیکل

point اولیه ،PFS  بود. متوسطPFS  در گروه درمانی

Dose-Dense  .بالاتر از گروه درمانی معمول بود

در گروه  %92عارضه جانبی بود ) تریننوتروپنی شایع

Dose-Dense  در گروه کانونشنال( و آنمی  %88و

-Doseبه طور قابل توجهی در گروه  4یا  3گرید 

Dense  بالاتر از گروه کانونشنال بود. فراوانی دیگر

ها مشابه بود. در مدت بین گروه، اثرات توکسیک

محققان نتایج طولانی مدت را ، ماه پیگیری 8/76

به طور قابل  OSو  PFSرش کردند. متوسط گزا

 بهبود یافته بود. Dose-Denseتوجهی در گروه 

های کافی برای بسیاری از افراد داده، مطالعه ژاپنی

در ایالات متحده را برای استفاده از پکلی تاکسل 

برای بیماران تازه تشخیص  Dose-Denseهفتگی و 

داده شده فراهم کرده است و در بعضی مراکز هر دو 

و  AUC=2دارو به صورت هفتگی )کربوپلاتین با 
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شد. ( تجویز می2mg/m 60پکلی تاکسل با دوز 

مطالعات کانسر برست نشان داده است که زنان 

پکلی تاکسل را به صورت متفاوتی از همتایان ، آسیایی

کنند. مطالعات اروپایی ابولیزه میمت، غربی خود

(MITO-7  وICON-8 و مطالعات ایالات متحده )

( به بررسی این موضوع GOG 262)پروتکل 

با  PFSپرداختند. هر سه قادر به نشان دادن سود 

 Dose-Denseی و هفتگاستفاده از پکلی تاکسل 

هم ، MITO-7در مطالعه ایتالیایی ، نبودند. ابتدا

م پکلی تاکسل به صورت هفتگی تا کربوپلاتین و ه

 2mg/mهفته تجویز شدند اما دوز پکلی تاکسل  18

بود. اگرچه  QoLو  PFSاولیه  end pointنبود.  60

نداشت اما بیماران کمتری  PFSسود ، برنامه هفتگی

، تب و نوتروپنی، 4تا  3نوتروپنی گرید ، در آن بازو

یا  2و نوروپاتی گرید  4یا  3ترومبوسایتوپنی گرید 

 QoLبالاتر را تجربه کردند. با توجه به اینکه نمرات 

، کمتر بود، روزه استاندارد 21در بازوی درمانی 

بنابراین رژیم کربوپلاتین و پکلی تاکسل هفتگی 

 GOGتواند گزینه مناسبی باشد. در پروتکل می

اکسل هفتگی و هر بین پکلی ت PFSهیچ سود ، 262

روز در زنان با کانسر تخمدان تازه تشخیص داده  21

شده وجود نداشت. جالب اینجاست که در یک آنالیز 

های بقا برای زنانی که بواسیزوماب منحنی، زیرگروه

غیر قابل ، را به صورت آپشنال دریافت کردند

تشخیص بود اما در زیرگروهی که بواسیزوماب 

ها بازتاب آنچه که نحنیم، دریافت نکرده است

، باشد. این آنالیزمی، دهندمحققان ژاپنی نشان می

دهد اگرچه از پیش تعیین نشده است اما نشان می

که خواص آنتی آنژیوژنیک پکلی تاکسل که با تجویز 

 VEGFممکن است با مهار ، کندهفتگی بروز می

، ICON-8تداخل کند. سرانجام ، توسط بواسیزوماب

 یکی از بازوهای درمانی زیر رندومایز کرد: زن به 1566

کربوپلاتین ، روز 21کربوپلاتین + پکلی تاکسل هر 

(AUC=5-6)  روز + پکلی تاکسل  21هرDose-

Dense ( 2هفتگیmg/m 80) ، کربوپلاتین هفتگی

(AUC=2)  پکلی تاکسل +Dose-Dense  هفتگی

(2mg/m80بیمارانی که پس از کموتراپی نئوادجوانت .) 

 سایتوریداکشن اولیه یا سایتوریداکشن اینتروال تحت

قرار گرفتند مجاز به ورود به مطالعه بودند. اگرچه 

 Dose-Denseمحققان نشان دادند که کموتراپی 

تواند بدون توکسیسیتی قابل توجه تحویل داده می

در  PFSشود اما هیچ بهبودی قابل توجهی در 

نداشت. با سه  مقایسه با دوز و برنامه استاندارد وجود

 Dose-Denseپکلی تاکسل ، مطالعه غربی منفی

 هفتگی در مراکز ایالات متحده به آرامی تضعیف شد.

 کموتراپی نگهدارنده

بیماران مبتلا به کانسر تخمدان پیشرفته که  %70تا 

 ـتاکسان  پس از جراحی و کموتراپی بر پایه پلاتینوم 

 جربهتدر نهایت عود را ، رسندمی remissionبه 

یک بیماری حساس  EOCخواهند کرد. از آنجا که 

رسد که مواجهه به نظر می، باشدبه کموتراپی می
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بیشتر با عوامل آنتی نئوپلاستیک پس از درمان اولیه 

های مختلفی برای معقول و سودمند باشد. استراتژی

پرداختن به این مفهوم وجود دارد از جمله ادامه 

یکل که مشابه درمان س 12به  6درمان اولیه از 

 Non-cross-resistantنگهدارنده و تجویز داروی 

های ناموفق برای پیشگیری از عود در نیست. تلاش

شامل کموتراپی با دوز بالا با  remissionطی دوره 

-فسفر، رادیوتراپی کامل شکمی، stem cellساپورت 

 Second-Lookبعد از جراحی  IPبه صورت  32

بادی و آنتی IFN-منفی و ایمونوتراپی با استفاده از 

، باشد. با این حالمی oregovomabمنوکلونال 

با پکلی  OSبدون افزایش  PFSبهبود قابل توجه 

و  Markmanتاکسل نگهدارنده همراه بوده است. 

