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  اقرار المشرف على الرسالة

شهد ان اعداد هذه الرسالة قد جرى تحت اشرافي في كلية التربية للعلوم أ

الصرفة/ جامعة كربلاء، وهي جزء من متطلبات نيل درجة الماجستير في 

  علم الحيوان.

  

  التوقيع:

  م. د. زهير محمد علي جدوع الاسم:

  مدرس المرتبة العلمية:

  جامعة كربلاءالعنوان:

  

  هذه الرسالة للمناقشة. أرشحبناء على التوصيات المتوافرة، 
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  التوقيع:

  الراجحيا.م.د.ستار جاسم  الاسم:

  أستاذ مساعد دكتورالمرتبة العلمية: 

  التاريخ:

  

  

  

  

  

  



  

UIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIO 
J??????????????????????????????L 
J?||||||||||||||||||||||||||||?L 
J?|??????????????????????????|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|?                        ?|?L 
J?|??????????????????????????|?L 
J?||||||||||||||||||||||||||||?L 
J??????????????????????????????L 

  المناقشةاقرار لجنة 

نشهد بأننا اعضاء لجنة المناقشة اطلعنا على هذه الرسالة وقد ناقشنا 

الطالبة: زينب نزار جواد في محتوياتها وفيما له علاقة بها ووجدناها 

لنيل درجة الماجستير في علوم الحياة/ علم الحيوان جديرة بالقبول 

  وبتقدير (        ).
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  �ھداءا

 ��	
	ن � إ�� �ل 	ر�ض �
  ...ا����ء

إ��  �ل 	ن و�ف 	�� و���د�� 
  ...د!�ء	و�ف أو  ��	� أو 

  ...اھدي &%دي ا�	
وا#"
  

  �بـــز��            



  الشكر والتقدير

وله الحمد والشكر على صنعهِ وحسن  ، وعظيم سلطانه ،الحمد الله كما ينبغي لجلال وجهه
الإمام المصطفى الأمي الذي علم المتعلمين والمبعوث  والسلام على منارة العلم والصلاة بلائه،

والتابعين له إلى يوم  هأصحابوعلى  رحمة للعالمين وعلى أهل بيته مصابيح الدجى والعروة الوثقى،
  ...وبعدالدين 

 ،الذي مَنّ علي عداد رسالتي أن اشكر االله سبحانه وتعالى إيطيب لي وأنا أنتهي من 
وأتقدم بجزيل شكري  ما كنت أصبو إليه، لي ويسّر ،أمري وسهّل لي ،وسدّد خطاي ،وهداني ،ووفّقني

جهده لو  ،لاقتراحه موضوع البحث محمد علي دكتور زهيرالأستاذي الفاضل  إلىوبالغ امتناني 
، فجزاه االله أوفر الجزاء أعداد البحثالسديدة طيلة مدة  هلتوجيهاتالمتواصل في المتابعة والإرشاد و 

اتذة أس الدكتور قيس السماك والى للعلوم الصرفةعميد كلية التربية إلى  شكري الخالص أقدمكما 
  .من عون ومساعدةلي لما قدموه الدكتورة ياسمين خضير  والى قسم علوم الحياةومنتسبي 

 وأخص منهم/ جامعة كربلاء كلية الطبأساتذة ومنتسبي إلى  والتقدير شكرال أتقدم بوافر
والأستاذ حيدر البكري لما  ،الدكتور كمال الياسريو  ،سعدوالدكتورة مي  ،محمد لاءآالدكتورة بالذكر 

  .طيلة مدة البحثلصعوبات لأبدوه من تعاون وتذليل 
إلى منتسبي وحدة الكشف المبكر لسرطان الثدي في  الجزيلشكري  قدمأأن  ألاّ  يسعنيلاكما 

جميعهم والى الدكتور محمد صالح ومنتسبي وحدة المناعة العام  –مستشفى الحسين (ع) التعليمي 
لمساعدتهم الفتلاوي والى الدكتور علي رحيم الاسدي والدكتور صباح الحسيني وزوجته الدكتورة مها 

وأقدم شكري الجزيل لجميع الأخوات اللواتي قبلن بسحب الدم منهن،  ،ومساندتهم الأخوية الكبيرة
 وأسأل االله أن يمن على الجميع بالصحة والعافية.

وكذلك اشكر كل من ساعد على إتمام هذا البحث وقدم لي العون ومد لي يد المساعدة 
معهد  عزيز/ حسين بالذكر الدكتور إسماعيلتمام هذا البحث واخص وزودني بالمعلومات اللازمة لإ
كلية  /والدكتور ثامر الجنابي ،ة الصيدلةكلي حسين/ الدكتور حسنو  ،الهندسة الوراثية جامعة بغداد

كلية  /مصطفى عباس والأستاذمحي القزويني  والأستاذ، هنصير مرز  الدكتوراهوطالب  ،الزراعة
  .الإنسانيةالتربية للعلوم 

الكلمات الكلمات   أنأنبب  علماً علماً كما وأقدم شكراً خالصاً وامتناناً بالغاً واحتراماً كبيراً إلى عائلتي الكريمة، كما وأقدم شكراً خالصاً وامتناناً بالغاً واحتراماً كبيراً إلى عائلتي الكريمة، 
    تقف عاجزة عن التعبير، لما تحملته معي من أعباء طيلة هذه الفترة.تقف عاجزة عن التعبير، لما تحملته معي من أعباء طيلة هذه الفترة.
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  ا�����

) BRCA1،BRCA2أهمية الدراسة الحالية في التحري عن الطفرات في جيني ( تكمن

ووجود الطفرات فيهما مرتبط مع خطر الإصابة بسرطان الثدي،  للأورامباعتبارهما من الجينات المثبطة 

وعدد  Tumor markerوكذلك معرفة العلاقة بين التوصيف الجزيئي لهذه الطفرات مع معلمات الأورام 

  .من عوامل الخطورة للإصابة بسرطان الثدي

) مريضة مصابة بسرطان الثدي من وحده الكشف المبكر في 69جمعت عينات الدم من (

) امرأة 30تمت مقارنتها مع ( إذفي محافظة كربلاء المقدسة  العام  –مستشفى الحسين (ع) التعليمي 

حالة  –الحالة الزوجية  –تمت دراسة توزيع العينات طبقاً لبعض المتغيرات مثل العمر  ،سليمة مظهرياً 

وذلك  ،وجود أمراض سرطانية في العائلة –صلة القرابة للوالدين –الوزن –ل عدد الأطفا – الرضاعة

لمعرفة تأثير هذه المتغيرات على نسب الإصابة بسرطان الثدي ولكون هذه المتغيرات من عوامل الخطورة 

  .للإصابة بسرطان الثدي

ثي) وبين الدراسة إلى عدم وجود فرق معنوي بين نوعي سرطان الثدي (الشائع والورا أشارت

 حيثصلة القرابة للوالدين)،  –عدد الأطفال –حالة الرضاعة  –الحالة الزوجية  –المتغيرات(العمر 

المتزوجات أعلى نسبة للإصابة بسرطان الثدي الشائع  إنالزوجية  فيما يخص الحالةأظهرت النتائج 

) على التوالي، بينما كانت أقل نسبة أصابه  في نوعي سرطان %92.5) و(%86.2والوراثي وبنسبة (

    .)%7.5) و(%13.7الثدي الشائع والوراثي في العازبات وقد بلغت (

 الأقلالمرضعات كن  أن ،وأظهرت نتائج تأثير حالة الرضاعة على نسبة الإصابة بسرطان الثدي

مرضعات ال بينما غير على التوالي، )%22.5) و(%10.3بسرطان الثدي الشائع والوراثي ( أصابهنسبة 

   .)%77.5) وبسرطان الثدي الوراثي وبنسبة (%89.6هن الأعلى نسبة أصابه بسرطان الثدي الشائع (

تبين من نتائج تأثير صلة القرابة للوالدين أن أعلى نسبة إصابة بسرطان الثدي الشائع كانت في 

واقل نسبة إصابة كانت في النساء اللواتي يملكن  ،)%51.7دين (قرابة بين الوال أيالنساء اللواتي لايملكن 

)، بينما كانت أعلى نسبة بسرطان الثدي الوراثي في النساء %48.2وبنسبة ( الأبوينصلة القرابة بين 

قرابة بين  أي) واقل نسبة إصابة في النساء اللواتي لايملكن %60( الأبويناللواتي يملكن صلة القرابة بين 

  .)%40الوالدين وبنسبة (
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بسرطان  أصابهأطفال)أعلى نسبة  4-1كانت النساء المنجبات (قد ف ،عدد الأطفالبأما فيما يتعلق 

) على التوالي، بينما كانت النساء غير %59.4) و(%36الثدي الشائع والوراثي وبنسب أصابه (

)على %13.5) و(%12راثي وبنسب أصابه (بسرطان الثدي الشائع والو  إصابةنسبة  الأقلمنجبات ال

  .التوالي

وقد أشارت النتائج الخاصة بمتغير العمر أن أعلى نسبة للإصابة بسرطان الثدي الشائع والوراثي 

، في سنة) 50-41سنة) و( 30و(اقل من  )سنة 40- 30( الفئات العمرية) في %35) و(%27.5كانت (

) في سرطان الثدي %6.8(بلغت إذ سنة) 60في الفئة العمرية (الأكثر من  صابةإحين كانت اقل نسبة 

  .) في حالة سرطان الثدي الوراثي%7.5الشائع و(

إلى وجود أظهرت نتائج الدراسة الحالية والخاصة بتأثير الوزن على نسب الإصابة بسرطان الثدي 

  والوراثي.علاقة معنوية بين الوزن وبين نوعي سرطان الثدي الشائع 

نتائج  أظهرت إذ، للكشف عن سرطان الثدي CA27.29تم اعتماد اختبار المعلمات الورمية 

) بين المعلمات الورمية وبين نوعي سرطان P≤ 0.01وجود علاقة عالية معنوية ( إلى التحليل الإحصائي

كان معدل هذه المعلمات أعلى في حالة الإصابة بمرض سرطان الثدي بنوعية  إذالثدي الشائع والوراثي 

) للمتغيرات P≥ 0.05(الشائع والوراثي) من مجموعة السيطرة، في حين لم يظهر أي تأثير معنوي (

صلة القرابة بين الوالدين) وكذلك  –الوزن –عدد الأطفال  –حالة الرضاعة  –الحالة الزوجية  –(العمر 

عدم وجود أي بنتائج الدراسة الحالية  أوضحت لقد  .المدروسة على  معدل المعلمات الورمية الطفرات

علاقة بين المعلمات الورمية وبين الإصابة بالطفرات، وقد أظهرت نتائج التحليل الإحصائي إلى وجود 

لوراثي وبين علاقة عالية  المعنوية في معدل المعلمات الورمية بين مجموعتي سرطان الثدي الشائع وا

  .مجموعة السيطرة 

وتم الكشف عن  ،DNA إلمن عينات الدم بواسطة عدة استخلاص  DNA إلتم استخلاص 

المتسلسل  ه) بواسطة تقنية تفاعل أنزيم البلمر BRCA1،BRCA2وجود أو غياب الطفرات في جيني (

PCR، 185من الطفرات الوراثية المسببة لسرطان الثدي وهي : ( أنواعتم التشخيص الجزيئي لثلاثة  إذ 

del AG)و (5382 ins C) في جين (BRCA1) والطفرة (6174 del T) في جين (BRCA2(.  
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) في مجموعة del AG 185بالطفرات كان في الطفرة ( إصابةنسبة  أعلى أنالدراسة  أوضحت

) ins C 5382بالطفرتين ( لم تسجل أي أصابة حين ) في%27.5سرطان الثدي الشائع حيث بلغ (

في  )%20( إصابةنسبة  أعلىفي مجموعة سرطان الثدي الوراثي فكانت  أما)، del T 6174و(

)، في حين %10بلغت ( إذ) ins C 5382كانت في الطفرة ( إصابة) واقل نسبة del AG 185الطفرة(

الطفرة  ب الإصابةنسبة  أنمن نتائج الدراسة الحالية  يتضحو  ،)del T 6174للطفرة ( إصابة أيلم تسجل 

)185 del AG(   إذفي سرطان الثدي الشائع والوراثي  الأعلىكانت ) بالمقارنة مع %23.19بلغت (

بين نوعي سرطان الثدي ) del T 6174( بالطفرة إصابة إيلم تلاحظ ) و ins C 5382( للطفرة) 5.8%(

  .أنفاً بالطفرات الثلاثة المذكورة  إصابة أيفي مجموعة السيطرة  يلاحظ كما ولم، الشائع والوراثي
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  Introductionا�
�د

� �ا
�ا
�	��� و�� ا
����	ت ا
������  ا���اضا
��ط	ن ��  �ّ����م ��ا�
�%$#  ،ا
 !� �	ت ا

 إ
8�9دي ه .�وروھ3ا  ،و2	ر�� )� 1/	ق ا
��/�ة.-�رة *�� �%�( � )%��	 �%��' ا
&��� ا
��ط	ن 

 �� =��� �� اھ3ا  �%�> )� إذ، *�� �%�('1  %
�رم  �ا
?	�< �1�!�ا
أن أBورام أ�	  ،)Tumor(���ف .	

�ن C� ة أن�� D أورامBenign tumor  ة�2/ �وھ� أورام *��E$�  <��%
ا
3ي  أ��F2��G	ھ	 �F2	 ا

%� H1�C��،  	I�J��LM 1$� �	ز .� � �N���ن أ��اض ى. �%	طQ أ2� إ
9 اPE1	IO	I	 أ��GB و)�م Cأو�

 �P�E2 ��1	ط�TMalignant tumor ز  وھ� أورام	ة � ��2/	رھ	�1$	9 .
 أ�2�ىوأB)<	ء  أ�1�!� إ

'�!
�)�� �� أ�1B$	ر  أ�ورام� �	ز  إذ ،�� ا%. �P�E&
أو  ،ا
 !	ورة وا�)<	ء ا�N�!�1#�	 أن �VWو ا

 �C � 	�F&
�رم أن �%?-Z و�%�$� .���اً 
X�E ا
ا�1$	ر �� 9  إذأ�Vاء أ2�ى �� ا
!�'  إ
J 9 � ا

�N ��/%� �� 	�F&
  ).2008، و� 	)��  Metastasis )Isabelleأ2�ى .	PE1B	ث  إ
9ا
!�'  ا

 ا�1(	م)�م  �ُ .T 1#�ط	ن ا
�Pي�ف ��ُ  �T	ساو)�9 ھ3ا  ��% ا
3ي .�أ/9 ا
��ط	ن أT' ا
!Vء ��ُ 

 �O	Cو� ��دة �N أ1�!� ا
&�F	  وا�1$	ر1 �� 
�ن T�ط	ن ا
�Pي ^	�� ا
�Pي.اC� ً أ�D  �.�� ا
%�	ء و�� 	

�ت �ET	با �
 ������
�ع D	Bت ا
��ط	ن و() �E�1 ZC$� a�D23% ( ،ا !� ��4% ��. �� (

 ���  

��وث ا إن. )WHO ، 2011 و 2010و� 	)��،  Jemal(ا
��ط	1	ت ا ������
ETB	ب ا

B وھ� dJوا ZC$. �Nو��� �ي *��P
 )�ة �<	N� �� 1	�!� ھ��%�> �� ��eE واT  Z. �D�ط	ن ا

 Zا��(Multifactoral disease 8دي  وھ3ه� Zا���
. �ض T�ط	ن ا
�Pي GB	.� ا ا�D 	لز�	دة  
�اا

 	I��Pو�� أ�a /
�ل)Anders ،2009وا
����2 ( ا
/ a ا
 �#2� ا�1/	عا
 CE�،  ا
� �، ا�C
 ،، �%	ول ا

�I
�ا�Z ا�
���1،ا�  ��M ،��OFP
�Bدة .�� �T ا
�ا�Z ا
�h�E ا��1ام، ا1g!	با�
، ��M �ا
�J	)� ا
/����E، ا

�ء ا
���3W،اا
%$	ط T ،�% �

 �ض 
��	�J، ا	. �.	Gi
 �-&$
�را��O، ا
�	ر�j ا
�ا�Z ا�
، �قا
�ّ ، وا

�Nو��� �ى *��أ2 Zا���، )Pruitt و(�(	 ��،Johnو Gray،2009و 2009 و�(	 �F>Nً  ،)2005و

k
��EE	ت وراD Z= �� ��O	Bت T�ط	ن ا
�Pي 
I	 �E�15- 10% ( ( أن إ
DB9-	��	ت ا�$��  )� ذ

�� ZP� ����E/
وا
P	�1  ا�ول%� T�ط	ن ا
�Pي و�����اً �$�ھ	ت Z ( �N ا
!�%	ت ا

)BRCA1،BRCA23ً أن ھ	ء  ه) )� 	�%
�	ل وا�
�دة �N ا���ا��Tا
!�%	ت �T 	I�Oورا �C � 3ا
، و

 �( Q��ا�بأو  ا�مط)Anders،��(	 ��،Strattonو 2009و�(	 � و Shannonو 2009و

Smith،20033

B k) و  ����� �� �C أن ���ث  وإ 1	���-� �Dوث T�ط	ن ا
�Pي )�9 ا
%�	ء و= 	 ھ

�	ل أ��

D ��E	Bت T�ط	ن ا
�Pي ). Dutta،2008و ZM#.  ��)1%) (Pant<	ً و.%��E ���ر �N ا	* #$%�


�&�F	 ا
/����F ا
/��E ا
�ا���2 �  ��?��!�
�ي و
C%ا%�
��N ا
%��> ا  ،�-�-?
 إذ�%$# أ�<	ً �� ا
%��> ا

�ن T�ط	ن ا
�Pي )�9 1�)�� أ�	 T�ط	نC� ي�O $�%�� )Invasive Breast Cancer(  �$�%� ��* أو
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)Noninvasive Breast Cancer( ) �
�اD ) %95 -90وأن 	ن أ��C� ي�P
�� =D Z	Bت T�ط	ن ا

) ���%MDuctal (أو ) �--?�Lobular () Tavassoliو Devilee ،2003 و  Svenska،2011(، 

�N	ة .�� ا1g	ث إ
9ا
 8د��  أ�g�اضT�ط	ن ا
�Pي �� .�� أ.�ز  ���
�' � إذ، )WHO،2011( ا

l�&$�  �� �P=ن) 1(أ���� �.	Gإ  L� � �N ي�P

'  أ�1	ء.��ط	ن ا	�
�ا
� a�O ھ3ا ا
��د اDو �%T Z=

�� � m��&� .ض� 

' .��ط	ن ا
�Pي .	 اGg	B����.ت �ن �� ھ3ا ا	�
��B	ت  إذF�2ف دول ا
H�!T ا


�� .3Iا ا
 �ض إG	.�و.��/	�1	 ���Bت  ا������Cا
 ���ة 	(، 1 H1	CN 	����Nأ �N 	أ� �E��.	Gg3ا  اI.