بیمار را پس  GOG 178 277در پروتکل ، همکاران

پلاتینوم  Inductionکلینیکی در زمان اتمام  CRاز 

به دو گروه رندومایز کردند. یک گروه ،  ـپکلی تاکسل

ماه پکلی تاکسل ماهانه  12ماه و گروه دیگر  3

(2mg/m 175  2بهmg/m 135  روز کاهش  28هر

یافت( دریافت کردند. تفاوت بسیار قابل توجهی در 

PFS  سیکل ماهانه  12به نفعconsolidation 

therapy ( دیده شدPFS 28 این  21مقابل  در .)ماه

متوقف شد.  NCIمطالعه توسط هیئت نظارت 

ها این احتمال را ایجاد های بعدی دادهروزرسانیبه

ای از بیماران با سطح است که زیرمجموعه کرده

CA125  پایین ممکن است از مزیت بقا برخوردار

 Open-Labelیک ترایال  GOG 212شوند. پروتکل 

به عنوان درمان  PFSبالقوه بود که برای تأیید سود 

طراحی شده است. برای  GOG 178نگهدارنده در 

پروتکل ، GOG 178رفع کمبود گروه کنترل در 

GOG 212 ها بدون سه بازو داشت که یکی از آن

نفر وارد مطالعه  1157، سال 9درمان بود. بعد از 

شدند. این مطالعه نشان داد که درمان نگهدارنده در 

قاتی با عوارض جانبی قابل توجه هر بازوی تحقی

 گوارشی و نورولوژیک همراه بوده است.

 درمان بیماران با عود بیماری

حساسیت بیماری هر فرد نسبت به عوامل پلاتینوم 

، platinum sensitiveتوان به چهار دسته را می

partially platinum sensitive ،platinum 

resistant  وplatinum refractory  تقسیم کرد. مهم

شش ماهه را  Disease-Free Intervalاست که 

و  platinum resistantبرای جداسازی بیماران 

partially platinum sensitive  تشخیص دهیم و

دوازده ماهه را برای  Disease-Freeهمچنین حدود 

 partially platinum sensitiveجدا کردن بیماران 

را بدانیم. بیمارانی  platinum sensitiveاز بیماران 

بالاترین گروه ، هستند platinum refractoryکه 

دهند زیرا به کموتراپی بر پایه خطر را تشکیل می

دهند و اغلب در طی پلاتینوم و تاکسان پاسخ نمی

شواهد پیشرفت بیماری را به صورت ، درمان اولیه

عملکرد ، بدتر شدن آسیت، CA125افزایش سطح 

بزرگ شدن ، علائم و گاهی اوقاتروده و دیگر 
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های متاستاتیک تومور در معاینه فیزیکی و دپوزیت

های دهند. گزینهتصاویر رادیولوژیک نشان می

کموتراپی موجود احتمالاً برای این گروه از بیماران 

مداخله زودهنگام ، ترین درمانسودی ندارد. مناسب

تا  PS 0با سرویس طب تسکینی است و بیماران با 

ها برای باید قویاً جهت شرکت در کلینیکال ترایال 2

 در نظر گرفته شوند.، های جدیدارزیابی درمان

رسیدند  remissionزنانی که پس از درمان اولیه به 

ماه عود کردند به عنوان  6و سپس در طی 

platinum resistant شوند و در نظر گرفته می

معمول برای های گروهی هستند که احتمالاً درمان

سود کوتاه ، اثر است یا در بهترین حالتها بیآن

مدت دارد. این بیماران نیز باید قویاً برای شرکت در 

ها در نظر گرفته شوند. در غیاب یک کلینیکال ترایال

بیشتر بیماران با بیماری ، مطالعه درمانی جدید

platinum resistant  با تک داروهایی مانند

یا  (PLD)وزومال پگیله دوکسوروبیسین لیپ

 شوند.توپوتکان و دیگر عوامل درمان می

پایه  ماه بعد از کموتراپی خط اول بر 6ـ12زنانی که بین 

 partially platinumکنند به عنوان پلاتینوم عود می

sensitive توانند از کموتراپی شوند و میبندی میطبقه

هر چند اثر درمانی ، مجدد بر پایه پلاتینوم سود ببرند

باشد. می platinum sensitiveآن کمتر از زنان 

 partially platinum sensitiveبیماران با بیماری 

 هاتوانند برای شرکت در کلینیکال ترایالهمچنین می

در نظر گرفته شوند تا داروها و ترکیبات جدید برای 

ها مورد ارزیابی عودهای حساس به پلاتینوم در آن

 گیرد. قرار

ماه از درمان اولیه بر پایه  > 12بیمارانی که عود را 

 هستند. platinum sensitive، کنندپلاتینوم تجربه می

کموتراپی مجدد ، انداز درمانی برای این بیمارانچشم

باشد. افزودن جزء دوم به بر پایه پلاتینوم می

در مقابل  ICON-4پلاتینوم در ترایال رندومایز 

عملکرد مطلوبی داشته است. ، دارویی پلاتینوم تک

جمسیتابین ، کربوپلاتین در ترکیب با پکلی تاکسل

های کموتراپی بر پایه به عنوان دابلت، PLDیا 

 باشند.پلاتینوم می

جایگزینی پکلی تاکسل با ، CALYPSOدر ترایال 

PLD کمتر ، نسبت به کربوپلاتین و پکلی تاکسل

نبوده است. جالب اینجاست که کربوپلاتین به همراه 

PLD ، بهبودبا PFS ،هاینوروپاتی و واکنش، آلوپسی 

آلرژیک کمتر نسبت به کربوپلاتین و پکلی تاکسل 

 باشد.همراه می

 سایتوریداکشن ثانویه

، ایبیمارانی که از نظر مدیکال و تغذیه، از نظر تئوری

طولانی و  Disease-free intervalمطلوب هستند و 

 به احتمال زیاد از سود، عود لگنی یا شکمی ایزوله دارند

survival شوند. جراحی برخوردار میDESKTOP 

I نگریک مطالعه آلمانی است که به صورت گذشته ،

سایتوریداکشن ثانویه را ، زن با عود بیماری 267در 

رزکشن ، ارزیابی کرد. زنانی که در دبالکینگ ثانویه
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کامل را تجربه کردند نسبت به زنان با بیماری 

 تریبقاء طولانی، باقیمانده قابل مشاهده پس از جراحی

 PSداشتند. متغیرهای مرتبط با رزکشن کامل شامل 

تومور باقیمانده پس از ، موقع تشخیص Stage، صفر

جراحی اولیه و نبود آسیت بوده است. سپس این 

 129نگر در آیندهکرایتریای شناسایی شده به صورت 

 DESKTOP IIدر ترایال  platinum sensitiveزن 

ارزیابی و تأیید شد. پس از آن مطالعه فاز 

DESKTOP III/ENGOTOV20 III ،407  بیمار

platinum sensitive  را در عود اول یا دوم مورد

جمعیت تحت  %67مطالعه قرار داد. رزکشن کامل در 

با و بدون  PFSمطالعه به دست آمد و متوسط 

ماه  14ماه و  6/19سایتوریداکشن ثانویه به ترتیب 

بوده است. به استثنای موارد مکرر میلوساپرشن در 

هیچ تفاوت قابل توجهی در ، گروه بدون جراحی

های داده، مشاهده نشد 3 ≤عوارض جانبی حاد گرید 

DESKTOP III .هنوز در حال رشد هستند 

های بر پایه پلاتینوم برای عود دابلت

platinum sensitive 

بیمار با  802، و همکاران ICON-4 ،Parmarدر 

را به دو گروه  platinum sensitiveکانسر تخمدان 

پکلی تاکسل + پلاتینوم یا کموتراپی بر پایه پلاتینوم 

معمول بر اساس انتخاب پزشک رندومایز کردند. در 

به طور قابل توجهی  PFSو  OS، ماه پیگیری 42طی 

در گروه پکلی تاکسل + پلاتینوم بهبود یافت. این 

نشان داد که کموتراپی دابلت پکلی  IIIمطالعه فاز 

برای بیماری  تاکسل ـ پلاتینوم به عنوان استاندارد

 باشد.حساس به پلاتینوم می کنندهعود

پکلی ، و همکاران Viensتوسط  IIIیک ترایال فاز 

با انفوزیون سه ساعته( و  2mg/m 175تاکسل )

اگزالی پلاتین ، سپس آنالوگ پلاتینوم نسل سوم

(2mg/m 130  را مورد مطالعه )با انفوزیون دو ساعته

قرار دادند و نتایج به این صورت بود که به نظر 

های پلاتینوم این دارو معادل دیگر آنالوگ، رسدمی

جام ان IIIو همکاران یک مطالعه فاز  Brewerباشد. 

( + جمسیتابین 2mg/m 30دادند که سیس پلاتین )

(2mg/m 600 در روزهای )روز را  28و هر  8و  1

بررسی  platinum-refractoryبرای زنان با بیماری 

وجود  PRو پنج  CRچهار ، نفر 27کردند. در میان 

داد. سیزده را نشان می %16داشت که پاسخ کلی 

( بیماری پایدار داشتند. زمان متوسط تا %54بیمار )

ماه بوده است.  OS 9/14ماه و زمان  4/5پیشرفت 

در درجه اول هماتولوژیک  4های گرید توکسیسیتی

بیمار با عود حساس  356، و همکاران Pfistereبود. 

روز  AUC=5کربوپلاتین به تنهایی ) بهبه پلاتینوم 

روز اول( +  AUC=4تین )اول( یا کربوپلا

( رندومایز 8و  1روز  2mg/m 1000جمسیتابین )

شدند و هدف روز تکرار می 21ها هر کردند. سیکل

برای  HR، ماه پیگیری 17بود. در مدت  PFSاصلی 

PFS  به نفع کربوپلاتین + جمسیتابین بود. این

ترکیب همچنین میزان پاسخ بالاتری داشته است. 
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در گروه ترکیبی به طور قابل اگرچه میلوساپرشن 

توجهی بالاتر بود اما عوارضی مانند تب و نوتروپنی 

بیماران در هر  %5ها ناشایع بود. کمتر از یا عفونت

دچار نوروپاتی حرکتی یا حسی شدند. در ، دو بازو

ترکیب کربوپلاتین + جمسیتابین در ، 2006سال 

تأیید شد که جای تعجب داشت چرا ، ایالات متحده

 بود. PFSه فقط بر اساس نتایج مثبت ک

 Pujadeتوسط  III CALYPSOترایال فاز 

Lauraine کارآیی و ایمن بودن ، و همکاران

( هر 2mg/m 30) 5AUC=(  +PLD(کربوپلاتین 

+ پکلی تاکسل  (AUC=5)روز را با کربوپلاتین  28

(2mg/m 175 هر )روز را بررسی کردند. حداقل  21

زن با  976شش سیکل تجویز شد و بیماران شامل 

ماه پس از درمان خط اول یا دوم بر پایه  6 <عود 

، ماه پیگیری 22تاکسان و پلاتینوم بودند. در طی 

PFS  در بازوی کربوپلاتین ـPLD (3/11  از )ماه

کلی تاکسل نظر آماری بالاتر از بازوی کربوپلاتین ـ پ

، hand-footماه( بود. اگرچه میزان سندرم  4/9)

به  PLDتهوع و موکوزیت در بازوی کربوپلاتین ـ 

طور قابل توجهی بالاتر بود اما توکسیسیتی غیر 

هماتولوژیک شدید منجر به قطع زودهنگام دارو در 

بازوی کربوپلاتین ـ پکلی تاکسل بیشتر رخ داد. 

های افزایش اکنشو، 2 ≤همچنین آلوپسی گرید 

حساسیتی و نوروپاتی حسی نیز در این گروه بالاتر 

رندومایز  IIIبزرگترین ترایال فاز  CALYPSOبود. 

بهبود یافته و  PFSدر عود کانسر تخمدان بود. 

این رژیم ، PLDشاخص درمانی بهتر کربوپلاتین ـ 

را به یک گزینه آلترناتیو عالی به جای پلاتینوم ـ 

ای عود حساس به پلاتینوم در کانسر پکلی تاکسل بر

 تبدیل کرده است.، تخمدان

 های کموتراپیک غیر پلاتینوم برای عودگزینه

platinum-resistant 

Bokkel Huinink ترایالی در مورد ، و همکاران

بیمار با عود  226، توپوتکان انجام دادند. محققان

 3طی  2mg/m 175بیماری را به پکلی تاکسل )

 30انفوزیون ، 2mg/m 5/1توپوتکان )ساعت( یا 

ها هر ( رندومایز کردند. سیکل5تا  1روزهای ، دقیقه

شد. همه بیماران پس از یک رژیم روز تکرار می 21

پروگرس کردند و همه دارای ، بر پایه پلاتینوم

گیری بودند. یک افزایش غیر قابل بیماری قابل اندازه

درمان شده با توجه در میزان پاسخ در میان بیماران 

( در مقایسه با پکلی تاکسل %5/20توپوتکان )

( وجود داشت. اگرچه مدت زمان متوسط 2/13%)

پاسخ به طور قابل توجهی متفاوت نبود اما زمان 

به نفع توپوتکان بود. نوتروپنی ، متوسط تا پروگرشن

در گروه درمان شده با توپوتکان بیشتر بود اما کوتاه 

 1996توپوتکان در سال  مدت و غیر تجمعی بود.

برای درمان کانسر تخمدان  EMAو  FDAتوسط 

 تأیید شد.