Nض �%&?<�، و� 
ا
�Pي )	
�� H�!Tُ a�D ز�	دة و.%��E . �ض T�ط	ن  اGg	.�� أ�T	 =	e�1 H1 ا

)3% ( )Ferlay ،��(	 ��،Parkin و Parkin،2004 و 2010 و�(	 ��ط	ن MT�' ا
�� 	ء  .)2005و

�O وھ� T�ط	ن *�� ورا :)T)Sporadic Breast Cancer�ط	ن ا
�Pي ا
$	�L   	وھ 1�)�� إ
9ا
�Pي 

�راGoss ،2001( �Oو Clemons( و� ZP ا*�D e	Bت T�ط	ن ا
�Pي
، وT�ط	ن ا
�Pي ا

)Hereditary Breast Cancer() �E�1 ZP � :5- 10%Z= �� (  ھ3ا Z-�� ،ي�P
D	Bت T�ط	ن ا

�ع �� ا
��ط	ن .�e ا
/?�ات �N ا
!�%	ت %
�)	ً  ا�=P�ا�^) �%�� ZP�BRCA1, BRCA2 a�D (

 �N l&$رب�	Mأ  ��
� �ض،  ا�و
9ا
�ر ��Oار�� 
�ن  و��Eأوا
P	��1 اCو� � �
�CE�اً و�Vداد �L ���م ا

eD	-� 
 Family(ط	ن ا
�Pي ا
�	��� T� �و�� )،Foulkes،2004وNarod( )ّ�ة  ��ط	1	ت

BreastCancer( �Oرا�
�ع J �  إذ �Vء �� T�ط	ن ا
�Pي ا%
�ا�Dة  أN�اد�$&l ھ3ا ا
ا
�	��� ا

و� 	)��  Verhoog(ا
�Pي ) �� =D Z	Bت T�ط	ن %15و� �E�1 ZP ( ا
 -	.�� .��ط	ن ا
�Pي

،2000(.  

  

  ا��دف 
ن ا�درا�	: 

�د دراT	ت 1(�اً �ھ �� ا
 �ض و
��م �
� �ض و �h�V!
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  Literature Review المراجع ضاستعر ا 

  السرطانية الأورام 2-1

  وأنواعها الأورامتعريف  2-1-1

) بصورة عامة على انه نمو نسيجي غير طبيعي للخلية، ليس للجسم القدرة Tumorيعرف الورم (  
بعض المؤثرات والتغيرات مما يجعلها  إلىينشأ نتيجة لتعرض تلك الخلية  إذوالسيطرة عليه،  على التحكم به

بعد زوال المسبب وتأثيره  أصلها إلىلا تعود  أنهاتختلف عن الخلية الطبيعية التي تنشأ منها، كما 
)Kumar  2003،جماعتهو(  

) والتي تمتاز بأنها ذات نمو بطيء Benign tumorنوعين، منها ما هو حميد ( إلى الأورامتقسم 
الذي نشأت منه وتكون محددة في منطقة معينة ولا  الأصليقد يستغرق سنوات وهي عادة تشبه النسيج 

على حياة  الأنواعلا تشكل خطراً في بعض  أنها ن عالمجاورة في الجسم فضلاً  الأنسجةتتمكن من غزو 
 Fibrocystic breastليفية كيسية  أورامقسمين  إلىسم الثدي الحميد تق أورام إنّ  ،المصاب بهاالشخص 

tumor غدية ليفية  وأورامFibroadenoma of breast tumor ،في النساء بين  الأوليظهر النوع  إذ
    Rosai( Breast painالم الثدي  أعراضهسية المزمنة ومن يالك الأمراضسنة) وهو من  50 - 40عمر (

الثدي  أمراض) من %25النوع الثاني فيشكل نسبة ( أما)، Mansel ، 2005 و Santenو 2004،
سنة) ويحدث هذا الورم خلال الحمل وخلال الرضاعة  35 -15عمر ( الحميدة في النساء ويحدث في

)Elwakeel و Umpleby،2003( ،الأورامفهي  الأخرالنوع  أما ) الخبيثةMalignant tumor (ما  أو
، بها هو اشد خطورة على حياة المريض المصاب الأورام) هذا النوع من Cancerيطلق عليها بالسرطان (

ون كتلة ورمية خبيثة، وهي لا تشبه قليلة لتنمو وتكّ  أشهر أو أسابيعلا تحتاج سوى  إذسريعة النمو  لأنها
 سجةأنباقي  إلى) Metastasisشكلاً ولا وظيفة ولها القدرة على الانتشار الواسع (الانبثاث  الأصلالخلية 
  الجسم

القلب  أمراضالثانية من بين مسببات الموت في العالم بعد  المرتبةالسرطانية تحتل  الأورام إنّ   
  )2000 ،  وجماعته Bourgaize  و 2004وجماعته، Kenemansالدموية. ( والأوعية

  :إلىحسب نوع النسيج الذي تنشأ منه ب السرطانية الأورام تصنف  

  Epithelial tissue carcinomasطلائيةال الأنسجةسرطانات  -1

  شيوعا مثل سرطان الجلد والقولون والثدي والبروستات والرئة. الأكثروهي 
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 Leukemia and Lymphomasسرطان النسيج الدموي واللمفاوي  -2

ينشأ في نخاع العظم  Leukemiaالدم  فابيضاضمن حيث الانتشار،  الأولالنوع يأتي بعد 
)Bone marrow ويكون بشكل خلايا مفردة (Single cells ،سرطان العقد اللمفاوية  أما
)Lymphoma( ) فيكون بشكل كتلة صلبةTumor mass.(  

   Connective tissue Sarcomasالضامة  الأنسجةسرطانات  -3

 Kumarشيوعاً مثل سرطان العظم والعضلات والنسيج الدهني والغضاريف ( الأقلوهي 

  ).2003وجماعته،Leopold  و 2003وجماعته،
  

  ��وء ا��رط	ن 2-1-2

اهتم العلماء والباحثون بدراسة السرطان منذ اكتشافه والى يومنا هذا وبجوانبه كافة لما يشكله من   
عملية تكوين السرطان  أنمسببات الموت في العالم،  أهميعد ثاني  إذ الإنسانخطر كبير على حياة 

)Carcinogenesis فقدان الكشف عن ضرر الـ  منهاة عدّ خطوات ) تتضمنDNA  تكاثر  إلىوهذا يقود
مفيدة في  تكون هذه التغيرات إذالخلايا الورمية تكتسب تغيرات وراثية  أنكما  ،خلوي غير مسيطر عليه

 إلىعدم الاستجابة و  ،)Angiogenesis( الدموية الأوعيةعلى تكوين  تحفيزال باللاضافة إلى النمو
 ،Weinbergو Metastasis )Hanahanوالانتشار  الأنسجةالقابلية على غزو و  نموالمثبطة لل الإشارات

2000(  

عوامل يطلق  إلىمن خلية واحدة طبيعية عن طريق تعرضها  الأصلنشوء السرطان يكون في  إنّ    
 أو) التي قد تكون فيزيائية Lauffenburger،2010 و  Carcinogens )kreegerعليها المسرطنات 

هذه المؤثرات تعمل على جينات تلك الخلية وإنّ  ،)Sowers،2000و Nevidjon(أو بايولوجيةكيميائية 
تراكم تلك الطفرات التي تصيب الجينات  إلى)، يحتاج نشوء الورم السرطاني Mutationمولدة الطفرات (

بل الرئيسية مثل المفتاح لفهم السُ يالجينات  فهم عمل هذه أن إذعلى نمو الخلية،  ةالمسيطر  الأساسية
  .)2003 وجماعته، Kufeنشوء السرطان. ( إلىالمؤدية 

  

  دور ا����	ت �� ��وء ا��رط	ن 2-1-3

وهو ذلك  Cell cycleدورا رئيسيا في تنظيم وتنسيق دورة الخلية يلعب نوعان من الجينات   
ؤولة عن هذا النمو كبر حجم الخلية وانقسامها، والجينات المس إلىالتي تؤدي  الأحداثالتسلسل المعقد من 
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 (Tumor suppressorللأوراموالجينات الكابتة  )Proto-oncogenes( الأوليةهي الجينات الورمية 

genes( والتي تكون مسؤولة عن تنظيم تثبيط نمو الخلية )Turner،2000 وجماعته(.  

في تنظيم دورة حياة الخلية هو  الأولتلعب دورين رئيسين  للأورامالجينات المسرعة والكابتة  إنّ   
ارة التسرطن فهما المسؤولان معا عن معظم ثوالثاني هو است P53مثل جين  DNAالطبيعية ومنع ضرر الـ 

فعندما ، )Weinberg، 2000و Hanahan( الإنسانعمليات التكاثر الخلوي غير المنتظم في سرطانات 
 Oncogenesتصبح جينات مسرطنة فأنها قد  المطفراتحد أ إلى الأوليةتتعرض الجينات الورمية 

)Zhang ،على تكاثر غير مسيطر عليه للخلية عن  الأخيرة) وبالتالي تعمل هذه الجينات 2003وجماعته
 Growth(  كمية كبيرة من البروتين المحفز للنمو  أنتاج إلى تشفيرلاطريق قيام الجين الطافر ب

Stimulatory Protein( )Turner،2000 وجماعته(  

تساهم في نشوء السرطان وذلك عندما تصبح هذه الجينات طافرة،  فأنها للأورامالجينات الكابتة  أما  
 للأورامحدوث تغيرات في الجينات الكابتة  إلى) تؤدي Oncogenesالطفرات في الجينات البادئة للورم ( أن

 أضافيةث طفرات بقاء الخلية وحدو  إلىوبالتالي سوف تفقد وظيفتها. وهذه التغيرات تؤدي 
)Blagosklonny، 2005(  

 وأولهاهناك نوعان من الجينات تلعب دوراً مهما في الدفاع عن الخلية عند حدوث خلل ما، 
مثبطة  أوهذه الجينات تكون غير طبيعية  أن )،Apoptosis( المبرمجالجينات المسؤولة عن موت الخلية 
الموت  أهمية، وتأتي )Dive،2003 و Makinو 2003وجماعته، Liuتماما في حالة الخلايا السرطانية (

تصبح خلايا قابلة للتكاثر والنمو  إذالمبرمج عند حدوث الطفرات الوراثية والتي تغير من قابلية الخلية 
ثاني هذه الجينات فتسمى بجينات أصلاح  أما تكون خلايا ميتة ، أنوتعرف بالخلايا السرطانية بدلا من 

 أهميةوالتي لها دور مهم في عملية النمو والانقسام والتمايز الخلوي وتبرز  DNA repair genes لدناا
 أورامحدوث  إلىيؤدي بالنهاية  أنخلل يمكن  أيهذه الجينات في المحافظة على سلامة الجينات من 

  ).2003 وجماعته،Kufe(سرطانية 

  

  �Breast cancerرط	ن ا�
دي   2-2

 إلىالتي تؤدي  الأمراض أهمشيوعا لدى النساء في العالم ومن  الأكثرسرطان الثدي هو  ديعّ   
بالمرض لكل سنة في العالم  أصابهبوجود أكثر من مليون حاله  الإحصائياتوتقدر ، الإناثالموت بين 

)Bray  ،و 2004وجماعته Kamanger ،2006 وجماعته(  

يتكون بصورة رئيسية من  إذثدي، في فهم هذا المرض هو معرفة التركيب الطبيعي لل الأساس أن  
) ويحتوي كل فص على فصيصات اصغر في نهايتها عشرات البصيلات التي تنتج Lobesالفصوص (
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)، وان هذه القنوات ductsقيقة تسمى القنوات (د أنابيبالحليب، ترتبط الفصيصات والبصيلات بواسطة 
الدهنية  الأنسجة، كذلك يتكون الثدي من )Nippleالحلمة ( إلىوظيفتها هي حمل الحليب من الفصوص 

تصلبا وتكتلا  أكثريكون ثدي المرأة . لمفاويةو دموية  وأوعيةرابطة محيطة بالقنوات والفصيصات  وأنسجة
بعد انقطاع  ) ويقل مستوى هذا الهرمون(Estrogenهرمون الاستروجين بسب تأثير قبل انقطاع الطمث 

الثدي وتملأ المادة الدهنية الفراغات  أسفلقل تكتلا، تأتي العضلات ليونة وا أكثرالطمث لذا يكون الثدي 
الدموية فأنها تقوم بتغذية  الأوعية أماغير متجانسة،  ةتكتليبين الفصوص والقنوات مما يعطي الثدي طبيعة 

، القنوات اللمفاوية، العقد اللمفاوية) في اللمفاوية يقوم الجهاز اللمفاوي (شبكة من الأوعية ،خلايا الثدي
من الأوعية الشعرية إلى  السوائل المترشحةحيث تقوم الأوعية اللمفاوية بتفريغ  الحماية من الالتهابات، 

  .)BoulPaep،2003 وBoron (العقد اللمفاوية تحت الإبط والواقعة خلف عظم القص

  
*) Boronو BoulPaep،2003(    

 التشريح الداخلي للثدي) يوضح 1-2شكل (

� �رط	ن ا�
دي  2-2-1��   Epidemiology of Breast Cancerو�	

وذلك لان سرطان  هناك العديد من الدراسات التي تناولت على نطاق واسع وبائية سرطان الثدي  
  )WHO،2006الثدي من السرطانات الشائعة في النساء بعد سرطان الجلد. (

زيادة في  سجلت إذبسرطان الثدي في بلدان العالم  الإصابةت هناك اختلافات واضحة في معدلا  
نسبة  فكانت وأوربا أمريكافي  أما) %3الشرقية بحدود ( أسيابسرطان الثدي وكانت في نساء  الإصابة نسب

، ويخمن بان مليون )2005وجماعته،Parkin و Parkin،2004( )%60( بسرطان الثدي حوالي الإصابة
فيها معدلات عالية  تمن الدول التي سُجل عدد هناك  ،تشخص سنويا في العالم حالة من سرطان الثدي
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 بحدود الإصابة نسبجل تزايد في سُ إذ لسرطان الثدي مثل الهند واليابان وسنغافورة وكوريا وكذلك الصين 
  )Peggy،2008الماضية ( الأعوام) مقارنة مع 30% - 20(

 -9الوفيات بسبب سرطان الثدي في بعض البلدان ( نسبةفكانت   الأوسطفي بلدان الشرق  أما  
عالية فكان في المرتبة  والإقليمية) وكانت معدلات حدوث سرطان الثدي في بعض الدول العربية 10%

  .) 1-2وكما موضح في الجدول رقم ()  Boffetta ،2004 (الأخرىالسرطانات  أنواعمن بين  الأولى

  

  ةوالإقليمي العربيةللسرطان لبعض الدول  المهمة الأنواع) يوضح درجات 1-2جدول رقم (

  ا����

�ع ا�	�ط�ن  

  ا��ر�� ا����	�  ا��ر�� ا��ا���  ا��ر�� ا������  ا��ر�� ا���
��  ا�و��ا��ر�� 

�����  ا���و$#�ت  ا�����ن  ا�!��
�  ا���ي  ا����  ا�

�%�  �
  ا�����ن  $�ط�ن ا��م  ا�'&�  ا���ي  ا�!��

  ا����غ  ا��&��م  ا�!��
�  ا����  ا���ي  إ��ان

  ا����غ  ا�!��
�  ا�����ن  ا����  ا���ي  ا�ردن

,�  ا����غ  ا�!��
�  ا�����ن  ا����  ا���ي  ا�-�

  ا����غ  ا��&��م  ا�!��
�  ا����  ا���ي  ا���اق

  ا����غ  ا���و$#�ت  ا�����ن  ا����  ا���ي  ��/�ن

��  ا����غ  $�ط�ن ا��م  ا����  ا�����ن  ا���ي  $�ر

 ا���رات
  ا������ ا�!#��ة

  ا��2ة ا��ر��3  ا��2د ا�&!�1و��  $�ط�ن ا��م  ا�����ن  ا���ي

��$�ط�ن   ا���ي  ا�	��د
  ا�!	4��#

  ا��2ة ا��ر��3  $�ط�ن ا��م  ا����غ

  ا����غ  ا�-��  ا����  ا�����ن  ا���ي  ��3

( ،2004  GLOBOCAN) * 

 إحصائياتحسب بالنساء بسرطان الثدي  إصابةتزايد حالات  إلىواقع المرض في العراق يشير  أن
 الإصاباتنسبة  تبلغ إذوعيادات تخصصية في وزارة الصحة،  ،وبيانات رسمية صادرة عن مراكز صحية
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) من بين 1991، 1989، 1985، 1976) خلال سنوات (%31، %30، %24، %19.8بسرطان الثدي (
 30في النساء تحت عمر ( الإصابةغت نسبة بل في حين ،السرطانات الخبيثة في النساء العراقيات أنواع

) %75سنة فأكثر) فكانت نسبة حدوث المرض لديهن ( 40من ( أعمارهنالنساء اللواتي  أما) %5سنة) (
)Al-Azzawi،2006() أعداد المصابين بسرطان الثدي في العراق مقارنة 2- 2،  ويوضح الشكل (

  بالأنواع الأخرى من حالات السرطان .

  

  
  يوضح أعداد المصابين بسرطان الثدي في العراق )2-2شكل (

  

0

500

1000

1500

2000

2500

3000

N
O

. o
f 

C
as

es

The Commonest Ten Cancers in females
2007 

���س ا��رط
ن �� ا��راق
Iraqi Cancer Board



 Literature                    ا���راض ا��را��             
	��ا���ل ا�

Review  

 
10 

 

 الشكلوكما موضح في بسرطان الثدي  الإصابةمحافظة كربلاء فشهدت زيادة في معدلات  أما
  مجلس السرطان العراقي  إحصائياتحسب ب )3- 2(

  
  الإصابة بسرطان الثدي في محافظة كربلاء نسب) يوضح 3-2شكل(

  

  �Types of Breast Cancerرط	ن ا�
دي  أ�واع 2-2-2

الثدي من الخلايا الطلائية للنسيج  أورامتنشأ  إذعديدة لسرطان الثدي مختلفة نسيجيا  أنواعهناك   
  نوعين رئيسيين: إلىوتقسم  Lobular Epithelialالنسيج الفصيصي  أو Ductal Epithelialالقنوي 

 Insitu Carcinomaالسرطان الموضعي  - 1

 )Devilee،2003 و Invasive Carcinoma )Tavassoliالسرطان المنتشر  - 2

 

 سرطان الثدي الموضعي - 1

 التالية: الأنواعوهو يتكون من 

 -aالقنوي سرطان الثدي الموضعي Ductal Carcinoma In situ 

الخلايا السرطانية في هذا النوع تنتشر  أن إذمنتشر، الالثدي غير  أمراض أنواعنوع شائع من 
تم الكشف عن هذا ي ،الثدي المحيطية أنسجة إلىداخل القنوات اللبنية ولكنها لا تنتشر خلال جدار القنوات 
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من الطرق المفضلة للكشف عن هذا النوع في  دوهي تع (الماموكرافي)،التصوير الشعاعيالنوع بواسطة 
  )Kuerer،2008 و Wiechmanمراحله المبكرة (

b -  الفصيصي  الثدي الموضعي سرطانLobular Carcinoma in situ )LCIS( 

هذا النوع من  أن ،في الثدي  lobesيحدث بالفصوص  (غير منتشر) هو ورم سرطاني موضعي
  )Hughes،2008 و Hanbyورم سرطاني خبيث ( إلىيتطور  أنالسرطان يمكن 

  

 سرطان الثدي المنتشر - 2

 :التالية الأنواعويتكون من 

 Invasive or Infiltrating ductal carcinomaالثدي  القنوي المنتشر  سرطان -1

ينمو في  إذشيوعا ويبدأ في قنوات الحليب مخترقا جدار القنوات  الأنواع أكثرهذا النوع من  ديع
من  الأخرى الأجزاء إلى) Metastasisعلى الانبثاث ( اً هذا النوع يكون قادر  إنالدهنية للثدي،  الأنسجة

) من سرطان الثدي المنتشر %79مجرى الدم وان هذا النوع يشكل نسبة ( أوالجسم خلال الجهاز اللمفاوي 
) Kumar 2005، وجماعته(  

b -  الفصيصي المنتشر الثدي سرطانInvasive or Infiltrating Lobular Carcinoma 

 الأجزاء إلى  Metastasisينتشر  أنالحليب (الفصوص) ويمكن  أنتاجيبدأ هذا النوع في غدد 
) ويمتاز هذا النوع بزيادة %10 -5)، ويشكل نسبة (2010وجماعته،  Coombsمن الجسم ( الأخرى