 474، و همکاران PLD ،Gordonدر ترایال مربوط به 

گیری را که بعد از کموتراپی بیمار با بیماری قابل اندازه
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خط اول بر پایه پلاتینوم عود کردند یا به آن پاسخ 

روزهای  2mg/m5/1ندادند را به دو گروه توپوتکان )

روز(  28هر  2mg/m 50) PLDروز( یا  21هر  1ـ5

 OSو متوسط  PFS، رندومایز کردند. میزان پاسخ کلی

بین دو بازو مشابه بود اما در میان بیماران حساس به 

با بهبودی قابل توجهی در  PLDدرمان با ، پلاتینوم

PFS  .از نظر آماری مرتبط بوده استPLD  ابتدا در

، ی کانسر تخمدان مقاوم به پلاتینومبرا 1999سال 

برای عود حساس به  2005تأیید شد و سپس در سال 

 پلاتینوم نیز تأیید کامل را دریافت کرد.

 672، و همکاران OVA-301 ،Monkدر ترایال 

( هر 2mg/m 50) PLDبیمار با نخستین عود را به 

( و سپس 2mg/m 30) PLDروز در مقابل  21

 21( هر 2mg/m 1/1ساعته ترابکتدین ) 3انفوزیون 

بود.  PFSاولیه  End pointرندومایز کردند. ، روز

به  PLDدر مقایسه با  PLDترکیب ترابکتدین و 

و میزان پاسخ کلی را نشان داد.  PFSبهبود ، تنهایی

یک افزایش فعالیت ترابکتدین در ترکیب ، به علاوه

خصوصاً در ، حساس به پلاتینومدر بیماران  PLDبا 

 12تا  6 بین Platinum-Free Intervalهایی که آن

در سال ، مشاهده گردید. بر اساس این نتایج، ماه بود

مجوز بازاریابی ترابکتدین ، کمیسیون اروپایی، 2009

)یک دابلت کموتراپی غیر  PLDرا به همراه 

پلاتینوم( برای درمان بیماران با کانسر تخمدان 

 ساس به پلاتینوم صادر کرد.ح

-platinumبیماران با عود ، GOG IIدر مطالعه فاز 

resistant  با انفوزیون وریدیpemetrexed 

(2mg/m 900 طی )روز درمان  21دقیقه هر  10

بیماران تا زمان پروگرشن یا ، شدند. در این مطالعه

توکسیسیتی غیر قابل قبول درمان شدند. متوسط 

PFS 9/2 توسط ماه و مOS 4/11  ماه بود. اگرچه بر

برای کانسر  FDAاساس این نتایج هنوز مورد تأیید 

، NCCN، 2009باشد اما در سال تخمدان نمی

Pemetrexed  را به صورت تک دارو برای عود

platinum-resistant .پیشنهاد کرد 

پکلی ، بیمار 48در  GOGتوسط  IIیک ترایال فاز 

بیمار با کانسر  48( را در 2mg/m 80تاکسل هفتگی )

پکلی تاکسل ارزیابی کرد. -تخمدان مقاوم به پلاتینوم

بود و عوارض جانبی جدی  %9/20، میزان پاسخ

و همکاران در  Colemanنسبتاً ناشایع بود. نهایتاً 

پکلی تاکسل متصل به آلبومین ، II GOGترایال فاز 

 2mg/m 100را به صورت  )Abraxane(نانوپارتیکل 

روزه تجویز  28طی یک برنامه  15و  8، 1در روزهای 

بیمار ارزیابی شده با کانسر  47کردند. در میان 

اثبات  PRو ده  CRیک ، تخمدان مقاوم به پلاتینوم

 PFSزن بیماری پایدار داشتند. متوسط  17شده و 

ماه بود. هیچ حوادث  OS 4/17ماه و متوسط  5/4

، 3گرید وجود نداشت و اکثر حوادث  4گرید 

 هماتولوژیک بودند.
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EORTC 5595 درمان زودهنگام عود در مقابل :

 درمان تأخیری

Rustin بیمار را برای بررسی  529، و همکاران

مزایای درمان زودرس عود کانسر تخمدان بر اساس 

، در مقایسه با درمان تأخیری CA125افزایش غلظت 

ن همه بیمارا، رندومایز کردند. در زمان رندومیزیشن

کامل بعد از کموتراپی خط اول بر  remissionدر 

سرم نرمال بود.  CA125پایه پلاتینوم بودند و غلظت 

برای همه  CA125گیری معاینه بالینی و اندازه

شد. رندومیزیشن به ماه انجام می 3بیماران هر 

درمان زودرس در مقابل درمان تأخیری زمانی رخ 

به دو برابر حد فوقانی سطوح  CA125داد که سطح 

بود. در مدت  OS، اولیه End pointنرمال رسید. 

مرگ  370ماه پیگیری از رندومیزیشن و بعد از  9/56

هیچ شواهدی از تفاوت ، در کل جمعیت مورد مطالعه

OS .بین درمان زودهنگام و تأخیری وجود نداشت 

 درمان آنتی آنژیوژنز

اولین بار در ، مدانفعالیت بواسیزوماب در کانسر تخ

نشان ، جداگانه در عود بیماری IIIسه مطالعه فاز 

کلینیکال ترایال رندومایز فاز  9رغم داده شد. علی

III  مثبت که شامل پنج داروی آنتی آنژیوژنز در

EOC  پیشرفته تازه تشخیص داده شده )بواسیزوماب

، (Pazopanib)درمان نگهدارنده ، (Nintedanibو 

( Cediranibپلاتینوم )بواسیزوماب و  عود حساس به

( Trebananib)بواسیزوماب و  Platinum-resistantو عود 

خصوصاً برای درمان ، اما تنها بواسیزوماب، است

زنان با بیماری پیشرفته تازه تشخیص داده شده و 

مورد ، کانسر تخمدان حساس و مقاوم به پلاتینوم

قرار گرفت. نهایتاً بر اساس دو ترایال  FDAتأیید 

ترکیبات بدون کموتراپی به صورت ، رندومایز IIفاز 

های تارگت در درمان آنتی آنژیوژنز و دیگر درمان

تحت تحقیق هستند که شامل ، IIIهای فاز ترایال

Cediranib  وPARPi ،ترکیب بواسیزوماب با 

TVDA (Tumor Vascular-Disrupting Agent) 

 باشد.می Fosbretabulinنام به 

GOG 0218 

GOG 218 ، نخستین ترایال رندومایز فازIII  درمان

تارگت در هر کانسر ژنیکولوژیک بود. این ترایال 

برای استفاده از  EMAو  FDAمنجر به تأیید 

روز( با کموتراپی  21هر  mg/kg 15بواسیزوماب )

سپس  ترکیبی استاندارد بر پایه پلاتینوم و تاکسان )و

روز برای  21هر  mg/kg 15بواسیزوماب نگهدارنده 

 سیکل( برای درمان ادجوانت اولیه گردید. 15

OCEANS 

در عود ، بواسیزوماب باقیمانده IIIهای فاز ترایال

EOC  حساس و مقاوم به پلاتینوم بود. مطالعه

OCEANS ی کربوپلاتین و جمسیتابین به ـ مطالعه

، بیماران با کانسر تخمدانهمراه بواسیزوماب در 

پریتوئن یا لوله فالوپ ـ اثربخشی و ایمنی بواسیزوماب 
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را در درمان بیماران با عود حساس به پلاتینوم کانسر 

بیماران به طور ، تخمدان ارزیابی کرد. به طور کلی

رندوم به دو گروه کربوپلاتین + جمسیتابین + 

سبو بواسیزوماب یا کربوپلاتین + جمسیتابین + پلا

تقسیم شدند. سپس بواسیزوماب ، سیکل 6ـ10برای 

یا پلاسبو تا پیشرفت بیماری ادامه یافتند. متوسط 

PFS  برای بازوی بواسیزوماب بهتر از بازوی کنترل

بود. افزودن بواسیزوماب به طور قابل توجهی باعث 

، PFSبهبود میزان پاسخ گردید. در زمان آنالیز نهایی 

مرگ وجود  141رشد بودند و در حال  OSهای داده

 داشت.

علاوه بر مطالعه بواسیزوماب در افراد حساس به 

نقش جراحی سایتوریداکتیو ، GOG 0213، پلاتینوم

رندومایز در  IIIثانویه را بررسی کرد. ترایال فاز 

ژاپن و کره جنوبی انجام شد. ، ایالات متحده سراسر

اپی بیماران واجد شرایط کسانی بودند که با کموتر

ماه بعد  6بالینی رسیدند و تا حداقل  CRپلاتینوم به 

بدون بیماری بودند. ، از آخرین انفوزیون پلاتینوم

بیماران به دو گروه کموتراپی استاندارد )کربوپلاتین 

 21( هر 2mg/m 175+ پکلی تاکسل  =5AUCبا 

روز با و بدون کموتراپی تقسیم شدند. همچنین 

این دارو را به عنوان  ،بیماران گروه بواسیزوماب

روز تا پروگرشن بیماری یا  21درمان نگهدارنده هر 

 Endتوکسیسیتی غیر قابل قبول دریافت کردند. 

point اولیه ،OS  بود. اگرچه آنالیزOS ، قابل توجه

 Treatment-free intervalنبود اما آنالیز بر اساس 

اصلاح شده از انجام این مداخله در زنان با بیماری 

 ساس به پلاتینوم دفاع کرد.ح

Genentech  تأیید ، 2014برای اولین بار در سال

بواسیزوماب را در کانسر تخمدان مقاوم به پلاتینوم 

برای بیماری  2016به دست آورد و سپس در سال 

 حساس به پلاتینوم و درمان خط اول تأیید گردید.

 PARPهای مهارکننده

 BRCA1/2اثرات بالینی وضعیت موتاسیون 

ریسک ابتلا به ، BRCA1در زنان حامل موتاسیون 

و کانسر  %80کانسر برست در تمام طول عمر 

، BRCA2باشد. زنان با موتاسیون می %50تخمدان 

ریسک کانسر  %20ریسک کانسر برست و  50%

زنان مبتلا به کانسر  %10ـ15تخمدان دارند. حدود 

 BRCA1/2موتاسیون مخرب ژرم لاین ، تخمدان

کانسر ، دارند. در مقایسه با بیماری اسپورادیک

با  BRCA1های تخمدان در زنان با موتاسیون

شود.: سن ابتلای های زیر مشخص میویژگی

، سالگی( 50اوایل تا اواسط ، تر )سن متوسطپایین

پاسخ نسبتاً بیشتر به کموتراپی ترکیبی بر پایه 

یه به در میان افرادی که پس از درمان اول، پلاتینوم

remission بالینی رسیدند ،Disease-free interval 

 تر قبل از عود دارند.طولانی

های های بالینی در میان زنان با ژناین ویژگی

Wild-Type BRCA1/2  که از خود فنوتیپ

BRCAness به درجات متفاوتی ، دهندرا نشان می
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وجود دارد. جالب توجه است که در میان زنان با 

قرار  RRSOکه تحت  BRCA1/2های موتاسیون

تعداد زیادی کارسینوم مخفی لوله فالوپ ، اندگرفته

)در صورت عدم وجود ضایعه مربوطه در تخمدان( 

یک مطالعه دقیق ، گزارش شده است. علاوه بر این

های ژرم پاتولوژیک در زنان بدون علامت با موتاسیون

انجام شده است که احتمال  BRCA1/2لاین 

 serous tubal)کارسینوم سروز با گرید بالا  سازپیش

intraepithelial carcinoma [STIC])  را کشف

های کرده است. این یافته پاتولوژیک اغلب در سلول

اپیتلیال ترشحی در انتهای فیمبریای لوله فالوپ 

 شود.شناسایی می

 های مورد علاقهدیگر ژن

Norquist زن مبتلا به کانسر 1915، و همکاران 

ژرم لاین از دانشگاه واشنگتن و  DNAتخمدان با 

را ارزیابی کردند. در  GOG IIIهای فاز ترایال

و  BRCA1/2( موتاسیون %15بیمار ) 208، مجموع

 کنندههای ترمیم( موتاسیون در ژن%4/0بیمار ) 8

DNA  .داشتندLilyquist  مورد  7768و همکاران

پانل چند ژنی  کانسر تخمدان از نژاد اروپایی را با یک

جهت تشخیص تغییرات پاتوژنیک مورد مطالعه قرار 

ژن شناسایی کرد  11تغییرات را در ، دادند. این تیم

ژن باعث افزایش ریسک پنج برابری یا بیشتر  8و 

، BRCA1 ،BRCA2 ،BRIP1برای کانسر تخمدان )

MSH2 ،MSH6 ،RAD51C  وRAD51D .شدند )