  )Multicentricity )Chung،2004احتمال كونه متعدد المراكز 

  - رئيسية هي: أنواعستة  إلىفي الثدي  الأوراملقد صنفت منظمة الصحة العالمية   

 Ductal Carcinomaخبيثة قنوية  أورام - 1

 Lobular Carcinomaفصيصية خبيثة  أورام - 2

 Mucinous  Carcinomaمخاطينية خبيثة  أورام - 3

     Medullary Carcinoma خبيثة   نخاعينية أورام - 4

           Papillary Carcinomaحليمية خبيثة  أورام - 5

     Tubular Carcinoma نبيبية خبيثة أورام - 6

 Tarassoli) من كل الحالات (%95 -90تمثل تقريبا ( فصيصيةوال القنوية الأورام أن

  )Devilee،2003و
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 Signs and Symptoms of Breast �رط	ن ا�
دي  و"#�	ت أ"راض  2-2-3
Cancer    

ظهور احد وأن بسرطان الثدي  الإصابةوالعلامات يمكن أن تتزامن مع  الأعراضمن  ددعهنالك   
بسرطان الثدي ولا يشترط وجود جميع  الإصابةالعلامات التالية قد يدل على بداية  أو الأعراضهذه 

  -الأعراض:ومن هذه  الإصابةحدوث في  الأعراض

 إن، الإبطمنطقة  الواقعة في Lymph nodesوتضخم في العقد اللمفاوية  Lumpsوجود كتلة  - 1
 الإبطلغدد اللمفاوية (توجد تحت اغدد صغيرة تسمى  إلىاللمفاوية الموجودة في الثدي تؤدي  الأوعية

في محاربة الالتهابات وفي تصفية السائل  دهذه الغد تساهمو  وحول عظمة الترقوة وبداخل الصدر)
(الغدد  الإبطغدد لمفاوية في  إلىاللمفاوية في الثدي تؤدي  الأوعيةاللمفاوي من الفضلات وان معظم 

المراحل في تقدير حال المرض، فلو احتوت هذه  أهمد اللمفاوية هي من اللمفاوية الابطية)، هذه الغد
 إلىالورم قد تعدى حدود الثدي وخرج  أنالغدد على خلايا سرطانية بعد فحصها فهذا يدل على 

 )2007 وجماعته، Cokkinides( في الجسم وتكون هذه الغدد جزءا منها. أخرىمناطق 

 .الخبيثة غير مصحوبة بألم) الأوراممعظم  أن(رغم  الإبطتحت  أوالم موضعي في الثدي  - 2

 غير دموية من الحلمة. أودموية  إفرازاتخروج  - 3

تكون واضحة وملموسة وعادة تتمكن المريضة من كشفها  الإبطتحت  أوبالثدي  غلاظه أووجود كتلة  - 4
ر ولهذا فهو مع جدار الصد اً وملتصق اً يكون الورم ثابت إذالخبيثة يصعب تحديدها  فالأورامبنفسها 
يخلق  إذانكماش الجلد المغطي للحلمة  فضلاً عنقليل الحركة عند فحصه طبيا باللمس  أوصعب 

 تكتل. أونقرة صغيرة 

 حدوث الم واحمرار وتآكل الثدي وهو نادر وفي مراحل متأخرة. - 5

في العظام وانتفاخ في البطن  وألموتورم الذراع  أضافيةالنادرة الحدوث ظهور عقد  الأعراضمن  - 6
عند انتشار المرض في الجسم  الأعراضارتفاع السكر وتنتج هذه  وأعراضواليرقان 

Hemant)،و 2009وجماعتهLacroix،2006( 

 

  Risk factor in Breast cancer"وا�ل ا�%طورة �� �رط	ن ا�
دي  2-2-4
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 الأشخاصبهذا المرض عند وجودها في  الإصابةيمكن تحديد عوامل الخطورة التي تزيد من فرص   
خص بهذا المرض وهذه الش إصابةعدد من هذه العوامل لا يعني حتمية  أووجود واحد  أنالعاديين غير 
  - العوامل تشمل:

  

 Agingالعمر تقدم   -2

بسرطان الثدي عند النساء  الإصابةخطر سرطان الثدي، يزداد بتقدم العمر، وان اغلب حالات 
السرطانات تتطور ببطء على مر الزمان ولهذا السبب سرطان  أنواعفأكثر) وان معظم  50تحدث في سن (

  .)2008وجماعته،Ticeشيوعا بين النساء المسنات ( الأكثرالثدي هو 

  Case historyللإصابةالتاريخ الشخصي  -3

حدث  إذاخاصة بسرطان الثدي  الإصابةيزيد من معدلات وجود سرطان سابق في احد الثديين 
الرحم، والنساء المصابات بسرطان الثدي الحميد  أو بسرطان المبيض الإصابة أوذلك قبل انقطاع الطمث 
 Li و 2007وجماعته،Bijkerمرات) ( 5 -4بسرطان الثدي وبحدود ( للإصابة فأنهن يمتلكن خطر عالٍ 

  .)2003وجماعته،

 Genetic Factorاثية العوامل الور  -4

 أو بالأمتمثلت  أذاوخاصة  ،) من كل حالات سرطان الثدي%10 - 5( الوراثيةالعوامل تمثل 
من  أقاربفي النساء اللاتي لديهن  أعلىبسرطان الثدي تكون  الإصابة، وان احتمالية الأخوات أحدى

كان  أذا أماالضعف،  إلى) مصابات بهذا المرض حيث ترتفع النسبة ، أب، ابنةأخت، أم( الأولىالدرجة 
ولكن ترتفع  الإصابةفان نسبة  الأب أو الأممن الدرجة الثانية (الجدة، العمة، الخالة) سواء من  الأقارب

  )Olopade،2007و  Bradbury( الأولىتكون اقل من الحالة 

وتشمل مورثين مهمين  ،حدوث سرطان الثدي ىإل المؤدية الأسباب أهمالوراثية من  الأسبابتعد 
حيث  )(17q21 والذي يقع في الموقع الكروسومي  BRCA1 الأوليسمى مورث سرطان الثدي  الأول

يتكون و هذا الجين من الجينات المثبطة للورم  د)، يعkb100 ( حجمه) لهذا المورث ويبلغ أليل 200يوجد (
وصُنف ضمن  1994في عام  BRCA1وقد حُدد جين  أميني) حامض 1863من ( البروتين الناتج عنه

  )1994 وجماعته،Tumor Suppressor genes ) Mikiالجينات المثبطة للأورام 

ويقع في الموقع الكروسومي  BRCA2المورث الثاني فيسمى مورث سرطان الثدي الثاني  أما
13q12)( حجمهيبلغ  إذمن الجينات المثبطة للورم  أيضاً  د) ويعkb70 (من  البروتين الناتج عنه ويتكون

  )1995 وجماعته،Wooster() أليل 100ويمتلك ( أمينيحامض  3418
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**www.geneclinics.org/profiles/brca1  

  )BRCA1, BRCA2لجيني ( الكروموسومي) يوضح الموقع 4-2شكل (

عن المحافظة على سلامة الجينيوم  ) مسؤولينBRCA1, BRCA2كلا الجينين (لقد لوحظ أن 
تفتيش الخلية، تنظيم خطوات  نقاط، السيطرة على DNAالـ  أصلاحمن  الأخيرةالمرحلة  في الأقلعلى 

استقرار  عدم زيادة ملحوظة في إلىؤدي يالناتج عنها  لوظيفة البروتين الفقدان التاموأن الانقسام الخلوي، 
  )2000وجماعته،Wangو Ashworth،2006 و Gudmandsdattir الجينيوم (

على بعض المعايير  اعتماداً  BRCA2و  BRCA1مقارنة بين ) 3- 2رقم ( جدولويوضح ال
  :المهمة
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  )BRCA1, BRCA2( جينيبين  المقارنة) يوضح 2-2جدول رقم (

��� BRCA1 BRCA2  ا�!��

 17q21 13q12  ا�!�3@ -1

 AGene size  81 kb 84 kb'4 ا�'��  -2

3-  BC�/ا� ��Cو��  F��A أ��/F��A  3418  D أ��/A  1863 D'4 ا�

  ��/�ت ����� �&�رم-1 ا��ظ��1  -4

 4�J/C اI$#/	�خ -2

3- DK حدورMNأ DNA 

  ا�	���ة O&� ا
�	�م ا��&�� -4

  ��/�ت ����� �&�رم - 1

2-    4�J/Cخ�	/#$Iا  

3-  DK حدورMNأ DNA 
4�J/C ��ت ا��&�� ودورة  -4

�P��	�
 ا

  ط�1ة 450 ط�1ة ��500  أ��Q  ا���1ات -5

 %80 -60 %80 -60  ا����رة -6

  $/� 50 $/�) 50 -40ا�1#�� ( ا�O!�ر  ا��!� -7

�� $�ط�ن ا���ي -8	
 DSا��را 
�Aوا ��� �� T�  ا�!	

52% 32%  

�� $�ط�ن ا���ي و$�ط�ن  -9	

 F��  ا��راDSا�!

81%(20-40) risk 14% (10-20)risk 

* )Huusko ،و1998وجماعته Peelen ،1997وجماعته (  

ومعظم هذه الطفرات  BRCA1 الأولطفرة) في جين سرطان الثدي  500من ( أكثرلقد شخصت 
طفرات حشر  أو Deletion Mutationطفرات حذف  أماوهي  ،النيوكلتيد أحاديةهي 

Insertion Mutation أوFramshift Mutation  ،الطفرات يختلف وبشكل هذه حدوث  إن
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تأثير معروف لهذه الطفرات هو سرطان الثدي والمبيض في  أفضلواسع باختلاف المجتمعات وان 
، ألمانياالشرقية مثل ( وأورباالوسطى  أوربا) وهم يهود Ashkenazi Jewishاليهود الاشكناز (

دي والمبيض هي ) من حالات سرطان الث%10( أن على الرغم منف، روسيا)، أوكرانيابولندا، 
هي  BRCAالطفرات في جين  أن إذبكثير،  أعلىاليهود الاشكناز  عندوراثية، فان هذه النسبة 

هي طفرات سائدة في  BRCA1طفرات  أنفقد وجد  ،طفرات مرتبطة وبقوة مع المجتمعات العرقية
 Huusko( 185delAG,5382insC) (:) والتي هيBRCA1اليهود الاشكناز وبطفرتين لجين (

 )BRCA2( )6174delT (وطفرة واحدة لجين ،) 1997وجماعته، Peelen و1998وجماعته،
)Gudmandsdattir و Ashworth،2006(الطفرات في جيني  أنالدراسات  أوضحت
)BRCA1, BRCA2 بهذا المرض والعمر ( للإصابة) تعتمد على التاريخ الوراثيFasching 

 del 185) والتي هي (BRCA1لحاصلة في جين () وعلى سبيل المثال الطفرة ا2007 وجماعته،

AG () سنة)  50المصابين بسرطان الثدي قبل عمر ( الأشخاص) في %20 -16وجدت بنسبة
)Rao 2008 ،وجماعته(  

) من الجينات الشائعة المعروفة BRCA1, BRCA2جيني سرطان الثدي ( أنعلى الرغم من 
بسرطان الثدي، لكن الطفرات في هذين الجينين تعطي خطورة عالية  للإصابةوالمرتبطة مع الخطورة العالية 

بسرطان  للإصابة) خطورة عالية BRCA1فمثلا تسبب الطفرات في جين ( ،الأخرىبالسرطانات  للإصابة
 أما،)2002وجماعته، Thomas( Uterine cancerوسرطان الرحم  )Pancreatic cancer(البنكرياس 

وسرطان  Prostate cancerبسرطان البروستات  للإصابةتهيئ  فأنها) BRCA2الطفرات في جين (
وسرطان القناة الصفراء  Gallbladder cancerوربما سرطان المثانة  Pancreatic cancerالبنكرياس 

Bile duct cancer )Van Asperen ،2005وجماعته(.  

   Nutritional factorsالعوامل الغذائية -5

سيما بسرطان الثدي ولا الإصابةن نسبة وزيادة الوزن تزيد م الأكل) في زيادة نسبة الشحوم (الدهون
من  أيضاً  قللتلا  فأنهاقلة تناول الغذاء  أوالحمية  أماكانت الزيادة قد بدأت من بعد مرحلة البلوغ،  إذا

 الخضروات والفواكه أنإلى الدراسات  وأشارت ،)2008وجماعته، Wuبسرطان الثدي ( الإصابةخطر 
  .)2003وجماعته،  Gerberبهذا المرض ( الإصابةكمصدر طبيعي يعطي حماية للنساء من  تعتبر

  Environmental factorsتأثير العوامل البيئية -6

 الكيمياويةوكذلك تشمل التعامل مع المواد  المؤينة الأشعةمصادر  إلىكالتعرض  الإشعاعوتشمل 
العلاجية حيث  الأسبابالخطرة، والعمل في المجالات الصناعية ،واستنشاق الغازات السامة ، وكذلك تشمل 
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 2007وجماعته، John (  ضعف المناعة وأيضا ،عدّة يسبب العلاج الكيمياوي السرطان بعد سنين

  .)Devilee،2003 و Tarassoliو

 Ethnicity ثنية (العِرقية) لأ ا -7

 الأسيوياتالنساء  أنبسرطان الثدي من النساء السود، كما  للإصابةعرضة  أكثرالنساء البيض 
 يمعدل حدوث الطفرات في جيني سرطان الثد أن إذ، الأمريكيات النساء من بالمرض للإصابةاقل عرضة 

) لكل جين ، %4 - 1وبنسبة ( متباينلمجموعات العرقية ضمن ا) BRCA, BRCA2والثاني ( الأول
 اً يكون واضح أنفات في سيادة سرطان الثدي في المجموعات العرقية العنصرية يمكن لذلك فان الاختلا

  .)2003وجماعته، BRCA1, BRCA2) (Ghafoorبالنسبة للطفرات الحاصلة في جيني (

  

 Pregnancy الحمل -8

بعد سن الثلاثين يزداد لديهن خطر  الأولن طفلهن بينج أو أبداً النساء اللاتي لم يحملن  أن
انعدام  أو الأطفال قلة أنسنة) كما  25بسرطان الثدي مقارنة بالنساء اللواتي يحملن في عمر ( الإصابة

 Nicholsو 2005وجماعته،Holmbergبسرطان الثدي ( الإصابةمع خطر  اً الولادة يكون مرتبط

  .)2005وجماعته،

 Menarche الحيض -9

سنة) يسبب تكاثر في خلايا الغدد اللبنية وذلك من خلال التعرض  12الحيض المبكر (قبل  إنّ 
بهذا  الإصابةبسرطان الثدي، وكذلك فرص  الإصابةوبالتالي سوف تزداد فرص  عالية لمستويات هرمونية

  .)2009 وجماعته،Anders(سنة)  50المرض تزداد عند انقطاع الطمث بعد سن (

  Alcohol Consumptionتناول الكحول  - 10

في مستوى بعض الهرمونات الجنسية في مجرى الدم وبالتالي تزداد  اً تناول الكحول يسبب ارتفاع إنّ 
كؤوس من الكحول في  5 -2مرة ونصف في النساء اللواتي يتناولن  إلىبسرطان الثدي  الإصابةنسبة 

  .)2006 وجماعته،Rinaldi و 2006وجماعته،Suzukiاليوم الواحد (

 Density of the Breast tissueالكثافة النسيجية للثدي  - 11

بسرطان الثدي في النساء وبحدود  للإصابة اً متزايد اً تسبب الكثافة النسيجية العالية في الثدي خطر 
  .كثافة نسيجية الأقلمقارنة بالنساء  ) مرات6- 2(

 )Tamimi،و 2007وجماعته Kerlikowske،2010وجماعته(.  
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 Physical Activityالنشاط الحركي  - 12

 (حتى لو اقتصرت على بالسرطان الإصابةتمت ممارستها بانتظام من خطر  أذاتخفف الرياضة 
 %18الخطر وبنسبة  يضتخف إلىفي هذه الحال تؤدي  أنها إذ الأسبوعفي  )ساعة 2.30 -1.25

)Monninkhof،2007 وجماعته(.  

 التدخين - 13

والذي يعد من أكثر  خطر الإصابة بسرطان الثديعلاقة ب لتدخينلمن الدراسات بان  عددأوضحت 
السرطانات شيوعاً لدى النساء فعندما تدخن المرأة السكائر أو إي وسيلة أخرى تدخل عبرها مكونات التبغ 

   Hamajimaو2007 وجماعته،Ha(المسرطنة للجسم فان ذلك يزيد من أحتمالية أصابتها بسرطان الثدي  
  .)Hirose، 2002 و

  

 )Hormone Replacement Therapy )HRT التعويضيالعلاج الهرموني  - 14

جسترون من قبل النساء في سن اليأس ولعدة سنوات لعلاج رو استعمال هرموني الاستروجين والب إن
  ) %20 - 10وبنسبة ( بسرطان الثدي الإصابةالشيخوخة يزيد من خطر  أعراض

)Dumitrescu  و Cotrala، 2005(.  

 Breast Feedingالرضاعة الطبيعية  - 15

 أنالدراسات  أكدتبسرطان الثدي في النساء حيث  الإصابةتقلل من خطر  الطبيعيةالرضاعة  إن
  بمرض سرطان الثدي الإصابةزيادة مدة الرضاعة الطبيعية تعطي حماية من 

 )Vona-Davis و Rose،2009(.  

  موانع الحمل - 16

 March bankبسرطان الثدي ( الإصابةزيادة خطر  إلىتناول الحبوب المانعة للحمل تؤدي إن 

et al., 2002(، تأثير هرمون الاستروجين  وذلك بسبEstrogen  فزيادة تركيزه من مصدر خارجي كزيادة
 Shaaban( بمرض سرطان الثدي الإصابةزيادة احتمال  إلىمنع الحمل يؤدي  تناول حبوب

  .)2003وجماعته،

 أخرىعوامل  - 17
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أشارت  إذ، Body mass Index، كتلة الجسم Weightوالوزن  Heightوتشمل الطول 
 الإصابةفرص  زادتهذه العوامل  ازدادتفكلما  بسرطان الثدي بالإصابةعلاقة الدراسات أن لهذه العوامل 

  .)Ekbom،2004و Michelsو 2007وجماعته  Reevesبهذا المرض (
  

  ���	ت �رط	ن ا�
دي 5 -2 -2

 )Tumor suppressor gene)TP53جين  -1

 البروتين الناتج عنه ) ويتكونP 13.1 17وهو من الجينات المثبطة للورم، يقع على كروموسوم (
) حيث يشترك في Transcription factorيعمل هذا الجين كعامل استنساخ ( ،اً أميني اً حامض 393من 

 Apoptosis المبرمج وموت الخلية وفي استقرار الجينيوم DNAضرر الـ  وإصلاحتنظيم تقدم دور الخلية 
)Vogelstein ،2000وجماعته(  

الطفرات وإن ) 2003وجماعته،  Gascoالبشر ( أوراممن الجينات الشائعة المطفرة في  TP53 يعد
 الإصابةهذه الطفرات تسبب خطر  وإن كما Li- Franmeni Syndromeفي هذا الجين تسبب متلازمة 

وكيميا وسرطان الدماغ وسرطان العظام  وان الطفرات لكال أخرىسرطانات  إلى بالإضافةبسرطان الثدي 
   .انبثاث العقد اللمفاوية الابطيةو بزيادة حجم الورم ودرجته  أيضاً  في هذا الجين مرتبطة

 )cadherin 1, type 1, E-cadherin epithelial )CHEK2 جين -2

، وهو موجود في الموقع Tumor Suppressor Geneمن الجينات المثبطة للورم  هو
 DNA )Bartekينشط هذا الجين في حالة الاستجابة لضرر الـ  ،22q12.1الكروموسومي

 الإصابةحدوث الطفرات في هذا الجين لها علاقة بزيادة  إن ،)2007وجماعته، Bellو 2004وجماعته،
 )del C 1100(دي هي ومن الطفرات الشائعة في هذا الجين والتي لها علاقة بسرطان الث بسرطان الثدي

) من الخطر النسبي لحدوث سرطان 4.8( أن إلىالدراسات  أشارت إذ، Heterozygousهي  الطفرةوهذه 
في العائلات ذات التاريخ الايجابي مع سرطان الثدي  )del C 1100(كان بسبب طفرة الثدي 

)Weischer ،2008وجماعته(.  

 Estrogen Receptor Gene  (ESR1)جين مستقبل الاستروجين  -3

 ،من حالات سرطان الثدي %20في  االاستروجين ثبت وجودهمستقبل تضخيم نتاجات  ةعمليإن 
الاستروجين والاستجابة العالية لعلاج  لهرمونمرتبط مع المستويات العالية  المتضخم ESR1 وقد لوحظ أن
  )2007وجماعته، Tamoxifen )Holstالتموكسوفين 
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هذه  أن إذالمنتشرة المتقدمة،  الأورام إلى بالإضافةالخبيثة  الأورامفي  وقد حدد تضخيم هذا الجين
 وأن جين في نمو وتقدم سرطان الثدي، اً مهم اً تلعب دور  ستيرويديةالمستقبلات هي مستقبلات هرمونية 

عملية الاستنساخ لعدد من الجينات المهمة والمسؤولة عن  ) له دور في تنظيمERS1مستقبل الاستروجين (
) ESR1جين ( ديع، )Fugua،2004 و Herynk(فيهانمو الخلية وتمايزها ومقاومة موت الخلية المبرمج 

مرتبطة  mRNAوزيادة استنساخ  سرطان الثديب الإصابةحالات  ) من%70ان (و من الجينات المطفرة، 
   .)ERS1تعبير (ب

   ) Human epidermal growth factor receptor 2  )HER2/ neuجين  -4

 يتكون من لبروتين يشفر إذ، HER2 ،NEU ، ERBB2هما  عدّة يمتلك هذا الجين تسميات
 Epidermal growth Factor Receptor2عوامل النمو المسمى  لأحدومشفر  اً أميني اً حامض 1255

)Linggi  و Carpenter ،2006  ( إذبسرطان الثدي عند النساء،  الإصابةله ارتباط مع  أن، وقد لوحظ 
 Baselgaعند التحري عن هذا العامل (الإصابة النساء المصابات بسرطان الثدي يكن موجبات  أنوجد 

  .)2006 وجماعته،

  

  

 )Cadherin 1, type 1, E-cadherin epithelial   ) CDH1    جين  -5

 16يقع في الموقع الكروموسومي  Tumor Suppressor genesهو من الجينات المثبطة للورم 

q 22.1 ،بعملية تسمى  الأنسجةفي بعضها هو المحافظة على التصاق الخلايا مع  وظيفة هذا الجين
مع عدد من السرطانات  اً التغير في هذا الجين يكون مرتبط أن، Cell adhesionلالتصاق الخلوي ا

 Lymph node metastasis )Debiesومرتبط مع بعض الحالات المرضية مثل انبثاث العقد اللمفاوية 

  )Welch،2004 و

) والذي يلاحظ في Gastric Cancerالطفرات في هذا الجين تسبب السرطان المعوي ( إن
لها  أيضاً الطفرات في هذا الجين  أنن، كما ب مع هذا النوع من السرطاجالعائلات ذات التاريخ الوراثي المو 

 -Eانعدام التعبير الجيني للـ ( أوالدراسات بان قلت  أظهرتث سرطان الثدي، حيث دو دور في ح

Cadherinمع سرطان الثدي المنتشر الفصيصي  اً ) يكون شائعInfiltrating Lobular Carcinoma 
)Wahed ،2004وجماعته(.  

 )Serine/threonine kinase 11   )STK11    جين  -6
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الطفرات  وأن ،)p13.3 19( يكروموسومال في الموقع يصنف ضمن الجينات العالية الخطورة يقع 
كذلك تزيد من خطر النمو الورمي الجديد  )syndrome Peutz- Jegher (في هذا الجين تسبب متلازمة

)neoplasiaوي نتلاحظ الطفرات في هذا الجين في سرطان الثدي الق ،) في الثدي والخصيتين والبنكرياس
  .)2002وجماعته،Invasive ductal carcinoma )Tischkowizالمنتشر 

 )Partner and localizer of BRCA2 )PALB2      جين -7

يعمل هذا الجين وبصورة مباشرة مع جين سرطان ) و p 12.2 16يقع في الموقع الكروموسومي (
الطفرات في هذا الجين تسبب مرض  أن، DNAكسر شريط الـ  أصلاح) في BRCA2الثدي الثاني (

Fanconi anemia )Reid ،لإصابةمتزايد لخطر الطفرات في هذا الجين  كما تسبب)، 2007وجماعته 
    2007وجماعته،Rahman) (أضعاف 3 -2بسرطان الثدي والذي يكون بحدود (

  .)2007وجماعته،Reidو

                                                                                                            )BRCA1 interacting proteinC-terminal helicase1)BRIP1 جين - 8

مباشرة  يعمل ) وهو22.2q 17ويقع هذا الجين في الموقع الكروموسومي( ) BACH1ويسمى (
وفي نقطة  DNAضرر الـ  أصلاحتكون وظيفته و ) BRCA1( الأولمع جين سرطان الثدي 

الطفرات في هذا الجين مرتبطة بزيادة خطر  أن، Cell Cycle Check pointتفتيش دورة الخلية 
بينما الطفرات الثنائية  Monoallelicالاليل  الأحاديةبسرطان الثدي في حالة الطفرات  الإصابة
 2005وجماعته، Fanconi anemia )Levranفي هذا الجين تسبب مرض  Biallelicالاليل 

  .)2006وجماعته،       Sealو

بسرطان الثدي وتقسم هذه  للإصابةمن الجينات دوراً مهماً في الاستعداد الوراثي  عددتلعب   
  :إلىالجينات 

 Moderate risk breast cancer geneجينات متوسطة الخطورة في سرطان الثدي   -أ

التغيرات النادرة في هذه الجينات  أن) PALB2, BRIP1, CHEK2, ATMوتتضمن جينات (
معدل وأن )، Foulkes, 2008) مرات عند حامليها (3- 2بحدود ( بسرطان الثدي الإصابة خطر تزيد

  منالخطر  يخمن إذ )4.3 -  2.5 يقع بين(في هذه الجينات  Heterozygous الزيجه الطفرات المتباينة 
سرطان  في) %5و ( وراثيالسرطان الثدي غير حالة الإصابة بفي ) %3من ( بأقل الجينات تغير هذه 

  .)Rahman،2008 و Stratton و 2004وجماعته، Pharoahالثدي الوراثي (

 High risk breast cancer genesالجينات العالية الخطورة لسرطان الثدي    - ب
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) 1995( ) هذه الجينات عرفت عامSTK11, CDH1,TP53, BRCA2, BRCA1وتشمل (
 أنالتغيرات في هذه الجينات يمكن  إذ) 2007وجماعته، Oldenburgبواسطة دراسات جينية عديدة (

الذين  الأفرادبسرطان الثدي، وان هذه النسبة ترتفع في  الإصابة) من كل حالات %10 - 3تشكل نسبة (
 ,BRCA1لسرطان الثدي مثل جيني ( ةهبؤ الم اتمتوارثة عالية في الجين أبويةيمتلكون طفرات 

BRCA2 ()Thompson و Easton،2004(.  

  

  Stages and Grade of Breast Cancer �رط	ن ا�
دي ودر�	ت �را&ل 2-2-6

 إذ) TNMعوامل وهي ( 3وتعتمد هذه التقسيمات على  الأوراممراحل لتقسيم  عدة هناك طرق  
حجم الورم في الغدد اللمفاوية وتعتمد على حجم الغدد  إلى) فيشير N( أما، حجم الورم إلى) Tيشير (

مدى انتشار الورم في  أو) Metastasisالانتقال ( أوالانبثاثية  إلى) فتشير M( أما، الإبطاللمفاوية تحت 
  من الجسم.  أخرى أجزاء

  المراحل فهي: أما

 )Stage 0( سرطان الثدي المرحلة صفر -1

ويمكن  وغير منتشر في الثدي ولا يغزو الخلايا المجاورة اً السرطان موضعي يكون في هذه المرحلة
  خلايا سرطانية. أين الغدد اللمفاوية في هذه المرحلة لا تحتوي على أو . استئصاله والاحتفاظ بالثدي

  

  

 )Stage I( الأولىسرطان الثدي المرحلة  -2

 أنالمرحلة هذه المجاورة وتعني  الأنسجةوهي مرحلة مبكرة من سرطان الثدي فقد تصاب بها 
الغدد اللمفاوية فلا  أما ،سم) 2ن حجم الورم في هذه المرحلة هو اقل من (أالسرطان لم يتجاوز الثدي و 

  خلايا سرطانية. أيتحتوي على 

 )Stage IIسرطان الثدي المرحلة الثانية ( -3

حجم  وأن،  الإبطفي العقد اللمفاوية تحت وهي مرحلة مبكرة من سرطان الثدي ينتشر السرطان 
 الورم وان ، الإبطتحتوي على خلايا سرطانية تحت  فأنهاالغدد اللمفاوية  أما،  سم) 5 - 2(يتراوح بينالورم 

  .غير منتشر خارج الثدي يكون في هذه المرحلة

  )(Stage IIIسرطان الثدي المرحلة الثالثة  -4



 Literature                    ا���راض ا��را��             
	��ا���ل ا�

Review  

 
23 

 

يكون السرطان في هذه  إذ الإبطينتشر السرطان في هذه المرحلة وبكثرة في العقد اللمفاوية تحت 
تحتوي  فأنهاسم)، أما الغدد اللمفاوية 5(من  اكبر في هذا المرحلة  الورم، حجم اموضعي اً متقدمالمرحلة 

ويستدل الورم يكون غير منتشر خارج الثدي و  وملتصقة ببعضها البعض، الإبطعلى خلايا سرطانية تحت 
وجود عقد ورمية  فضلاً عنفي الثدي  على هذه المرحلة بواسطة وجود عقد في الجلد أو تقرحات جلدية 

  . تحت العضلات أو في منطقة الإبط

 ) Stage I Vسرطان الثدي المرحلة الرابعة( -5

الكبد، من الثدي إلى الأعضاء البعيدة من الجسم كالعظام، الرئة، المرحلة ينتشر السرطان  هذهفي 
  .)2002وجماعته، Greene و   2003وجماعته، Benson( الدماغ

  -اما درجات سرطان الثدي فتقسم الى :

   Grade 1 (low-grade) الدرجة الاولى(الدرجة المنخفضة) - 1

في هذه الدرجة تكون الخلايا السرطانية مشابهة والى حد كبير الخلايا الطبيعية و تنمو بشكل بطئ 
  انتشارها قليلةواحتمالات 

  Grade 2 (moderate- or intermediate-grade) الدرجة الثانية(الدرجة المعتدلة) - 2

  في هذه الدرجة تبدو الخلايا السرطانية غير طبيعية ونموها أسرع من الدرجة الاولى 

  Grade 3 (high-grade) الدرجة الثالثة(الدرجة العالية) -3

تغيرات كبيرة عن الخلايا الطبيعية وتميل الى النمو بشكل في هذه الدرجة تظهر الخلايا السرطانية 
  )2002 وجماعته،Greene(أسرع وغالباً ماتنتشر

2-2-7 �  �Pathology of Breast Cancerرط	ن ا�
دي  أ�را'�

مراحل حيث تعكس هذه المراحل مدى  3 إلىينقسم المرض سرطان الثدي اعتماداً على أمراضية   
  انتشار السرطان في الجسم والمراحل هي:

 Early Stageالمرحلة المبكرة  -1

) Nippleالحلمة ( إلىينحصر سرطان الثدي في مراحله المبكرة في القنوات التي تنقل الحليب 
) ويسمى هذا النوع من السرطان Lobulesالفصيصات ( إلى أو) Breast Feeding( خلال الرضاعة

 Non invasive cancer or in situ carcinoma( )Alfonso(السرطان غير المنتشر

 Devilee و Tavassoliنوية (قهي  ةغير المنتشر  الخبيثةغلب سرطانات الثدي أ وإن، )2008وجماعته،

،2003(  



 Literature                    ا���راض ا��را��             
	��ا���ل ا�

Review  

 
24 

 

  

 Invasive Stageمرحلة الانتشار  -2

الفصيصات  أو )Ductsسرطان الثدي في هذه المرحلة يشخص بواسطة انتشاره خلف القنوات ( أن
)Lobules ،كعلامة مهمة على انتشار  يعدن حجم الورم أ إذ) والى المساحات المحيطية بنسيج الثدي

  .)2005وجماعته، Kumar() %79المنتشر نسبة ( الخبيثسرطان الثدي، ويشكل السرطان 

 Metastasis Stageمرحلة الانبثاث  -3

من الجسم مثل العقد اللمفاوية المجاورة  الأخرىالمناطق  إلىالسرطان في هذه المرحلة ينتشر  إن
)Lymph nodes(  المناطق الشائعة الانبثاث هي العظم  أكثروانBone)د () والكبLiver ( والرئة

Lung)  (والدماغ )Brain     ( )Lacroix، 2006(.  

  

  ��Diagnosis of Breast Cancer%�ص �رط	ن ا�
دي  2-2-8

 )Breast Self- Examination )BSEفحص الثدي الذاتي  -1

 الثديينبالوعي الذاتي وفيه تفحص المرأة ثديها بصورة طبيعية وملاحظة التغيرات في  أيضاً ويعرف 
هذا الفحص هو في الكشف المبكر عن سرطان الثدي وبالتالي تقليل من حالات الوفيات، وترتبط  أهمية أن

والمستوى المعاشي  التعلمبعض العوامل الواقعية بصورة مباشرة مع الفحص الذاتي مثل العمر ومستوى 
)Noroozi ،2010وجماعته(.  

 Mammographyالسينية  بالأشعةفحص الثدي  -2

فحص  دي لها القدرة على كشف التكلسات والكتل الموجودة في الثدي، يعالماموكراف أشعة أن
نساء سرطان الثدي وتبلغ حساسية هذا  لأكثرمن الفحوصات المقبولة  Mammographyالسينية  الأشعة

في مراحله المبكرة عندما تظهر  يكون فعالاً  أنعلاج سرطان الثدي يمكن  إنّ )، %95.77الفحص نسبة (
لا  أمسرطانية  أورامكانت هناك  إذايعمل هذا الفحص على الكشف فيما  إذمات المرضية والعلا الأعراض

  .)2002وجماعته، Humphrey و  2007وجماعته، Stoneوبالتالي يقلل من نسب الوفيات (

 Ultra songographyالسونار  أوتصوير الثدي بالموجات الفوق الصوتية  -3

تحتوي على سوائل  أوكانت الكتلة الموجودة في الثدي صلبة  إذالمعرفة فيما  الأشعةتستخدم هذه 
  .)2008وجماعته، Stevenفوق الصوتية (الموجات التستخدم في هذا الفحص  إذ

  



 Literature                    ا���راض ا��را��             
	��ا���ل ا�

Review  

 
25 

 

  

 )Breast Magnetic Resonance Imaging )MRIتصوير الثدي بالرنين المغناطيسي  -4

حص في اكتشاف الورم السينية، يستخدم هذا الف بالأشعةهذا الفحص هو مكمل لفحص الثدي 
لنسيج الثدي الكثيف وهذا الفحص غير  أكثروهو يظهر تفاصيل  الإبطالسرطاني في الغدد اللمفاوية تحت 

  .)2007وجماعته، Saslowمعتمد في الكشف المبكر لسرطان الثدي بشكل عام (

 )Fine- Needle Aspiration )FNA بالإبرة الأنسجةاستئصال  أوالرشفة  -5

بواسطة التصوير  الإبرة لتوجيهمباشرة المراقبة ال أمكانيةدقيقة مع  إبرةيجري هذا الفحص باستخدام 
قليلا من  أوالعميقة حيث يتم سحب السوائل  أوغير الواضحة  الأورامالفوق الصوتية في حالة  بالأشعة

  .)2001جماعته،و  Pisano( ليسهل فحص العينة مختبرياً  الإبرةبواسطة هذه  Massنسيج الكتلة 

 Steroid Hormone Receptorالمستقبلات الهرمونية الستيرودية  -6

بتسميات  ان يعرفمن المستقبلات الهرمونية الستيرودية مستقبل الاستروجين والبروجسترون واللذان 
البروجستيرون  أما، ER- betaو  ER- alphaبـ  Estrogenمختلفة فيعرف الاستروجين 

Progesterone اسم فيعرف بPR A  وPR B )Weihua ،الهدف من تطبيق  إن) 2003وجماعته
المرضى ذوي المستقبلات الهرمونية  أنمعرفة استجابة المريض للعلاج الهرموني،  ) هوER ،PRفحص (
كون لديهم استجابة عالية للعلاج الهرموني مقارنةً مع الاستجابة الضعيفة في المرضى المفتقرين تالموجبة 

  .)Duffy، 2005المستقبلات (لهذه 

 Tumor Marker Testفحص المعلمات الورمية  -7

تكرارا في النساء في العالم ويمثل المرتبة الثالثة  الأكثرسرطان الثدي والى حد بعيد السرطان  يعد
من الحالات السرطانية يلعب مصل المعلمات الورمية  عددالسرطانات عند كلا الجنسين، في  أنواعمن بين 

من الدراسات علاقة المعلمات الورمية  عدد أوضحتالشائعة، حيث  للأمراضفي الكشف المبكر  اً مهم اً دور 
Tumor Marker  من المعلمات الورمية  عددمع علاج وتقدم سرطان الثدي في مراحل مختلفة ، هناك

) و 2003 وجماعته،CA15-3 )Clintonوصفت لسرطان الثدي مثل  Serumالمعتمدة على المصل 
CA 27.29 )Frenette ،و 1994وجماعته (Oncoprotein  مثلHER-2 )Imoto،2007 وجماعته (

بواسطة الورم  أماتنتج  Tumor markerالمعلمات الورمية  إن). 2006وجماعته، P53 )Baloghو 
مثل الالتهابات  أخرىحالات  إلى أووذلك استجابة لوجود السرطان  الأنسجةبواسطة  أونفسه 

Inflammation  والخلايا، تستخدم  والأنسجةمثل هذه المعلمات الورمية توجد في مجموعة من السوائل
فضلاً عن المرضية المختلفة  الإعراضالمعلمات الورمية لفحوصات مختلفة في عامة الناس وفي تشخيص 
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 Bastتستخدم المعلمات الورمية في تخمين حجم الورم وتقدير مدى الاستجابة للعلاج ( أنيمكن  ذلك

 المشفر بواسطةيرتبط مع المستضد  Breast Carcinomaسرطان الثدي الخبيث  أن). 2001وجماعته،
  milk mucin،6يعرف هذا الجين بتسميات عدة مثل  إذ MUC-1geneلجين البشري المعروف ا

MAM ،CA15.3 ،CA27.29  

 450 -1300وزنه الجزيئي  Glycoproteinيعرف كبروتين سكري  CA27.29مستضد  إن

KDa  أمينيحامض  20ويحتوي )Hilgers ،في الخلايا السرطانية الخبيثة يتجمع 1995وجماعته ،(
CA27.29  مما يجعله مفيد كمعلمات تجمعات  إلىنعزل يعلى سطوح الخلايا وبكميات متزايدة وبالتالي

  )1997 وجماعته،Bon( .ورمية

 Genetic Tests الوراثيةارات بالاخت -8

وذلك باستخدام الاختبارات الجزيئية للمساعدة في  الأخيرةونة لأبسرطان الثدي في ا الاهتماملقد نما 
معظم الدراسات الحديثة على وجود علاقة ايجابية بين زيادة  أكدت إذبهذا المرض.  للإصابةالتنبؤ المبكر 