های تعداد کل ژناین دو مطالعه موجب شناسایی 

 اند.مرتبط با کانسر ارثی تخمدان شده

و کمبود  PARPهای مهارکننده

Homologous Recombination 

 به دلیل خطاهای تکثیر و محصولات جانبی توکسیک

باشد تحت آسیب دائمی می DNA، سیکل سلولی

شود. چندین مکانیسم که منجر به تغییرات توالی می

از جمله ، اندکامل یافتهت DNAبرای تسهیل ترمیم 

ترمیم ، ترمیم برش پایه، ترمیم برش نوکلئوتید

مجدد هومولوگ و اتصال غیر هومولوگ. آنزیم 

PARP شود و در اثر آسیب در هسته سلول یافت می

DNA ای های تک رشتهشود تا شکستگیفعال می

DNA های را شناسایی کند. روند ترمیم شکستگی

با فعالیت  PARPتوسط  DNAای تک رشته

PARPiشود. خلاصه این اقدامات توسط قطع می ها

PARPi های تک منجر به پیشرفت شکستگی

شود که به ای میهای دو رشتهای به شکستگیرشته

شد. ترمیم می، طور معمول توسط ترمیم هومولوگ

که دچار  BRCA1/2های ژرم لاین زنان با موتاسیون

شوند عموماً این کار یا تخمدان می /کانسر برست و

در  (HRD)را به دلیل کمبود نوترکیبی هومولوگ 

دهند )اپیتلیوم های در معرض خطر انجام میبافت

داکتال و لوله فالوپ(. در چنین مواردی آلل مکمل 

BRCA1/2  مختل شده و منجر به عدم وجود یا

های با شود. در سلولمی BRCA1/2نقص پروتئین 
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، (BRCA1/2های وتاسیوننقص ترمیم هومولوگ )م

رود. همانندسازی یکپارچگی کروموزومی از بین می

 شود.و سیکل سلولی متوقف و آپوپتوز ایجاد می

در کانسر  PARPiفعالیت  کنندهعوامل مهم تعیین

وضعیت حساسیت به ، تخمدان شامل اثر مولکولار

 های قبلی است.پلاتینوم و تعداد خطوط درمان

OLAPARIB 

 PARP-1یک داروی خوراکی مهارکننده ، الاپاریب

باشد که می PARPiباشد و اولین می PARP-2و 

های الاپاریب قرار گرفت. کپسول FDAمورد تأیید 

دو بار در روز به عنوان درمان خط  mg 400با دوز 

چهارم )و بیشتر از آن( در زنان با کارسینوم اولیه 

ن ژرم لاین لوله فالوپ یا پریتوئن با موتاسیو، تخمدان

BRCA1/2  19تأیید شد. این سرعت تصویب که در 

در ایالات متحده انجام شد قبل از  2014دسامبر 

 برای الاپاریب به عنوان درمان نگهدارنده EMAتأیید 

های ژرم لاین در عود بیماری برای زنان با موتاسیون

BRCA1/2  دادندکه به درمان بر پایه پلاتینوم پاسخ ،

 هایقرص FDA، 2017آگوست  17 بوده است. در

الاپاریب را به عنوان درمان نگهدارنده برای بیماران 

با عود حساس به پلاتینوم کانسر تخمدان که پاسخ 

، کامل یا نسبی به درمان پلاتینوم خط دوم دادند

تأیید کرد. این اندیکاسیون درمان نگهدارنده نیاز به 

ریب برای ندارد. از آنجا که الاپا BRCA1/2آزمایش 

، منفی نیز تأیید شده است HER2/neuکانسر برست 

موجود  هایPARPiترین اندیکاسیون همه وسیع

 باشد.می

 IIخلاصه مطالعات کلیدی فاز 

رندومایز از مونوتراپی الاپاریب در  IIدو ترایال فاز 

در جمعیت با موتاسیون ژرم لاین ، کانسر تخمدان

BRCA1/2 کنندهعود ،PARPi  را مستقیماً در برابر

PLD (2mg/m 50  و پلاسبو  28ـ وریدی ـ هر )روز

، را در شرایط نگهدارنده در عود حساس به پلاتینوم

 PLDقابل مقایسه بین  PFSمورد مطالعه قرار دادند. 

گرم دو بار در میلی 400و  200و دو دوز الاپاریب )

روز( در اولین مطالعه گزارش شده است و تمایل غیر 

بالاتر با دوز بالاتر الاپاریب  ORRقابل توجهی به 

 mgالاپاریب )، وجود داشت. در مقایسه با پلاسبو

و سود  PFSماهه در  3ـ6مزیت ، دو بار در روز( 400

 BRCA1/2حتی بیشتر در میان حاملان موتاسیون 

وجود نداشت.  OSداشته است. هیچ بهبودی در 

ر گروه ( د2یا  1عوارض جانبی )عمدتاً درجه 

الاپاریب بیشتر از گروه پلاسبو گزارش شد و شامل 

استفراغ و آنمی بوده است. این ، خستگی، تهوع

الاپاریب را به عنوان ، EMAمطالعه باعث شد تا 

، EMAتأیید کند. بعد از تأیید ، درمان نگهدارنده

ارسال کرد که رأی مخالف داشت  FDAها را به داده

های باشد. سپس دادهمی IIIهای فاز و در انتظار داده

ارسال شد که در نهایت منجر  42اضافی از مطالعه 

به عنوان درمان خط  FDAبه تأیید الاپاریب توسط 
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، IIچهارم یا بیشتر گردید. در یک ترایال فاز 

Kaufman بیمار با موتاسیون ژرم  298، و همکاران

و عود مقاوم به پلاتینوم کانسر  BRCA1/2لاین 

لاین یا  3تخمدان و کانسر برست درمان شده با 

بیشتر کموتراپی برای بیماری متاستاتیک و کانسر 

و کانسر پانکراس با  castration-resistantپروستات 

درمان جمسیتابین قبلی را وارد مطالعه کرد و با 

 endدو بار در روز درمان کرد.  mg 400الاپاریب 

point زن در  193میزان پاسخ بود. از میان ، اولیه

و در  %1/31میزان پاسخ ، کوهورت کانسر تخمدان

بود.  %34، گیریمیان زنان با بیماری قابل اندازه

زنان  %40هفته یا بیشتر در  8بیماری پایدار به مدت 

 PFSدر گروه کانسر تخمدان مشاهده شد. متوسط 

پانکراس و پروستات  ،برست، در گروه کانسر تخمدان

ماه بوده است. عوارض  2/7و  6/4، 7/3، 7به ترتیب 

یا بیشتر در افراد با کانسر تخمدان  3جانبی گرید 

خستگی و استفراغ بوده ، درد شکمی، شامل آنمی

دیگر جای تأمل دارند. در  IIاست. دو ترایال فاز 

کربوپلاتین ـ پکلی ، و همکاران Oza، 41مطالعه 

و بدون الاپاریب در عود حساس به  تاکسل را با

پلاتینوم کانسر تخمدان بررسی کردند و قابل تحمل 

بودن این رژیم تریپلت را با بهبودی قابل توجه در 

PFS  نشان دادند. بیشترین سود در بیماران با

 بوده است. BRCA1/2های شناخته شده موتاسیون

Liu  و همکاران در یک ترایال فازII یب ترک، رندومایز

جدید الاپاریب را با و بدون آنتی آنژیوژنز خوراکی 

Cediranib ، بررسی کردند. رژیم ترکیبی بدون

ماه و با کموتراپی الاپاریب  PFS 7/17کموتراپی با 

اسهال و ، 4یا  3ماه بوده است. خستگی گرید  9

ها تر بود. این دادهشایع، هایپرتنشن در گروه ترکیبی

و  PARPiمطالعه ترکیب  مسیر رو به جلو را برای

رندومایز ایجاد  IIIهای فاز آنتی آنژیوژنز در ترایال

 کرده است.