من ) ونسبة حدوث سرطان الثدي. هناك العديد BRCA1, BRCA2ر الطفرات في جيني (اتكر 
)، واغلب 2006وجماعته،BRCA1, BRCA2) (Palmaالاختبارات للكشف عن الطفرات في جيني (

)، والتغيرات في BRCA1, BRCA2جيني ( DNAهذه الطرق شيوعا هو البحث عن التغيرات في 
 إذ Blood Sampleالبروتين المنتج بواسطة هذه الجينات وان مثل هذه الاختبارات تتم على عينة الدم 

الاختبارات الجينية لكشف سرطان  أنإلى تجري عليها عدة اختبارات في المختبر، وقد أشارت الدراسات 
  الثدي تتم على:

 .BRCAتغيرا في جين  الأكثر نالنساء اليهوديات وه  -أ

 الأولىالدرجة  أقاربوجود مرض سرطان الثدي الوراثي في العائلة وخصوصا عند وجوده في   -ب
 .)والأبناء، الأخوة، خواتالأ،  الأم، الأبمثل (

 وأبناء الأخ أبناءالدرجة الثانية (كالعمات، الخالات،  أقاربوجود مرض سرطان الثدي في   -ت
  .)U. S. Preventive Services Task Force، 2009) (الأخت

  

  Treatmentا��#ج  2-2-9

نوعه ومرحلته ومن أبرز بالاعتماد على هنالك عدد من الطرق المستخدمة في علاج سرطان الثدي 
  -الطرق: هذه
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 Radio therapy الإشعاعيالعلاج  -1

ذات طاقة عالية للقضاء على خلايا الورم السرطاني،  أشعةفي هذا النوع من العلاج يتم استخدام 
العادية لكن  الأشعةالمستخدم في  نفسه المستخدمة في هذا النوع من العلاج هو النوع الأشعةنوع  أن

الورم الخبيث، كما  إزالةمكمل للعلاج الجراحي في حالة كيستخدم هذا النوع من العلاج  ،اكبربجرعات 
الورم وذلك بسبب وجود الورم في مناطق  إلىمن الوصول عندما لا يتمكن التداخل الجراحي  أيضاً يستخدم 

صابات بسرطان الثدي النساء الم حالاتأيضاً في ويستخدم هذا العلاج كما لا ينصح باستئصال الورم منها 
  .)2003وجماعته، Malmstromالمنتشر. (

 Chemotherapyالعلاج الكيميائي  -2

تصل المادة  إذكل مناطق الجسم،  إلىالعلاج الكيمائي هو وصوله  استخدام الهدف من إن
للقضاء على الخلايا السرطانية، وفي اغلب عن طريق الدم  جميعها خلايا الجسم إلى الكيميائية المستخدمة

 أو يبالحقن الوريد أوعن طرق الفم  أماالتي تعطى  الأدويةالحالات يعالج سرطان الثدي بمجموعة من 
العلاجات الكيميائية المستخدمة في تقليل خطر الإصابة بسرطان الثدي  منو ، يالعضل

)Doxorubicin,Cytoxan,Fluorouracil( )Cuzick 2003ه،وجماعت(.  

 Hormonal therapyالعلاج الهرموني  -3

لان هذا  Estrogenالاستروجين  وخصوصا الأنثويةعلاقة بالهرمونات  اسرطان الثدي له أورام إن
كان الورم السرطاني يحتوي على عدد  إذاالخلايا السرطانية في الثدي تنمو  أنواعبعض الهرمون يجعل 

 أوما يمنع افرازها  أووالبروجسترون وكذلك فان العلاج بالهرمونات كبير من مستقبلات هرمون الاستروجين 
له دور في النساء هذا العلاج  أنالثدي،  أورامالطرق المستخدمة في علاج  أولتأثيرها على الثدي من 

 أن إذ) رونوخصوصا (مستقبل الاستروجين والبروجست أورامهناللواتي يمتلكن مستقبلات للهرمونات في 
كما ،  ER receptor- positive يسرطان الثدي هي موجبة للمستقبل الاستروجين حالات ) من70%(

، Toremifenهناك العديد من العلاجات الهرمونية التي استخدمت لعلاج سرطان الثدي المنتشر مثل (أن 
Megasterol ،Tamoxifen( )Howell ،و 2005وجماعته Singletary و Robb،2004(.  

 Immunotherapy العلاج المناعي -4

وخصوصا فيما يتعلق بالطريقة التي يعتمد هذا العلاج المصنع على طريقة عمل الجهاز المناعي 
يميز بها الخلايا الغريبة عن خلايا الجسم الطبيعية ومعاملتها كخلايا عدائية ومن ثم تدميرها، وان هذه 

 Monoclonal antibodyالنسيلة)  أحادية( الاستنساخ أحاديةمضادة  أجسامخدام ستأالعلاجات تشمل 
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therapy، من ستخدام العلاج المناعي هو للقضاء على الخلايا السرطانية ولفترات طويلة و أالهدف من  أن
في حالة  فعالاً  اً مناعي اً علاج Trastuzumabعلاج  دالطبيعية ويع الأنسجةدون تأثيرات مضادة على 

  .)2005 وجماعته،Piccart- Gebhartوالانبثاثية ( الأوليةسرطان الثدي  أمراض

 Surgical treatment العلاج الجراحي -5

الرئيسية في علاج سرطان الثدي، ومن الطرق الجراحية الشائعة في  الأركانتعتبر الجراحة من 
 الأورام إزالةمن الجراحة  يكون الهدف إذ )Mastectomy( المعالجة هي استئصال الثدي الجداري

  .)2001 وجماعته، Winerالعقد اللمفاوية ( إزالةوكذلك  يةالنسيج

  

  يا��-	ز ا�+��	وي ودوره �� �رط	ن ا�
د 2-2-10

 )Lymphatic vessels(اللمفاوية  الأوعية من جهاز نقل باتجاه واحد مكوناللمفاوي  الجهاز ديع
اللمفاوية هي حمل السوائل وبروتينات  الأوعيةوظيفة  أن، )Lymphoid Organs(اللمفاوية  والأعضاء
 الأعضاء أماالجهاز الوعائي القلبي،  إلىورجوعها  الأنسجةالفراغات الاحشائية في  إلى الناضحهالبلازما 

، اللوزتين )(Spleenالطحال  ،)(Lymph nodesوالتي منها نخاع العظم، العقد اللمفاوية اللمفاوية 
)Tonsils( الغدد الزعترية ،)Thymus( وتوزيعها وحفظها الخلايا اللمفاوية أنتاجمنها  هلها وظائف عدّ ف 
)OlszewskiK، 2003(  

 إلىالمزمن بسبب عائق يؤدي  الإجهادكان الجهاز اللمفاوي تحت  ذاإ هوقد أوضحت الدراسات أن  
 ذلكسوف يؤدي ف Lymphatic venous(نقطة الاتصال اللمفاوية الوريدية)  هتفتحاللمف عبر  إمرارعدم 
لحالة سرطانية خبيثة  اً مؤشر  تعدحالة الانبثاث في العقد اللمفاوية  أن، اً جانبي اً للمف طريقا أن يسلك  إلى

تعمل العقد اللمفاوية كمستودع للخلايا السرطانية وتوفر بيئة داعمة إذ ) Alitalo ،2005لدى المرضى (
 Joyceو Alitalo،2010 و Tammelaالبعيدة ( الأعضاء إلىلحركة الخلايا السرطانية 

  .)Pollard،2009و

  

  �Early- Onset Breast Cancerرط	ن ا�
دي ا���/ر ا�&دوث  2-2-11

) تساهم في حدوث BRCA1, BRCA2والثاني ( الأولالطفرات في جيني سرطان الثدي  إن  
 الإصابةسرطان الثدي المبكر الحدوث في مناطق ومجموعات عرقية مختلفة، فعلى الرغم من كثرة حالات 

 ،واسبانيا ،والمملكة المتحدة ،أمريكافي شمال  أجريتالدراسات الحديثة التي  أن إلافي اليهود الاشكناز 
) BRCA1, BRCA2والثاني ( الأولبان الطفرات في جيني سرطان الثدي  أوضحت وألمانيا ،وهولندا



 Literature                    ا���راض ا��را��             
	��ا���ل ا�

Review  

 
29 

 

 De Leon) (%10 -5كانت سائدة بين مرضى سرطان الثدي المبكر الحدوث وبنسبة تتراوح (

Matsuda ،2002وجماعته(  

 الأصولبين المرضى ذو  الإصابةأن هناك اختلافات حقيقية في نسب  إلى المصادر وأشارت  
) في BRCA1, BRCA2فرص وجود طفرات مرضية في جيني ( أظهرتالدراسات  أن إذالعرقية والاثنية 

(الدرجة  الأقرباء أعدادداد بزيادة ) يز 2003وجماعته، Hamannمرضى سرطان الثدي المبكر الحدوث (
في  Deletion Mutation) والمصابين بمرض سرطان الثدي وبالتالي فان تكرار طفرات الحذف الأولى

تاريخ وراثي مع  أيمقارنا مع المرضى الذين لا يمتلكون  أقوىالتاريخ الوراثي الموجب يكون  يالمرضى ذو 
 ,BRCA1الحدوث والتي تحمل طفرات في جيني ( اغلب حالات سرطان الثدي المبكر أنالمرض، 

BRCA2شائعة (غير وراثية) حالات هناك قد تكون ) هي وراثية ولكن Sporadic  الذين هم  الأفرادفي
سرطان الثدي لا يقتصر على  أنتاريخ وراثي موجب مع مرض سرطان الثدي. وهذا يعني  أي من دون

من يشمل النساء المصابات بسرطان الثدي  أيضاً التاريخ الموجب مع سرطان الثدي ولكن  اتالعائلة ذو 
  .)2004وجماعته، Choi( دون أي تاريخ وراثي مع  هذا المرض

  

 Breast cancer in males �رط	ن ا�
دي �� ا�ذ/ور 2-2-12

وبنسبة  اً يكون نادر  أنسرطان الثدي يحصل في الرجال مثلما يحدث في النساء ولكن بشكل يكاد 
 اً عامل خطورة قوي )BRCA2تسبب الطفرات في جين ( إذالسرطانات في الذكور،  أنواع) من كل 1%(

 الأكثر) هم  BRCA2الذكور الذين يمتلكون طفرات في جين ( أنبسرطان الثدي في الذكور،  للإصابة
حوالي  أن أظهرتفي فلندا  يتأجر ) ففي دراسة %10بسرطان الثدي وبنسبة ( الإصابةخطورة من ناحية 

 )BRCA2حدوث طفرات في جين ( ) من سرطان الثدي الذكري كان بسبب12%(
)Syrjakoski،2004 وجماعته(   

الخطر يكون تسبب سرطان الثدي في الذكور ولكن  أن) يمكن BRCA1في جين ( الطفرات أن
 سنة) 60سرطان الثدي يحدث في الرجال بعمر ( كما أن)، BRCA2اقل مقارنة مع الطفرات في جين (

لحدوث سرطان الثدي في الرجال  الأخرى الأسبابومن  ،مع سرطان الثدي اً وراثي اً كانوا يمتلكون تاريخ إذا
 Testosteroneيرون ستوالتست Estrogenهي تغيرات هرمونية وخصوصا في هرموني الاستروجين 

)Weiss ،2005وجماعته(.  
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   Materials & methods المواد وطرائق العمل

   المواد  1-3

 الأجهزة والمستلزمات المختبرية المستخدمة  1-1-3

  المستخدمة في الدراسةيوضح الأجهزة والمستلزمات المختبرية ) 1- 3( جدول

  ت  اسم الجهاز أو المستلزم والمنشأالشركة المصنعة 

 1  حافظة مبردة لنقل العينات   صنع محلي

Jeiotech (Korea) Laminar flow cabinet 2  الكابينة المعقمة 

Labtech (Korea) Water bath 3  حمام مائي 

Hereaus (Germany) Centrifuge 4  جهاز النبذ المركزي 

Hettich (Germany) Cooling  Centrifuge 5  جهاز النبذ المركزي المبرد 

Sartorius( Germany) Electrical sensitive balance 6 ميزان الكتروني حساس 

Labtech (Korea) Magnetic stirrer 7  محراك مغناطيسي 

Cleaver scientific (USA) 
Thermal cycler DAN 
incubator  

 البلمرهأنزيم  تفاعلجهاز 
  المتسلسل

8 

Cleaver scientific (USA) Gel electrophoresis apparatus 9  جهاز الترحيل الكهربائي 

Cleaver scientific (USA) Photo documentation system  10  لفوتوغرافيا التوثيق جهاز 

Cleaver scientific (USA) 
Electrophoresis constant 
power supply  11 مجهز الطاقة الكهربائية المستمر 

Cleaver scientific (USA) UV light transillminator 
جهاز مطياف الأشعة الفوق 

  البنفسجية
12 

Dubuque (USA) Vortex 13  مازج 

Japan)( Thalhemet                                  
  

Freezer 14  مجمدة 

Bio Basic (Canada) Automatic Micropipettes 15 ماصات أوتوماتيكية 

TOSOH Corporation (Japan) 
TOSOH AIA-360 System 
Analyzers 

 16 جهاز تسو التحليلي

AFMA (Jordan) EDTA coated tube أنابيب مانعة للتخثر EDTA 17 

Volac (England) Pyrex 18 زجاجيات مختلفة 

Jordan Medical Syringe 19  محقنه طبية 

Qrenier  (Germany)  Eppendrofs tubes 20 أنابيب ابندروف 

Nunclon(Denmark)  Pipets tips 21  تبات 
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  Chemical materialsالمواد الكيميائية  3-1-2
 

(3-2) يوضح المواد الكيميائية المستخدمة في الدراسة.    جدول 

  ت  الكيميائيةاسم المادة  الشركة المصنعة والمنشأ

Promega (USA) Wizard Genomic DNA 
Purification Kits (cat. A1120) 

DNA عدة استخلاص  
          

1 

BIO BASIC (Canada) Agarose 2  أكاروز 

BIO BASIC (Canada) 10X TBE Buffer Solution       3  محلول بفر  منظم 

Bioneer (Korea) DNA ladder Marker(100-2000 bp) 4  معلمات الحجم 

Bioneer (Korea) Bromo phenol blue  صبغة برومو فينول
 الزرقاء

5 

Bioneer (Korea) Primers 6   بوادئ 

Bioneer (Korea) PCR PreMix 7  ماستر مكس 

BIO BASIC (Canada) Ethidium Bromide 8  بروميد الاثيديوم 

BIO BASIC (Canada) Isopropanol 9 أيزوبروبانول 

Scharlau (Spain) Absolute Methanol 10  كحول مثيلي مطلق 

Aquarama (Canada) Deionized water  11  مزال الأيون ماء 

TOSOH Corporation (Japan) AIA–PACK Wash concentrate 12 محلول الغسل المركز 

TOSOH Corporation (Japan) AIA–PACK 27.29 Sample 
Diluting Solution 

              محلول        
 27.29عينة  تخفيف

13 

TOSOH Corporation (Japan) AIA–PACK Detector 
Standardization   Test Cup 

        قياسية ختباركأسيهأعبوة
  كاشفة 

14 

TOSOH Corporation (Japan) AIA –PACK Diluent Concentrate 15  محلول التخفيف المركز 

TOSOH Corporation (Japan) Substrate Solution  16  محلول المادة الفعالة 

  
 

  
  

  

TOSOH Bioscience (Japan) Sample Cups 22  عينة كاسية 
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   Methods طرائق العمل 2-3 

  جمع العينات  3-2-1

لعيادة التخصصية للكشف المبكر لسرطان الثدي في مستشفى ا اتتم جمع العينات من مراجع
قسمت العينات  إذ ،للعيادةمريضة مراجعة ) 69الحسين (ع) التعليمي في محافظة كربلاء. شملت الدراسة (

 Sporadicمصابة بسرطان الثدي الشائع مريضة ) 29( إلىبالاعتماد على تاريخ المرض عند العائلة 

Breast Cancer )راثي ) مريضة مصابة بسرطان الثدي الو 40وHereditary Breast Cancer   تمت و
تم و  ،2012 كانون الأول 30لغاية  2011من تشرين الثاني 28من الأصحاء وللفترة  أمراه) 30مقارنتها مع (

  .الكيميائي أو الإشعاعي جاستثناء النساء المعالجات بالعلا

  جمع المعلومات 3-2-2

جمعت المعلومات من المرضى وكذلك مجموعة السيطرة  اعتمادا على استمارة خاصة تم  أعدادها  
بسرطان  الإصابةتأثير العوامل التالية على نسب تمت دراسة  إذ ،المرتبطة بالعينات لبيان بعض المعلومات

سرطانية في  أمراضوجود ،  الأطفال،عدد  هي : العمر ،محل السكن ،الحالة الزوجيةالثدي وهذه العوامل 
  التدخين  ، لوالدينبين اصلة القرابة  ، الوزن ، ،حالة الرضاعة العائلة

  
استبيان استمارة  

  رقم العينة: .1

  العمر: .2

  :ةالحالة الزوجي .3

  لوالدين:بين االقرابة  ةلص .4

  حالة الرضاعة: .5

 الوزن: .6

 :الأطفالعدد  .7

  في العائلة:جود أمراض سرطانية و  .8
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  Blood sample collection جمع عينات الدم  3-2-3

لسرطان  عيادة الكشف المبكر مراجعاتمل) من الدم الوريدي بواسطة محقنه طبية من  5تم سحب (
  : السيطرة  وقد قسمت عينة الدم إلىومجموعة  الثدي 

 تم رجها بشكل خفيف لمنع تخثر الدم إذ EDTA تم وضعها في أنابيب مانعة  للتخثر  مل) 2( -1

قسم علوم  –امختبر الدراسات العلي إلىوحفظت في التجميد لمدة يوم واحد ومن ثم نقلت في صندوق مبرد 
  كلية التربية للعلوم الصرفة في جامعة كربلاء لإجراء الفحوصات الجزيئية لها. –الحياة

المعلمات الورمية الخاص بسرطان الثدي  اختبارمل) وضعت في أنابيب مختبريه لغرض أجراء  3( -2
CA27.29 أجراء هذا الفحص في مختبر المناعة لمستشفى الحسين (ع) التعليمي. تم إذ   

  

                                      Tumor marker(CA 27.29) Testاختبار المعلمات الورمية الخاصة بسرطان الثدي  3-2-4

في  CA 27.29يستخدم هذا الاختبار فقط للكشف عن القياسات الكمية لمستضد سرطان الثدي 
 TOSOH AIA-360 System جهاز تسو التحليلي استخدامويتم هذا الاختبار بواسطة  الإنسانمصل 

Analyzers'    
  

CA 27.29 Test   اختبارمكونات  1-4-2-3 

  لاختبار من المكونات التالية:اا يتكون هذ
 AIA- PACK 27.29 Sample Diluting Solution    1-عبوة محلول تخفيف العينة 

 AIA- PACK Wash Concentrate   2-عبوة مسحوق الغسل المركز 

AIA-PACK Detector Standardization Test Cup قياسية كاشفة    كأسيه اختبار عبوة -3 

AIA- PACK Diluent Concentrate عبوة مسحوق التخفيف المركز    -4 
 

Procedure of  CA 27.29 Test    CA 27.29  3-2- 4-2  اختبارطريقة عمل  

 Reagent preparation تحضير المادة الفعالة    * 

 Substrate Solution محلول المادة الفعالة    -1 

 إلى AIA-PACK Substrate Reconstituent II) من ml 100( إضافة يحُضر بواسطة  
)100 ml مادة (AIA-PACK Reagent II  المادة الصلبة.   لإذابةومن ثم مزجهما بقوة 

 Wash Solution محلول الغسل    -2 
) من عبوة مسحوق الغسل ml 40( إلى distal waterطر ) من الماء المقml 960( إضافةتم   
   AIA-PACK Wash concentrateالمركز 

  
  



ا�
واد وطرا
ق ا��
ل                                                           	��ثا�ا���ل 
Materials & methods 

 
33 

 

Diluent Solution محلول التخفيف    -3 

) من عبوة ml 20( إلىDistal water ) من الماء المقطر ml 980( أضافةيحضر بواسطة   
  . AIA-PACK Diluent Solutionمسحوق التخفيف المركز 

 AIA-PACK) من مادة 1000µl) حاوية على (5mlأنبوبة حجم ( إلى) من المصل 50µlأضُيف ( -4
27.29 Sample Diluting Solution  

) من هذا المزيج ووضُعت في µl 500تم سحب ( إذ، Vortexتم خلط المزيج جيدا بواسطة المازج  -5
  Sample cupsأنابيب كأسية 

، TOSOH AIA-360 System Analyzers التحليلي تسو الكاسية في جهاز لأنابيباوضُعت هذه  -6
 AIA-PACK Detector Standardizationكأسية قياسية كاشفة  اختباربعد ذلك يتم وضع أنبوبة 

Test Cup .تحت كل أنبوبة كأسية والحاوية على المصل ومحلول تخفيف العينة  
 AIA-PACK Detector Standardization Test Cupتتكون أنابيب الاختبار القياسية الكاشفة   -7

 عشر عقدة مغناطيسية متبلورة مغطاة بمستضد يالبلاستكية تحتوي على أثن الأوعيةمن مجموعة من 

CA27.29  100المجاميع و ( الأحاديةالمضادة  الأجسامالمُستحصلة منµl من مادة مضاد (CA27.29 
مع مادة أزيد الصوديوم  bovine alkaline phosphataesفوسفاتيز البقري  القاعديللفئران والمقترنة بمادة 

sodium azide .كمادة حافظة  
في جهاز تسو التحليلي يحصل تفاعل بينها  substrate solutionعند وضع محلول المادة الفعالة  -8

المرتبطة والموجودة بشكل مسحوق في أنابيب الاختبار الكاسية القياسية الكاشفة، وان  الأنزيميةوبين المادة 
هذا التفاعل يساعد على جذب المستضد نحو الضد ونتيجة لهذا التفاعل يحصل ضوء مشع فكلما كانت شدة 

 .الضوء عالية كان تركيز المستضد عالٍ 

تظهر النتائج على شكل قراءات مدون فيها  إذقة) دقي 40تبقى العينات في جهاز تسو التحليلي لمدة ( -9
وقدره  dilution factor، يتم ضرب نتيجة كل عينة بعامل التخفيف الاختبار رقم وتاريخ العينة ونتيجة

)21.(  
 والذي هو CA 27.29بعامل التخفيف بالمعدل الطبيعي لاختبار  هيتم مقارنة الرقم المستخرج بعد ضرب - 10

Range ≤ 23 U/ML 

  

  التوصيف الجزيئي  3-2-5

 أجراءلغرض  بالدراسةمن عينات الدم للعينات المشمولة  DNAلـ اتم استخلاص الحامض النووي 
  للطفرات المشمولة بالدراسةالفحص الجزيئي 
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   DNAلـ ااستخلاص  3-2-5-1

Isolation Kit Components DNA * ـمكونات عدة استخلاص إل   

Components                                                       الكمية   Amount/مل  المكونات    

  Cell lysis Solutionمحلول تحليل الخلايا -1 )500(

  Nucleic lysis solution محلول تحليل النواة -2  )250(
125(    Protein precipitation solutionمحلول ترسيب البروتين  -3 (

)100(   DNA Rehydration  solution DNA ـمحلول إعادة هدرجة إل -4 

 

Protocol Isolation DNA   DNA *  ـلطريقة  استخلاص ا   

(الطرد المركزي كان  Promega) لشركة Kitحسب تعليمات عدة (بمن الدم  DNAلـ اتم استخلاص 
  دورة/ دقيقة وبدرجة حرارة الغرفة) 15000 بسرعة
 Cell lysisمن محلول  )µl 900ابندروف حاوية على ( إلى) من الدم µl 300( أضيف - 1

solution دقيقة) لتحليل الخلايا 10لمدة ( ومزج الخليط بلطف وترك بدرجة حرارة الغرفة. 

 .نبذت الأنابيب لمدة دقيقة واحدة - 2

 لأنابيب لتعليق المكونات الخلوية.ت اجّ دون أتلاف الطبقة البيضاء ثم رُ من أهمل الرائق بلطف  - 3

ومزجت المحتويات بالماصة الدقيقة ثم  Nucleic lysis solution  من محلول) µl 300( أضيف - 4
 لمدة ساعة مع الرج.) 37oحضن الخليط بدرجة حرارة (

 .RNAدقيقة لتحليل  15) لمدة 37oوحضن الخليط بدرجة حرارة ( Rnase) من µl 1.5أضيف ( - 5

 protein precipitationمن  ) (µl 100دقائق ثم أضيف لها  5وضعت الأنابيب في الثلج لمدة  - 6

solution  .ثم رجت الأنابيب بلطف 

 دقائق. 3نبذت الأنابيب لمدة  - 7

ثم مزج الخليط  Isopropanolمن الايزوبروبانول  )µl  300نقل الرائق إلى أنابيب حاوية على ( - 8
 .DNAـ البلطف لمشاهدة خيوط 

  دقائق. 3نبذت الأنابيب لمدة  - 9

 )70%( Ethanol ) من الايثانولµl 300وأضيف ( Isopropanolأهمل الايزوبروبانول بلطف  - 10
  .DNAلـ اثم رجت الأنابيب لغسل  الأنبوبة على جدران المتمركز DNA إل إلى

 دقائق. 3نبذت الأنابيب لمدة  - 11

 .دقيقة 15على ورق نشاف لتجفيفها لمدة  الأنابيببلطف ثم قلبت  Ethanolتم إزالة الايثانول  - 12

في حمام مائي بدرجة  الأنابيبثم حضنت  µl  100( DNA Rehydration solutionأضيف ( - 13
 ) لمدة ساعة مع الرج.65oة (حرار 
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 .Freezerفي المجمدة  )- 20oحفظت الأنابيب بدرجة حرارة ( - 14
 

Agarose Gel Electrophoresis كاروز لأ ا على هلام   DNA ترحيل   إلـ 2- 5-2-3 

للتأكد من وجود إلـ  )1989وجماعته(  Sambrookاعتمدت طريقة DNAالـ  استخلاصبعد 
DNA  من الدم المستخلص  

Reagents of Gel Electrophoresis   مواد الترحيل الكهربائي * 

 Agaroseأكاروز   - 1

 X TBE buffer solution 10 محلول بفر المنظم - 2

 Bromophenol Blue صبغة برومو فينول الزرقاء - 3

 Ethidium Bromide  بروميد الاثديوم - 4

   DNA ladder  Marker (100- 2000 bp) معلمات الحجم - 5
 
    Protocol of Gel Electrophoresisخطوات الترحيل الكهربائي   *
 كاروزالأ  هلامتحضير  •

بواسطة تسخين المزيج إلى درجة   X TBE 1مل ) من  100كاروز في (لأغم) من ا0.8تم إذابة ( - 1
دون أي من يبدو المزيج صافي  إذإلى أن تم إذابة كل دقائق الجل  الحمام المائيالغليان باستخدام 

 دقائق عالقة من المسحوق .

 كاروز الأإلى سائل   Ethidium Bromideمن بروميد ألاثيديوم   µl 2 ) ( تم إضافة - 2

 لكي يمتزج ولتجنب حدوث فقاعات  كاروزالأحرك سائل   - 3

 قرب أحدى نهايتي الصفيحة  combصب المزيج في صفيحة ألإسناد وبعد غمس المشط   - 4

 ترك المزيج ليتصلب في درجة حرارة الغرفة  - 5

 تم إزالة المشط بهدوء وكذلك مساند الصفيحة  - 6

حيث  1X TBEوضعت الصفيحة في مسندها في وحدة الترحيل الكهربائي ثم غطيت ببفر الترحيل  - 7
 .تم تغطية الهلام

  
 Electrophoresis & DNA loadingوالترحيل الكهربائي       DNA إلـتحميل  •

  Bromophenol Blue) من صبغة  البروموفينول الزرقاءµl 3مع ( DNA ـ) من الµl 10مزج (
فولت)  70مقدارها (ية . تم ترحيل العينات على طاقة كهربائلعينات في الحفر المفردة من الجلحملت ا إذ

لاشعة فوق اجهاز مطياف ، ثم تم استخدام )ألانود (+ إلى) - تم الترحيل من الكاثود ( إذ، ولمدة ساعة
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، وان الحزم الملونة بصبغة DNA ـلغرض مشاهدة حزم ال   UV light transillminatorالبنفسجية
  .Photo documentation system التوثيق الفوتوعرافيجهاز  باستخدامبرومايد الاثيديوم صورت 

  
   التوصيف الجزيئي للطفرات المدروسة  3-2-5-3

 البوادئ اختيار  •

الكشف الجزيئي  أجراءلغرض  )3-3( رقم جدولال وكما موضح في Primersالبوادئ  اختيارتم 
   Mehdipour  و 2009وجماعته، Fattahi و 1999 ، وجماعته Chan( المدروسةعلى الطفرات 

  .) 2008 ، وجماعتهRassi  و 2066، وجماعته
  

     ) يوضح البوادئ المستخدمة في الكشف الجزيئي عن الطفرات المدروسة3-3جدول رقم (

Sequence Name of gene  
5′-ggttggcagcaatatgtgaa -3′ BRCA1 (185 del AG) 

Common forword (P1) 
5′-gctgacttaccagatgggactctc-3′ Wild- type reverse (P2) 
5′-cccaaattaatacactcttgtcgtgacttaccagatgggacagta-3′ Mutant reverse (P3) 

5′-aaagcgagcaagagaatcgca-3′ BRCA1(5382 ins C) 
Common reverse(P4) 

5′-gacgggaatccaaattacacag-3′ Wild-type forward (P5) 
5′-Aatcgaagaaaccaccaaagtccttagcgagcaagagaatcacc-3′ Mutant forward (P6) 
5′-agctggtctgaatgttcgttact-3′ BRCA2(6174 del T) 

Common reverse (P7) 
5′-gtgggatttttagcacagctagt-3′ Wild-type forward (P8) 
5′-cagtctcatctgcaaatacttcagggatttttagcacagcatgg-3′ Mutant forward (P9) 

      
  Primers Dilution البوادئتخفيف   •

 Lyophilizedكمسحوق Bioneer Company/ Koreaمن شركة  جميعها وادئجُهزت الب

product  خزينبتراكيز مختلفة، تم تحضير محلول ال Stock solution   ومحلول العملWorking 

solution  حسب تعليمات شركة بBioneerضافة الماء المزال الأيون إوذلك ب خزين. حُضر محلول ال
Deionized water ) 100للحصول على التركيز النهائي للعالق picomols/ µl أما محلول .(

  الخزين من محلولµl 10) بواسطة سحب ( هفقد تم تحضير   Working solutionالعمل
)100 picomols/ µl90( ـب ه) وتخفيف µl من الماء المزال الأيون للحصول على التركيز النهائي لمحلول (

 picomols/ µl 10) .العمل والذي هو (
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  لجيني سرطان الثدي الأول والثاني                     المتسلسل  هأنزيم البلمر تفاعل  4-5-2-3 
Polymerase Chain Reaction (PCR) for BRCA1&BRCA2 genes                                                                                   

 هتفاعل أنزيم البلمر  باستخدامفي الكشف الجزيئي  المواد المستخدمة )4-3رقم ( وضح الجدولي  
   للعينات المدروسةالمتسلسل 

  
  المتسلسل هالبلمر  أنزيمتفاعل يوضح المواد المستخدمة في  3-4)(رقم جدول 

Reaction size 
20 reaction 
 

Component 

1 U 
250  µ M 
10 mM 
30 mM 
1.5 mM 
5-10 ng  
5-10 pmole 
17  µl 

Taq DNA polymerase  
Each: d NTP(d ATP ,d CTP,d GTP, d TTP) 
Tris- Hcl (PH 9.0) 
Kcl 
Mgcl2 Stabilizer and tracking dye 
Template DNA  
Primer 
H2O  

     
وتوضح   ، PCR   إلـ جهاز إلى ألأنابيبثم نُقلت Vortex  بعد ذلك تم مزج المواد بواسطة المازج  

حسب نوع الطفرات ب PCR  إلـ تقنية باستخدامالبرامج المستخدمة في الكشف الجزيئي الجداول التالية 
   المدروسة

 )del AG 185(  الطفرةالمستخدم للكشف عن ) يوضح البرنامج 5-3جدول رقم (

No. Steps Temperature Time No. of cycles 

1 
Initial 
Denaturation  

94C° 5min. 1 

2 Denaturation  94C° 30sec. 
35 
 

3 Annealing 59C° 30sec. 

4 Extension 72C° 30sec 

5 Final Extension 72C° 5min. 1 

6 Final hold 4 -  
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  )ins C    5382( عن الطفرةللكشف  يوضح البرنامج المستخدم  )6-3جدول رقم (

No. Steps Temperature Time No. of cycles 

1 
Initial 
Denaturation  

94C° 5min. 1 

2 Denaturation  94C° 60sec. 
35 
 

3 Annealing 59C° 60 sec. 

4 Extension  72C° 35sec 

5 Final Extension 72C° 10 min. 1 

6 Final hold 4 -  

  
  )del T6174 (يوضح البرنامج المستخدم للكشف عن الطفرة ) 7-3( جدول رقم

No. Steps Temperature Time No. of cycles 

1 
Initial  
Denaturation  

94C° 5min. 1 

2 Denaturation 94C° 30sec. 
35 
 

3 Annealing 55C° 30sec. 

4 Extension  72C° 30sec 

5 Final Extension 72C° 5 min. 1 

6 Final hold 4 -  

 
 

والترحيل الكهربائي  المتسلسل هالبلمر تحميل ناتج تفاعل   5-5-2-3 
Loading PCR product & Electrophoresis 

كاروز وبتركيز الأجل  في PCR) من نواتج µl 10مع ( DNA ladder  لـا ) من2µl( تم تحميل  
)2% ()1X TBE Buffer (تم الترحيل على طاقة كهربائية مقدارها  إذ(70V)  صُبغ  نصفولمدة ساعة و

لأشعة الفوق ا) تم مشاهدة الحزم بواسطة مطياف 2µlالسائلة وبكمية ( ألاثيديوم الجل بصبغة بروميد 
 Photoالفوتوغرافي التوثيق، وتم تصويرها باستخدام جهاز UV transiluminaterالبنفسجية 

documentation system.  
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  التحليل الإحصائي 3-2-6
 Statistical Analysis System الإحصائيلغرض تحليل النتائج إحصائيا، تم استخدام برنامج التحليل 

)SAS (2001/ V 6.12 ) حيث تم اعتماد مستوى المعنويةP≤ 0.01)و (P≥0.05ت) لتحديد الفروقا 
  .الإحصائية والمعنوية للنتائج
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   ا�����
  Discussion Results &وا���
  ��� ا����و�
ت  4-1

لهذا  ة) مريضة مصابة بسرطان الثدي طبقا لاستمارة مُعد69من خلال جمع البيانات لـ (
ي النساء ومن وذلك لدراسة تأثير بعض العوامل المهمة على نسب الإصابة بسرطان الثدي ف الغرض

  هذه العوامل ما يلي:
  

1-1-4 

 ا�زو���
  ا��

بسرطان  الإصابةعند دراسة نتائج جمع المعلومات لمعرفة تأثير الحالة الزوجية على نسب 
 25 نسبةــب بسرطان الثدي الشائع كانت لدى النساء المتزوجات و نسبة اصابة أعلى أنتبين الثدي، 

في حالة سرطان الثدي الوراثي فكانت  أما)، %13.79( 4) واقلها في العازبات وبنسبة 86.20%(
في النساء العازبات  إصابة) من المتزوجات واقل نسبة %92.50( 37بالمرض  إصابةنسبة  أعلى

معدلات البين  )P≤0.01( اً عالي اً معنوياً فرق  الإحصائيلتحليل وقد أظهر ا)، %7.50( 3وبنسبة 
 العازبات ب) بالمرض مقارنة 89.35( إصابةمعدل  أعلىبالمرض فكانت المتزوجات  للإصابةالعامة 

 بين نوعي سرطان الثدي الإصابةمعدلات بين  معنوية اً )، ولم تكن هناك فروق10.64غ (لبإذ 
  ). 1-4جدول ( إليه أشاروهذا ما ) P≥0.05عند مستوى معنوية ( (الشائع والوراثي)

تعد من العوامل المساعدة لحدوث عدّه هناك أسباب ومن خلال ملاحظة هذه النتائج نجد أن 
وأولها  استخدام موانع الحمل الفموية والتي لها علاقة قوية بسرطان  ،سرطان الثدي لدى المتزوجات

أن تأثير هذه إلى ) 2003وجماعته( Althuis)، ولقد أشار 2005،وجماعتهVeronesi(الثدي 
الموانع على سرطان الثدي يعتمد على عدة عوامل منها: تاريخ أنتاجها ووقت البدء بأخذها بعد 

وان هذه العوامل يجب أن تأخذ بالحسبان وذلك  ،الطمث وبعد ولادة الطفل الأول بالإضافة إلى نوعها
) فقد أكد أن استخدام 2005وجماعته( Jernstromأما  ،سرطان الثدي لعلاقتها بالتخمين بحدوث

) سنوات يزيد من خطر الإصابة بسرطان الثدي، وثاني هذه الأسباب قلة 10هذه الموانع لأكثر من (
من العوامل المرتبطة أيضاً مع خطر الإصابة بسرطان الثدي فقد  إذ تعّد الولادات (انعدام الإنجاب)

أن ولادة المرأة  إلى )2005( وجماعتهHolmbergو )2005(وجماعته Nicholsدراسات  أشارت
 الإجهاض أنمع خطر الإصابة بسرطان الثدي، كما  اً بعد سن الثلاثين يكون مرتبط  الأوللطفلها 

  .)Lanfranchi، 2005بسرطان الثدي ( الإصابةيرتبط بخطر 
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4-1 -2 
�
�  ا�ر

 إذ  بسرطان الثدي  الإصابةعلى نسب الطبيعية الرضاعة  تأثير) 2- 4يتضح من جدول (
 26 ـمقارنةً ببسرطان الثدي الشائع  إصابة قلأالمرضعات كن النساء ) من %10.34( 3 أن
 31 أن في حين ،بالمرض نفسه إصابة أكثر واللواتي كن) من النساء غير مرضعات 89.65%(
بسرطان الثدي الوراثي عند مقارنتها مع  إصابة أعلىالنساء الغير مرضعات كن  ) من77.50%(

 كما أتضح من نتائج الجدول )،%22.50( 9 المرضعات وبنسبة لدى النساءظهرت  إصابةاقل 
دلات عمبين النساء المرضعات وغير المرضعات وب )P≤0.01( هناك فروق عالية المعنويةبان  نفسه

ولم يظهر فرق معنوي في  ) لغير المرضعات،4.0±83.5( للمرضعات و )2.77±16.4اصابة (
  .سرطان الثدي الوراثيب مقارنةً  بسرطان الثدي الشائع الإصابةمعدلات 

-Vonaخطر الإصابة بسرطان الثدي (من تعد الرضاعة الطبيعية احد العوامل الوقائية 

Davis  و Rose،2009(  تقلل الرضاعة الطبيعية من خطر الإصابة بسرطان الثدي بنسبة  إذ
) إلى أن الفترة 2008وجماعته(Phippsكما أشار  ،شهر أضافية من الرضاعة  12) لكل4.3%(

القصيرة من الرضاعة الطبيعية تساهم في زيادة خطر الإصابة بسرطان الثدي بمرور الوقت، في 
في تقليل خطر الإصابة بأورام الثدي  اً مهم اً الطبيعية دور  حين تلعب الفترات الطويلة من الرضاعة