 ترکیبات جدید الاپاریب و درمان آنتی آنژیوژنز

در دو ترایال فاز  Cediranibاخیراً ترکیب الاپاریب و 

III  :رندومایز مورد مطالعه قرار گرفتNRG 

GY004  در جمعیت حساس به پلاتینوم وNRG 

GY005  در جمعیت مقاوم به پلاتینوم. یک ترایال

الاپاریب را با درمان آنتی آنژیوژنز ، رندومایز IIIفاز 

)خصوصاً بواسیزوماب( ترکیب کرد که ترایال 

باشد. می PAOLA-1نگهدارنده خط اول معروف به 

PFS در هر یک از این مطالعات ،end point  اولیه

 است.

 SOLOمطالعات 

 SOLO III (Study of olaparib inز های فاترایال

ovarian cancer)  محدود به زنان با کانسرهای

تخمدان سروز با گرید بالا و با موتاسیون ژرم لاین 

BRCA1/2 باشند. می، اثبات شدهPFS  در همه این

 SOLO-1 ،344بوده است.  end point، مطالعات

ریب به درمان نگهدارنده با الاپا 2:1بیمار را با نسبت 
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گرم خوراکی دو بار در روز( و یا پلاسبو میلی 300)

بعد از کموتراپی خط اول بر پایه پلاتینوم رندومایز 

با انتشار  Astra-zeneca، 2018ژوئن  27کردند. در 

یک بیانیه مطبوعاتی نشان داد که الاپاریب به طور 

 اندازد.پیشرفت بیماری را به تأخیر می، قابل توجهی

بیمار با عود حساس به  SOLO-2 ،294در ترایال 

که  BRCA1/2پلاتینوم کانسر تخمدان و موتاسیون 

دو یا بیشتر لاین کموتراپی را تکمیل کردند به 

گرم دو میلی 300های الاپاریب )مونوتراپی با قرص

بار در روز( یا پلاسبو رندومایز شدند. دو گروه از نظر 

-platinum، های پلاتینوم قبلیتعداد رژیم، سن

free interval  ًو پاسخ به درمان پلاتینوم کاملا

ماه و در  1/19در گروه الاپاریب  PFSمتعادل بودند. 

ماه بوده است که قویاً به نفع  5/5گروه پلاسبو 

از ، PFSمونوتراپی با الاپاریب بوده است. این سود 

کند. حمایت می، تأخیر در زمان اولین درمان بعدی

 در ر زمان ارائه کامل نشده بود.د OSهای داده

SOLO-2 ،ترین عوارض جانبی با الاپاریبشایع ،

 آنمی و استفراغ، خستگی یا آستنی، 2یا  1تهوع گرید 

 3 ≤ترین عارضه جانبی گرید بوده است. آنمی شایع

بیماران رخ داد که  %11بوده است. قطع الاپاریب در 

آنمی و عمدتاً به دلیل حوادث هماتولوژیک )مانند 

نوتروپنی( بود. هیچ اثر مخرب قابل توجهی در درمان 

نگهدارنده با قرص الاپاریب در مقایسه با پلاسبو 

، وجود نداشت. در درمان نگهدارنده با الاپاریب

که با زمان بدون علائم « کیفیت زندگی خوب»

شد و گیری میبیماری یا توکسیسیتی درمان اندازه

بهبود یافت. بر اساس  quality-adjusted PFSنیز 

، FDA، 2017آگوست  17در ، SOLO-2های داده

های الاپاریب برای درمان نگهدارنده بیماران با قرص

لوله فالوپ و یا کانسر پریتوئن که به ، کانسر تخمدان

 تأیید، کموتراپی پلاتینوم پاسخ کامل یا نسبی دادند

 شد.

SOLO-3  بیمار با عود حساس به  411نیز حدود

تینوم را پس از اتمام دو یا بیشتر لاین کموتراپی پلا

بر پایه پلاتینوم را مورد مطالعه قرار داد. بیماران به 

گرم خوراکی دو بار میلی 300مونوتراپی با الاپاریب )

در روز( و یا کموتراپی تک دارویی به انتخاب پزشک 

و  PLD، توپوتکان، )به عنوان مثال پکلی تاکسل

 جمسیتابین( رندومایز شدند.

RUCAPARIB 

های خوراکی روکاپاریب یکی دیگر از مهارکننده

PARP-1  وPARP-2 آوریل  6باشد که در می

در کانسر  ARIEL-2بر اساس نتایج ترایال  2015

بیمار  204روی  IIتخمدان تأیید شد. این مطالعه فاز 

که  high-gradeبا بیماری حساس به پلاتینوم و 

داقل یک رژیم قبلی کموتراپی دریافت کردند و با ح

مولکولار جهت  signatureتأکید بر شناسایی یک 

بینی سود بالینی انجام شد. وضعیت شناخته پیش

بیمار بود. سپس  15محدود به  BRCA1/2شده 

تقسیم  HRDهای مولکولی بیماران به زیرگروه
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و  BRCA1/2 ،BRCA1/2-Likeشدند: موتاسیون 

مارکر منفی. بیماران تا زمان پروگرشن با با بیو

گرم خوراکی دو بار در روز( میلی 600روکاپاریب )

 RECIST  +CA125بر اساس  ORRدرمان شدند. 