 Whiteman بينَ وتقليل تمايز أنسجة الثدي  وانخفاض مستويات الاستروجين في حين  ،القنوية
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عدم وجود أي علاقة واضحة بين الرضاعة  إلى) 2004( Jacobsen و Yangو )2008(وجماعته
يوجد أي تأثير وقائي للرضاعة الطبيعية من الإصابة  لا كما ،الطبيعية وبين الإصابة بسرطان الثدي

   .بسرطان الثدي
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 ا��را�
 ��ن ا�وا�د�ن  3- 4-1��  

بسرطان الثدي  الإصابة) تأثير صلة القرابة بين الوالدين على نسب 3- 4يتضح من جدول (
كن ت)  بسرطان الثدي الشائع كانت في النساء اللواتي لم %51.70( 15 إصابةنسبة  أعلى ناحيث 
صلة قرابة  أبويهنمن النساء اللواتي تربط ) %048.2( 14ـ مقارنة ب أبويهنقرابة تربط  أي هناك
 ؤهنآبا) من النساء اللواتي تربط %60( 24 أن، في حين بالمرض نفسه أصابهنسبة  الأقلوهن 

) %40( 16 إصابةاقل نسبة الثدي الوراثي عند مقارنتها مع  بسرطان إصابةنسبة  الأعلىقرابة كن 
 الإحصائيةتكن لصلة القرابة من الناحية ولم أي قرابة تذكر،  بين أبويهنفي النساء اللواتي لم يكن 

 ،(الشائع والوراثي) بين نوعي سرطان الثدي الإصابةت على معدلا )P≥0.05( تأثير معنوي أي
   .القرابة وانعدامها بين الوالدينفي حالة  لإصابةامعدلات  علىوكذلك 

) من كل سرطانات الثدي هي %10 - 5( أنإلى ) Gradishar)2002 و Morrow أشار 
 لنساء التي تحمل أي من الجينات المتأثرة تمتلك خطر بحدوداوأنّ  ،مسببة بواسطة العوامل الوراثية

)، في حين أكد Foulkes، 2008السليمات ( ) مرة لتطور سرطان الثدي مقارنةً بالنساء30 - 10(




ا�  را��ا���ل ا���

�� وا�����              Result and 

Discussion 
 

 
43 

 

Lux  )أن الطفرات في جيني (2006وجماعته (BRCA1, BRCA2) 40 - 30) وجدت في% (
) من كل حالات سرطان الثدي، وأن النساء %4 -3من مرضى سرطان الثدي الوراثي وتشكل (

والذي  لثديللإصابة بسرطان ا اً ) تمتلك خطر BRCA1, BRCA2تحمل طفرات في جيني ( للاتيا
كل حالات سرطان  أن إلى )2001(Goss وClemons أشار )، ولقد%90 -80( بأكثر من يقدر

الثدي الغير متوارثة تسمى بسرطان الثدي الشائع ويمثل اغلب حالات سرطان الثدي وان اغلب 
صلة  وان نتائج الدراسة الحالية تظهر بأن الخطورة في سرطان الثدي الشائع هي هرمونية، عوامل

الثدي أي لم تكن احد أسباب الإصابة  القرابة لم يكن لها أي تأثير في معدل الإصابة بسرطان
 أشارت دراسات إذ   بسرطان الثدي ولكن قد تكون الإصابة بسرطان الثدي بسب عوامل أخرى

Anders ) منها بسرطان الثدي الإصابةمن العوامل على نسب عدد تأثير  إلى )2009وجماعته 
العوامل الهرمونية،  ،تناول الكحول ،)والتدخين المتأخر الطمث انقطاع المبكر، الطمث ،العمر(

الولادة بعد سن الثلاثين، قلة الإنجاب، انعدام الرضاعة الطبيعية، العوامل البيئية، التلوث، قلة النشاط 
 2009 وجماعته، Pruitt(معروفةالرياضي، السمنة، سوء التغذية، العّرق وعوامل أخرى غير 

  )2005وجماعته،Johnو Gray،2009و
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  �دد ا!ط�
ل 4- 4-1

يمكن في النساء  بسرطان الثدي الشائع كانت اعلى ما الإصابة إنّ اوضحت النتائج 
 أطفال) 4-1اللواتي ينجبن (لنساء ا) مقارنة ب%52( 13المنجبات لخمسة اطفال فأكثر وبنسبة 

 22بينما كانت  ،)%12( 3والبالغة  أطفاليمتلكن  ) واقلها في النسوة اللواتي لا%36( 9وبنسبة 
 -1بات من (جبسرطان الثدي الوراثي في مجموعة النساء المن إصابةنسبة  أعلى) هي 59.45%(
كثر في ألخمسة اطفال ف ) في حالة النساء المنجبات%27.02( 10 إصابةواقل نسبة  أطفال) 4

ولم  ،)%13.50( 5عند النساء غير المنجبات وبنسبة  بالمرض نفسه إصابةحين سُجلت أقل نسبة 
بسرطان الثدي الشائع والوراثي  الإصابةتظهر أي تأثيرات معنوية لمتغير عدد الاطفال على معدلات 

 )5.29±47.72(بين النساء المنجبات  الإصابةظهرت فروقات عالية المعنوية في معدلات  حين في
) ولم تظهر فروقات معنوية تذكر في معدلات 0.49±12.75( الإنجابوبين النساء العديمات 

  )4- 4بيانات جدول ( تبين من وهذا ماالنساء كثرة عدد الاطفال في  بالنسبة لقلة او الإصابة

في الإصابة بسرطان  Parity)(من الدراسات على دور وأهمية الإنجاب  عددلقد أكدت 
 إلى)2009وجماعته( Buttو  )2008(وجماعته Phippsو )2006(وجماعته Maالثدي حيث أشار

أشارت دراسات  وقد ،زيادة الولادات أو عدد الأطفال يقلل من خطر الإصابة بسرطان الثدي أن
أن الثدي إثناء  )2008 وجماعته ( Lotfiو)2008(وجماعته Huoو)Key)2003 و Travis أخرى

 دورة الاباضة وتقليلاً ل اً وتأخير في الأنسجة الطلائية للثدي  اً تتضمن تمايز  كبيرةالحمل يمر بتغيرات 
الاستروجين  إلىمستويات الاستروجين وزيادة أنتاج البرولاكتين والذي يقلل من تعرض النساء  في

أن كثرة  إلى) 2010 وجماعته(Shindeبينما أشار  ،وهذا بدوره يمنع البدء بنمو خلايا سرطان الثدي
اقترنت هذه الحالة بفترة رضاعة طبيعية قصيرة  إذاالولادات تزيد من خطر الإصابة بسرطان الثدي 

كما أشار  ،حيث تعتبر الرضاعة الطبيعية من العوامل الوقائية من سرطان الثدي
Albrektsen)اً أطفال) يكون مرتبط 5من ( أكثر ابوإنجتعدد الولادات  أن إلى) 1994 وجماعته 

تتفق  ، ومما تقدم نجد أن نتائج الدراسة الحالية لا)%0.46بسرطان الثدي بنسبة ( الإصابةمع خطر 
 حيث ،صغر حجم العينة للنساء غير المنجبات إلىمن النتائج المذكورة أعلاه وهذا قد يعود  عددمع 
بسرطان الثدي عند  الإصابةمنجبة مما أثر وبشكل واضح على نسب  امرأة) 54(ـ ) مقارنة ب8(بلغ 

  . النساء المشمولات بالدراسة
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  ا���ر 5- 4-1

سجلت الفئة  إذ ،العمرباختلاف  الإصابةاختلاف نسبة  إلى) 5- 4أشارت نتائج جدول (
 14بلغت  إذبمرض سرطان الثدي  إصابة) سنة أعلى نسبة 40-30العمرية المحصورة بين (

ية التي تليها والمحصورة بين ) الفئة العمر %27.50( 11 الإصابة، في حين مثلت نسب )35%(
نسبة  الأقلسنة) فكانت  60من ( والأكثرسنة)  30من ( الأقلأما الفئات العمرية  ،سنة) 50 - 41(

ويتضح من نتائج التحليل الإحصائي  ،على التوالي )%7.50( 3 ) و%15( 6 بلغت إذ   إصابة
 40 -30كانت الفئة العمرية من ( إذ  ، ة بين الفئات المذكورة أنفاً المعنوي ةبأن هناك فروق عالي

كان في  )0.38± 7.19( إصابة) واقل معدل 1.92± 31.12بالمرض وبمعدل ( إصابة أكثرسنة) 
سنة)  50 - 41بين ( أعمارهنالنساء اللواتي تنحصر  أما ،سنة) 60( أعمارهناء التي تجاوزت النس

) سنة 30العمرية (اقل من  الفئةالنساء ذوات ب مقارنة) 0.83± 27.37( معدل أصابة الأعلى كنف
، على التوالي )1.10± 12.67( ) و2.87± 21.29( بلغت إذ  سنة) 60 - 51والفئة العمرية بين (

بسرطان الثدي الشائع وسرطان الثدي  الإصابةمعدلات  بين )P≤0.05( فرق معنوي أيولم يظهر 
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حدوث وجود ارتباط وثيق ل إلى أشارتالدراسة مع العديد من الدراسات التي هذه نتائج  اتفقت الوراثي.
إثناء فترة الحيض ثم تقل في  تزداد نسبة الإصابة بهذا المرض بسرعة  إذ ،سرطان الثدي بالعمر

 Moormanو Hulka)، وقد أشار Key،2002سنة ( 50نسبة الإصابة بهذا المرض بعد عمر 

معدل حدوثه  يزدادسنة) في حين  25) إلى أن سرطان الثدي يكون قليل الحدوث قبل عمر (2001(
) أن سرطان الثدي قد يحدث في 2008 وجماعته(Demكد سنة)، كما أ 45ضعف في عمر (ال إلى

سنة) إلى أن يصبح في ذروته في  30( سنة) ولكن يزداد حدوثه في عمر 30الأعمار الأقل من (
  سنة) 50 - 44عمر (

بسرطان الثدي في الفئات العمرية  الإصابةفي نسب تلعب العوامل الهرمونية دوراً كبيراً 
سنة)  55بعد ( سنة) وانقطاع الطمث لديها متأخرا إلى ما 12مبكراً أي قبل (، فبلوغ المرأة المختلفة

 ،يزداد التعرض لمستويات عالية من هرمون الاستروجين إذ يزيد خطر الإصابة بسرطان الثدي لديها
   را من  خطر الإصابة بسرطان الثديبينما يقلل البلوغ في سن متأخر، وانقطاع الطمث  مبك

) Daling و 2001،وجماعتهPhipps 2008،وجماعته( .  
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1.92±31.12 

A 
%35 14 %27.50 8 30-40  

0.83±27.37 
A 

%27.50 11 %27.50 8 41-50  

1.10±12.67 
C 

%15 6 %10.30 3 51-60  

0.38±7.19 
D 

%7.50 3 %6.80 2  D� %(J60أ  

  

2.65±20 
A 

2.50±19.80 
A 

ا�
��ل ا���م ����	 
	����ت�� ا�
���5 ا  

P=0.928 
	
���
 ����ى ا�


���5ت�� 
-6 	7�
�. ا�
��+>�ت ا��� ;�
: 9%وف ��/����� >��?;  
-  	
��

): ا���@ ا�; A�Bا�± �+��Bا� C<?ا�.  
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  ا�وزن 6- 4-1

بمرض  للإصابةهناك اختلاف نسبي  أن) 6- 4اتضح من النتائج الموجودة في جدول (
لفئة الوزنية في ابسرطان الثدي الشائع  إصابةنسبة  أعلىكانت  إذسرطان الثدي باختلاف الوزن 

 50≥) للفئة الوزنية ( %3.44( 1 إصابة) وأقل نسبة %37.93( 11بلغت  إذ كغم)  80- 71(
في الفئة الوزنية  إصابةنسبة  ىأعلبسرطان الثدي الوراثي فقد كانت  كغم)، أما النساء المصابات

) مقارنة بأقل نسبة سجلت في هذه المجموعة والتي %022.5( 9كغم) حيث بلغت  81( من لأكثر
 الإحصائيةالنتائج  وأظهرت، كغم) 80 - 71( كغم) و 70 -61للفئات الوزنية ( )%2.50( 1بلغت 

وعلى العكس من ذلك  ،المذكورة عند مستوى معنوية وزنيةبين الفئات المعنوية  عدم وجود علاقة إلى
كان سرطان  إذ ،هالثدي بنوعي بمرض سرطان الإصابةظهرت فروق عالية المعنوية في معدلات 

  .الوزن أساسالتوزيع على  اعتمادعند  من سرطان الثدي الوراثي إصابةدل مع الأعلىالثدي الشائع 

من السرطانات من بينها سرطان الثدي  لعددتعد السمنة من عوامل الخطورة المهمة 
 Hallوقد أشار الباحث  ،)Bianchini،2002 و Vainio(ون وبطانة الرحم ولوالبروستات والق

يوجد ارتباط أو يكون الارتباط ضعيف بين السمنة وبين خطر الإصابة  انه لا إلى )2002(وجماعته
 Van denو) 2003(وجماعته Key التي قام بها بينما ذكرت أغلب الدراسات ،بسرطان الثدي

Brandtبسرطان  الإصابةبأن الزيادة في وزن الجسم مرتبط مع زيادة خطر  )2000 ( وجماعته
 الإصابة أسبابالسمنة الفائضة في النساء المسنات (بعد سن انقطاع الطمث) من  أنالثدي، 

) والسبب في ذلك لأنه بعد انقطاع الطمث تتوقف 2004،وجماعته Boyatpati(بسرطان الثدي
هي المصدر  )(Adipose Tissuesالشحمية  الأنسجة وبذلك تكونالاستروجين  أنتاجالمبايض عن 

في  ،مستويات عالية من الاستروجين إلىللاستروجين ولذلك فان النساء البدينات يتعرضن  الأساسي
نساء اليافعات (قبل سن اليأس) ينتج هرمون في ال نا) 2004 (وجماعتهWeiderpassحين ذكر 

الاستروجين بشكل رئيسي من المبايض وليس من الأنسجة الدهنية ولذلك تشير الدراسات إلى عدم 
 Tehard (النساء اليافعات المصابات بسرطان الثديالوزن عند  وجود ارتباط بين السمنة وبين

النساء ذات التاريخ الوراثي مع  نأ إلىوقد أشارت الدراسات  )Clavel- Chapelon2006و
) فان زيادة الوزن تكون من عوامل الخطورة BRCAسرطان الثدي والتي تحمل طفرات في جين (

وجماعته Kotsopoulos(بمرض سرطان الثدي  الإصابةبينما فقدان الوزن يخفف من خطر 
من سرطان  أعلىبسرطان الثدي الشائع  الإصابةمعدل  أنب نتائج الدراسة الحالية ) وتعلل2005،

اغلب عوامل الخطورة في سرطان الثدي الشائع كانت هرمونية وان السمنة  إن إلىالثدي الوراثي 
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تسبب تغيرات هرمونية في النساء في سن اليأس ولان اغلب حالات سرطان الثدي هي شائعة كما 
في سرطان الثدي الوراثي هو بسب  الأول) بينما عامل الخطورة Goss )2001 و Clemons أشار

  .)Foulkes2004 و BRCA ()Narodالطفرات المتوارثة في جين (

  


	�� ا�%زن $# ����� &% )6-4( �ول� ��
  �	�ط�ن ا� �ي *( ا��	�ء �ا����

����ى 
	
���
 ا�

 
 �����ت

���	 ا�
��ل ا���م ����	 ا�
 �� ا����ت ا��زن�	

#$%
 ا�
�&�%ات ا�

+%ط�ن ا�)�ي 
 ا��را,�

.0+%ط�ن ا�)�ي ا�/�  
/ A&Jا����ت ا��زن�	  

P=0.05 

1.51±6.72 
B 

ن��	 
	����%ا  

 ا���د
ن��	 
	����%ا  

 ا���د

%10 4 %3.44 1 50 ≤ 

4.50±17.50 
A B 

%7.50 3 %27.50 8 51-60  

3.34±9.87 
A B 

%2.50 1 %17.24 5 61-70  

7.94±20.21 
A 

%2.50 1 %37.93 11 71-80  

2.08±18.14 
A B 

%22.50 9 %13.79 4 81 %(JC�  

  

1.98±9.0 
B 

3.18±19.98 
A 

ا�
��ل ا���م ����	 
�	 �� ا�
���5ت��� ا

P=0.0039 
	
���
 ����ى ا�


���5ت�� 
- 6 	7�
�. ا�
��+>�ت ا��� ;�
: 9%وف ��/����� >��?;  
-  	
��

): ا���@ ا�; A�Bا�± �+��Bا� C<?ا�.  

  

  CA 27.29 ا�ور��
 ا�����
ت 4-2

) لجميع المريضات المصابات بسرطان CA 27.29تمت دراسة معدلات المعلمات الورمية (
معدل  أعلى أنيتضح  )7-4في ضوء النتائج المبينة في الجدول (و الثدي وعينات مجموعة السيطرة 

مجموعة  ثم تلتها) 1.03±22.2( 29للمعلمات الورمية في مجموعة سرطان الثدي الشائع بلغ 
 30 للمعلمات الورمية معدل حين ظهر اقل يف) 1.25± 21.82( 40سرطان الثدي الوراثي بمعدل 

بأن هناك فروقات عالية  الإحصائي، ويتبين من التحليل في النساء السليمات )±0.89 16.1(
  .الأصحاءبين مجموعتي سرطان الثدي (الشائع والوراثي) وبين مجموعة  )P≤0.01المعنوية(
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  &%$# 8'�3ت ا�2'��2ت ا�%ر��8 ;	: ا�7�8�92 ا��2رو�5 )7-4( ��ول


�4	 ا���>%ةM� 
#$%
 ا�


�ت ا��ر���
�	ا�
��ل ا���م ��  

�+%ط�ن ا�)�ي ا��را, 0+%ط�ن ا�)�ي ا�/�.   
 ا���د ا�
��ل ا���م ا���د ا�
��ل ا���م ا���د ا�
��ل ا���م

0.89±16.10 
B 

30 
1.25±21.82 

A 
40 

1.03±22.22 
A 

29 

P=0.01 
	
���
 ����ى ا�

 

�&�%ات 6-�� 	������
D ا��
�د ا��ا�9 $ 	7�
�. ا�
��+>�ت ا��� ;�
: 9%وف ��/����� >��?;  

�4	 ا�
%$# وا���>%ة 6-M
� 	������
D ا�N< ا��ا�9 $ 	7�;?��<  ا�
��+>�ت ا��� ;�
: 9%وف ��/�

.�
����   
 


 ا�زو��
  �%$�ر ��ض ا���"�رات 1- 4-2�

 –(ا���
�
 ا�ر�
�–(
��) ا�����
ت  ��
 ا��را�

ت �(رط
ن ا�$دي وا��(
ء ا�(���
ت�
 ا�ور��
 �دى ا��(
ء ا���

لمعلمات معدل ا يمثل )22.52 ±1.12( أن )8- 4كشفت النتائج الموضحة في جدول (
 للعازبات الورمية، في حين بلغ معدل المعلمات المتزوجات عند بسرطان الثدي الشائع الورمية

معدل للمعلمات الورمية في  أعلىفابلغ في حالة سرطان الثدي الوراثي  أما ،)20.30 2.76±(
) في غير 18.70 ±1.23بينما كان اقل معدل للمعلمات الورمية ( ،)22.58 ±1.26المتزوجات (

معدل المعلمات الورمية في المتزوجات  )(15.47 ±1.04 في مجموعة السيطرة فأن أماوجات، المتز 
 الإحصائيوقد أظهر التحليل  ،)12.30 ±1.09( بينما بلغ معدل المعلمات الورمية في العازبات