( و پس %82بالاتر ) BRCA1/2در گروه موتاسیون 

( و گروه 43%) BRCA1/2-Likeاز آن در گروه 

( بوده است. مدت زمان متوسط %22بیومارکر منفی )

PFS ماه  7/5، ماه 8/12، در این سه گروه به ترتیب

 4یا  3ماه بوده است. توکسیسیتی گرید  2/5و 

( و افزایش ترانس آمینازها %22محدود به آنمی )

، FDA، 2016دسامبر  19( بوده است. در 12%)

لوله یا ، روکاپاریب را برای عود کانسرهای تخمدان

یک یا سومات /پریتوئن با موتاسیون ژرم لاین و

BRCA1/2  که با دو یا بیشتر رژیم کموتراپی درمان

، 1تأیید کرد. این تأیید بر اساس بخش ، شدند

ARIEL-2  بوده است. جمعیت بیماران  10و مطالعه

یا  /های ژرم لاین وزن با موتاسیون 106شامل 

بوده است که دو یا بیشتر  BRCA1/2سوماتیک 

لاین درمان قبلی دریافت کردند. پس از مواجهه با 

 %54میزان پاسخ ، دو بار در روز mg 600روکاپاریب 

ماه  2/9( و متوسط مدت زمان پاسخ CR %9)شامل 

یا بیشتر  3از زنان با  IIبوده است. یک کوهورت فاز 

 2لاین کموتراپی قبلی در حال حاضر در بخش 

ARIEL-2 شود.انجام می 

ARIEL-3  وARIEL-4 

ARIEL-3  یک ترایال فازIII  رندومایز است که

بیماران حساس به پلاتینوم را که دو یا بیشتر رژیم 

پلاتینوم قبلی دریافت کردند را به سه گروه تقسیم 

کرد تا اثر روکاپاریب را به عنوان درمان نگهدارنده 

ها شامل: موتاسیون ژرم ارزیابی کند. این زیرگروه

) شامل هر یک BRCA1/2 ،HDRلاین یا سوماتیک 

-BRCA1/2 Wildیا  موتانت BRCA1/2از 

Type/LOH High و جمعیت با قصد درمان بوده )

 PFSو همکاران گزارش کردند که  Colemanاست. 

های روکاپاریب به طور قابل توجهی در تمام زیرگروه

ترین عوارض ت. شایعبیش از پلاسبو بهبود یافته اس

با روکاپاریب شامل آنمی و افزایش  3 ≤جانبی گرید 

 6آلانین و آسپارت آمینوترانسفراز بوده است. در 

روکاپاریب به عنوان درمان نگهدارنده ، 2018آوریل 

، خط دوم در کانسر تخمدان حساس به پلاتینوم

 تأیید شد. از آنجا که روکاپاریب اندیکاسیون نگهدارنده

وم )و بیشتر( و نیز اندیکاسیون درمان خط خط د

سوم و بیشتر )برای موتاسیون ژرم لاین یا سوماتیک 

BRCA1/2بیشترین رد پای ، ( داردPARPiرا در  ها

 کانسر تخمدان دارد.

به عنوان  ARIEL-4ترایال در حال انجام ، سرانجام

رندومایز تأییدی برای مطالعه فاز  IIIترایال فاز 

ARIEL-2 II .عمل خواهد کرد 





 

 

 
 رزیدنت یار اولین استارتاپ آموزش پزشکی در کشور

 مشترک ارجمند، متخصص گرامی؛

 و انتقادات ثبت و مشکلات به سریع رسیدگی جهت و یزرگواران شما به رسانیخدمات امر در تسهیل منظور به

و اپلیکیشن  اینترنتی فروشگاه و سایت به مراجعه با توانیدمی سریع و آسان خرید جهت به همچنین پیشنهادات،

  .شوید مندبهره امکانات این از موسسه

 فروشگاه اینترنتی: 
توانید با مراجعه به رشتۀ خود، از انواع شما میدر این فروشگاه تمامی محصولات و خدمات درج گردیده است. 

محصولات حوزه نشر و توضیحاتی در خصوص آموزش و آخرین تغییرات منابع آزمون ارتقاء و بورد آگاه شوید و 

 خرید آسان و مطمئنی را تجربه کنید.

 :Residentyarاپلیکیشن  

باشد، دسترسی به کتاب می  APP Store   Play Storeدراپلیکیشن رزیدنت یار که قابل استفاده و دریافت از: 

پیش رو بصورت رایگان و استفاده از تمامی محصولات آموزشی میسر گردیده است. روزانه در حال اضافه شدن 

 محتوا آموزش پزشکی موثر و مدون مخصوص شما رزیدنت و متخصص گرامی خواهد بود.

 آموزش: 
اپلیکیشن و یا تماس با همکاران کارشناس آموزش به راحتی میسر  کلاسهای حقیقی و مجازی رزیدنت یار در

 خواهد بود. در صورت مراجعه شما به اپلیکیشن رشته خودتان تمامی محصولات را رؤیت فرمائید.

 اخبار: 
های منتشر شده از طرف وزارت بهداشت و درمان و آموزش پزشکی و همچنین در این منو آخرین اخبار و اطلاعیه

  های نشر و اخبار موسسه قابل مشاهده است.تازه

 پشتیبان آنلاین: 
توانید تمامی سوالات، انتقادات و پیشنهادات خود را با ورود به سامانه و ثبت نام در آن، مطرح در این منو شما می

 ساعت پاسخ خود را دریافت کنید.  24و حداکثر تا 

رح کرده و همکاران ما در اسرع وقت پاسخ مناسب را به شما توانید سؤالات خود را مطدر این منو در سایت می

 نمایند.ارائه می



 

 

 خداوند شفادهنده است

 داوطلب گرامی؛

دانید اید. میبالیم که موسسه رزیدنت یار را برای آمادگی آزمون بورد و ارتقاء خود انتخاب نمودهخود می بر

دارای مجوز در کشور و اولین استارتاپ آموزش یار اولین موسسه انتشارات و آموزش پزشکی که رزیدنت

ها در هر رشته از یک مولف و یا حداقل مولفین استفاده شده باشد و در تمامی درسنامهپزشکی کشور می

است و این امر باعث گردیده تا کتبی یک دست و بدون غلط و با محتوی بسیار قوی در اختیار شما عزیزان 

 قرار بگیرد.

یار یک جلد کتاب الکترونیک رایگان دارد که حتما روش استفاده از آن را از در رزیدنت کتابهای درسنامه

 همکاران و کارشناسان واحد آموزش بخواهید.

یار حتما دارای یک کتاب صوتی مجزای با روشی بسیار غنی را داراست در صورت کتابهای درسنامه در رزیدنت

 اشد. ساز بتواند کارساز و چارهتمایل قطعا می

های ها و جداول مهم و استفاده از کیسیار به لحاظ استفاده از تصاویر و تشریح الگوریتماستفاده از کتب رزیدنت

آزمون شفاهی در انتهای هر کتاب و همچنین کتب مرور سریع بسیار مورد پسند متخصص این رشته قرار گرفته 

 است امید موفقیت شما عزیزان در آزمونهای پیش رو گواهی این محتوا قوی خواهد بود. 

 مدیریت تولید باشید. نظرات و پیشنهادات خود را به آدرس ایمیل موسسه رزیدنت یار ارسال و در انتظار پاسخ 

  info@residenttyar.com 
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