وبين مجموعة السيطرة  الوراثي) -عالية المعنوية بين مجموعتي سرطان الثدي (الشائع فروقوجود 
معنوي للحالة الزوجية على المعلمات في حين لم يكن هناك أي تأثير  ،للمتزوجات والعازبات

  الورمية، 

معدلات المعلمات الورمية بين  ات بينوجود اختلاف إلى الجدول نفسهنتائج  أشارتكما 
 بلغ إذ   مجموعة السيطرة وبين مجموعتي سرطان الثدي الشائع والوراثي والخاص بحالة الرضاعة،

 أما، )18.30 ±3.68(في مجموعة سرطان الثدي الشائع  معدل المعلمات الورمية للنساء المرضعات
 أن حين في)، 1.06± 22.67مرضعات فبلغ معدل المعلمات الورمية (الفي النساء غير 
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معدل المعلمات الورمية للنساء المرضعات المصابات بسرطان الثدي الوراثي، ) ± 21.833.09(
في مجموعة  أما ،)1.38 ±21رضعات (مالبينما بلغ معدل المعلمات الورمية في النساء غير 

بينما  )±1.09 16.61( مرضعاتالمعدل للمعلمات الورمية في النساء غير  أعلى السيطرة فقد بلغ
أما من الناحية  ،)1.55± 14.90( بلغ اقل معدل للمعلمات الورمية في النساء المرضعات

النساء في  الأورام) في المعدل العام لمعلمات P≥ 0.05( معنوية علاقة فلم تظهر أي الإحصائية
المعنوية بين النساء السليمات وبين  عالِ  اختلافظهر  حين ، فيالمرضعات عن غير المرضعات

  .النساء المصابات بسرطان الثدي الشائع وسرطان الثدي الوراثي

بين الوالدين للنساء المشمولات في  فيما يخص صلة القرابة ذاته واتضح من نتائج الجدول
صلة  أبويهنالنساء اللواتي تربط في  بسرطان الثدي الشائع لمعلمات الورميةلمعدل  أعلى أن الدراسة

النساء اللواتي في  للمعلمات الورمية )1.53 ±20.98( معدلاقل بينما بلغ  ،)±23.551.34( قرابة
لمعلمات امعدل بلغ الوراثي فقد مجموعة سرطان الثدي لأما بالنسبة  ،أبويهنوجد أي قرابة بين ت لا

بينما بلغ معدل المعلمات  )،1.62± 20.69( الورمية في النساء ذوات صلة القرابة بين الوالدين
في مجموعة  أما ،)1.96± 23.51( أبويهنفي النساء اللواتي لم تظهر أي صلة للقرابة بين الورمية 

المعلمات الورمية في النساء اللواتي تربط والديهن صلة القرابة، معدل  ) ±181.19السيطرة فان (
 ،أبويهنتوجد أي قرابة بين  اللواتي لا في النساء )1.11 ±15.43( بينما بلغ معدل المعلمات الورمية

لمعلمات في المعدل العام ل عالية المعنويةفروقات  هناك أن الإحصائيةمن النتائج  وقد اتضح
في حين لم تختلف معنويا  ي السرطان الشائع والوراثي ومجموعة السيطرة،الورمية في مجموعت

  غرباء) عن بعضهما أم اً كانوا (أقارب اً لوالدين سواءا بين صلة القرابةلمعدلات الورمية ال

المعلمات  نإ )2006(D’haeseleer و ) (2006وجماعته Kumarأكدت الدراسات 
هي مؤشر لحالة مرضية وهي مواد ظاهرة مصنعة بواسطة الورم  )(Tumor markersالورمية 

Tumor) فعندما تتحول الخلايا من الحالة الطبيعية إلى الحالة الورمية فأن هذه التغيرات تحدث (
تنمو هذه الخلايا الورمية وتتضاعف وبالتالي يزداد البعض من  إذ  ضمن الخلايا أو على سطوحها 

ينتشر إلى مجرى الدم مما يجعلها مفيدة كعلامة ورمية، توجد المعلمات موادها في أنسجة الورم أو 
الورمية في الخلايا، الأنسجة، الدم، المصل، البلازما، الحليب، الإدرار وتكون أما بروتينات، 

 إلى أو وذلك استجابة لوجود السرطان أنزيمات، هرمونات، وهي تنتج من الورم نفسه أو من الأنسجة
وبالتالي تكون مرتفعة في حالات الإصابة  Inflammationالالتهابات  حالات أخرى مثل

 و  Daarو )2001وجماعته( Srinivas قام بها التي  بالسرطان، لقد أشارت الدراسات

Aluwihare)2000 ( بعض المعلمات الورمية ترتفع دائماً عند الإصابة ببعض أنواع  ناإلى
السرطان ولذلك تكون هذه المعلمات الورمية محددة لحالات مرضية معينة بينما يكون معظمها 
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تشخيص موجود في مستويات منخفضة في الأشخاص الأصحاء، تستخدم المعلمات الورمية في 
يمكن أن تستخدم المعلمات الورمية في تخمين حجم ذلك عن  فضلاً الإعراض المرضية المختلفة 

  )2001  ،وجماعته Bast (الاستجابة للعلاج مدىالورم وتقدير 

 المعلم الورمي الخاص بسرطان الثدي نأ) 2003وجماعته( Clintonلقد وجد 
)CA27.29 مع  اً يكون مرتفع إذ   ،في مراحله المختلفةوتقدمه ) له علاقة مع علاج سرطان الثدي

الثدي الحميد، سرطان المبيض، سرطان الرئة، تشمع الكبد، والتهاب  ورمسرطان الثدي الخبيث و 
يكون  إذ  ) في الكشف عن مرض سرطان الثدي المنتقل CA27.29الكبد، يستخدم المعلم الورمي (
 نأ)، كما %85.50لأمراض سرطان الثدي المنتقل بنسبة ( اً ومحدداً هذا المستضد السرطاني حساس

يزداد بعد أخذ العلاج الكيميائي،  إذ ارتفاع مستواه يساعد في الكشف عن عودة المرض بعد العلاج،
 أن هذا المعلم الورمي يفتقر إلى الحساسية والدقة في الكشف المبكر عن سرطان الثدي كما انه لا

الثدي  ورمب يميز بين المرضى المصابين بسرطان الثدي في مراحله المبكرة عن المرضى المصابين
 Martin)، بينما أشارت الدراسات 1999(وجماعته Houو )2000وجماعته( Einarssonالحميد 

) يستخدم CA27.29( ن المستضد السرطانيا) إلى 2005وجماعته( Molina و)2006وجماعته(
يكون هذا المعلم الورمي الأكثر تحديداً  إذ  في التنبؤ والكشف عن المراحل المبكرة لسرطان الثدي، 

   الثدي في كل مراحله. للكشف عن سرطان


��  ��� ا�,�ا�� ��%ا��&+ ، ;��� ا��$�
� &%$# ����� ا����� ا��و���، )8 -4(��ول 
  ا�2'��2ت ا�%ر��8 ��ى ا��	�ء


�4	 ا���>%ةM� 
#$%

�4	 ا�M� 

 ا�
�&�%ات ا�
��ل ا���م
�ا��%ط�ن ا��را, 0ا��%ط�ن ا�/�.   

1.04±15.47 
B 

1.26±22.58 
A 

1.12±22.52 
A 

0.77±20.58 
A 

 ��"و 	

	ا����	 ا�"و �  
1.09±12.33 

B 
1.23±18.70 

A 
2.76±20.3 

A 
1.33±17.73 

A 
��ء"4 

P=0.0006 P  = 0.3438 	
���
 ����ى ا�

1.55±14.90 
B 

3.09±21.83 
A 

 3.68±18.30 
A 

1.61±18.21 
A 

0$%; 

ا�4�$%	��9	   

 
1.09±16.61 

B 
1.38±21 

A 
1.06±22.67 

A 
0.76±20.09 

A 
$%; 60  

P =0.0007 P =0.3872 	
���
 ����ى ا�
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1.19±18 
B 

1.62±20.69 
A 

1.34±23.55 
A 

0.98±21.09 
A 

 أ�Fرب

	���	 ا�B%ا 
1.11±15.43 

B 
1.96±23.51 

A 
1.53±20.98 

A 
0.98±19.97 

A 
��ء%G 

P=0.0007 P=0.8318 ى���� 	
���
ا�  


�&�%ات 6-�� 	������
D ا��
�د ا��ا�9 $ 	7�
�. ا�
��+>�ت ا��� ;�
: 9%وف ��/����� >��?;  

�4	 ا�
%$# وا���>%ة 6-M
� 	������
D ا�N< ا��ا�9 $ 	7�;?��<  ا�
��+>�ت ا��� ;�
: 9%وف ��/�

.�
����   
  
 ا�����
ت ا�ور��
 .- ا��(
ء ) ��)ا!ط�
ل�دد  -ا�وزن -�%$�ر ��ض ا���"�رات (ا���ر 2- 4-2

على المعلمات الورمية وعلاقتها بسرطان  الأطفالالعمر، الوزن، عدد من خلال دراسة تأثير 
) هي سنة 60 (أكثر من ) وسنة 50 - 41( الفئات العمريةأن ) 9- 4الجدول ( أوضح الثدي،
 ±24.80) و (20.10 ±1.66( بلغتاإذ معدل للمعلمات الورمية بسرطان الثدي الشائع  الأعلى

) في الفئة العمرية 1.66 ±20.10( بينما بلغ أقل معدل للمعلمات الورمية) على التوالي، 3.20
معدل المعلمات الورمية في النساء المحصورة  )2.60± 22.51( أنفي حين ، سنة) 30من  الأقل(

سنة)  60 - 51ة (سنة) بينما بلغ معدل المعلمات الورمية للفئة العمري 40 -30بين ( أعمارهن
 معدل للمعلمات الورمية مجموعة مرضى سرطان الثدي الوراثي فقد بلغ أعلى أما)، 4.11 21.80±(

 ) و2.43± 23.07(بلغ إذ سنة)  50 - 41( سنة) و 40 - 30في النساء ذوات الفئات العمرية (
في النساء  )3.35± 22.06، بينما بلغ معدل المعلمات الورمية () على التوالي±2.32 23.05(

 لمعلمات الورمية في النساء) معدل ا1.52± 22.51سنة)، وان ( 30 الأقلذوات الفئة العمرية (
) في النساء 1.00± 21اقل معدل للمعلمات الورمية ( أماسنة)،  60 -51بين ( أعمارهنالمحصورة 

معلمات معدل لل أعلى أنفي مجموعة السيطرة فقد ظهر  أماسنة)،  60( أعمارهنالتي تجاوزت 
)، بينما بلغ أقل معدل للمعلمات 2.22± 19بلغ ( إذسنة)  50 - 41( الورمية في الفئة العمرية

سنة)، في حين بلغت معدلات  40 - 30) في النساء ذوات الفئة العمرية (±1.39 31.81( الورمية
 17.12سنة) ( 60 - 51و ( سنة) 30 منالأقل ( ذوات الفئات العمريةالمعلمات الورمية للنساء 

فقد بلغ معدل  سنة) 60من  الأكثرالفئة العمرية ( أما) على التوالي، 2.19± 16.33( ) و±1.34
عدم وجود أي  إلى الإحصائيتبين من نتائج التحليل  دوق )،±3.89 14.90( المعلمات الورمية فيها

 ةعاليهناك فروقاً  تتأثير معنوي للفئات العمرية على المعدل العام للمعلمات الورمية في حين كان
 (الشائع والوراثي) مجموعتي المرض نبي الورميةمعدل العام للمعلمات في ال )P≤0.01( المعنوية

  .ومجموعة السيطرة
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للمعلمات معدل  أعلىعلمات الورمية في النساء أتضح أن موفيما يخص تأثير الوزن على ال
 ±23.90بلغ ( إذ  كغم) 80 -71زنية (الورمية في مجموعة سرطان الثدي الشائع كان في الفئة الو 

 22.27بلغ معدل المعلمات الورمية فيها (إذ ) فأكثركغم  81ثم تلتها الفئة الوزنية ( )1.54
الورمية معدل للمعلمات  الأقلكغم) هي  50≥ ، بينما كانت النساء ذوات الفئة الوزنية ()±2.73
 20.87( ) و±3.58  21.08( بلغت معدلات المعلمات الورمية في حين)، 1.99 ± 16.91(
في مجموعة  أماعلى التوالي،  كغم) 60 - 51( كغم) و 70 - 61) في الفئات الوزنية (±1.88

 50≥) في الفئة الوزنية (1.99 ±16.91سرطان الثدي الوراثي فقد بلغ اقل معدل للمعلمات الورمية (
كغم)  80 - 71معدل للمعلمات الورمية في النساء ذوات الفئة الوزنية ( أعلىكغم)، بينما بلغ 

 60 - -51( معدل المعلمات الورمية في الفئة الوزنية) 1.13± 18.59)، وان (±1.36 22.17(
 81( كغم) و 70 - 61( كغم)، بينما بلغت معدلات المعلمات الورمية للنساء ذوات الفئات الوزنية

كان  فقد في مجموعة السيطرة أما التوالي، ) على1.70 ±21.60( ) و1.69 ±20.48( )فأكثركغم 
) في حين بلغ 0بلغت ( إذ كغم)  50≥اقل معدل للمعلمات الورمية في النساء ذوات الفئة الوزنية (

كغم)، وقد بلغ معدل  80 -71الفئة الوزنية (في  )1.80± 18.44معدل للمعلمات الورمية ( أعلى
)، بينما بلغ معدل هذه المعلمات 1.31 ±16.84كغم) ( 70 -61المعلمات الورمية للفئة الوزنية (

) معدل المعلمات الورمية 2.17 ±13.54وان ( )فأكثركغم  81في الفئة الوزنية ( )2.11 14.20±(
) المعدل العام P≥0.05( ياً يختلف معنو لم  ، إحصائياكغم) 60 - 51للنساء ذوات الفئة الوزنية (

في حين اختلفت معنويا مجموعة النساء السليمات  زنيةباختلاف الفئات الو للمعلمات الورمية للنساء 
  .)P≤0.01(عن مجموعة النساء المصابات بسرطان الثدي الشائع والوراثي عند مستوى معنوية 

معدل للمعلمات الورمية  أعلى أن الأطفالفيما يخص عدد ذاته نتائج الجدول  أظهرتوقد 
معدل المعلمات  بلغ بينما ،في حالة النساء غير المنجبات )± 2.37 24.73(بسرطان الثدي الشائع 

 ±21.47في حين بلغ اقل معدل ( ،)أطفال 4 - 1() في النساء المنجبات 2.38 ±23.28( الورمية

في مجموعة سرطان الثدي  أماأطفال)،  5من  أكثر( النساء المنجبات) للمعلمات الورمية في 1.34
 21.08) (أطفال 5من  أكثرالوراثي فقد بلغ اقل معدل للمعلمات الورمية في النساء المنجبات (

 22.80، وان ()5.31± 24.64منجبات (المعدل للمعلمات الورمية في النساء غير  وأعلى)، 2.53±
في مجموعة السيطرة  أما)، أطفال 4 - 1) معدل المعلمات الورمية في النساء المنجبات (±1.43

منجبات، في حين بلغ ال غير ) في النساء1.12± 20( معدل للمعلمات الورمية أعلى أنفظهر 
 15.12)، وان (1.81 ±16.93أطفال) ( 5من  أكثرمعدل المعلمات الورمية في النساء المنجبات (

وقد تبين من نتائج  ،أطفال) 4 - 1) اقل معدل للمعلمات الورمية في النساء المنجبات (±1.17
بين مجموع السيطرة وبين مجموعتي ) P≤0.01( فروقات عالية المعنوية أن هناك الإحصائيالتحليل 
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في حالة في حين لم يختلف معنوياً المعدل العام للمعلمات الورمية  سرطان الثدي الشائع والوراثي،
  .عن اللواتي لم ينجبن أكثر أوالنساء المنجبات لطفل واحد 

  

  

  

  

  

  

على المعلمات الورمية  الأطفالعدد  الفئات الوزنية، يوضح تأثير الفئات العمرية، )9- 4(جدول 

  في النساء المصابات بسرطان الثدي


�4	 ا���>%ةM� 

#$%

�4	 ا�M� 

 ا�
��ل ا���م
  ا�
�&�%ات

 
�ا��%ط�ن ا��را,  ا�-<�ت ا�'�2&�/ 5�%ات 0ا��%ط�ن ا�/�.   

1.34±17.12 
B 

3.35±22.06 
A 

1.66±20.10 
A 

1.21±19.76 
A 

 D� :F30ا  

1.39±13.81 
B 

2.43±23.07 
A 

2.60±22.51 
A 

1.04±20.04 
A 

30-40  

2.22±19 
B 

2.32±23.05 
A 

2.47±24.81 
A 

1.37±22.28 
A 

41-50  

2.19±16.33 
B 

1.52±22.51 
A 

4.11±21.80 
A 

1.45±19.90 
A 

51-60  

3.89±14.90 
B 

1.00±21 
A 

3.20±24.80 
A 

1.20±20.23 
A 

 D� %(J60أ  

P =0.0021 P=0.5497 	
���
 ����ى ا�

/ A&Jا����ت ا��زن�	  

0 
B 

1.99±16.91 
A 
 

1.10±20 
A 

4.04±15.63 
B 

50 ≤ 

2.17±13.54 
B 

1.13±18.59 
A 

1.88±20.87 
A 

1.76±18.64 
A B 

51-60  

1.31±16.84 
B 

1.69±20.48 
A 

3.58±21.08 
A 

1.26±18.99 
A B 

61-70  

1.80±18.44 
B 

1.36±22.17 
A 

1.54±23.90 
A 

1.55±22.88 
A 

71-80  

2.11±14.20 
B 

1.70±21.60 
A 

2.73±22.27 
A 

1.23±19.55 
AB 

81  ���J  

P=0.0002 P=0.1055 	
���
 ����ى ا�

 �4د اHط��ل
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  1.12  ±20 
B 

5.31±24.64 
A 

2.37±24.73 
A 

2.91±24.86 
A 


� � أط��ل 6 

1.17±15.12 
B 

1.43±22.80 
A 

2.38±23.28 
A 

1.03±20.28 
A 

  أط��ل 1-4

1.81±16.93 
B 

2.53±21.08 
A 

1.34±21.47 
A 

1.10±19.97 
A 

5 %(JC� أط��ل  

P=0.0003 P=0.4549 	
���
 ����ى ا�

  .معنوياتختلف  المتوسطات التي تحمل حروف متشابهة ضمن العمود الواحد بالنسبة للمتغيرات لا-
تختلف  متشابهة ضمن الصف الواحد بالنسبة لمجموعة المرضى والسيطرة لاالمتوسطات التي تحمل حروف -

  معنويا.

  

 ا��و��ف ا��ز��-  4-3
 ا�4ر�و(و�- DNA ا�ـا(�12ص  1- 4-3

، وتم أجراء الترحيل جميعها عينات الدراسةلمن عينات الدم  DNA الـ استخلاصتم 
) عند % 0.8الاكاروز وبتركيز ( هلامالكرموسومي على  DNA الكهربائي للتأكد من وجود حزم الـ

 ومشاهدتها تحت جهاز الاشعة فوق البنفسجية بعد صبغها بالاثيديوم برومايد، فولت ولمدة ساعة  70
الكرموسومي في معظم العينات المستخلصة  DNA ، وجود حزم الـ)1- 4( أظهرت النتائج شكل إذ 

  .الكرموسومي DNAالـ واتج لحزم وتمت أعادة عملية الاستخلاص للعينات التي لم تظهر ن

  

  
كاروز لأ ا هلام %0.8على الكروموسومي  DNA ـحزم الوضح الترحيل الكهربائي لي) 1-4شكل (

  بعد صبغها بصبغة بروميد الاثيديوم فولت ولمدة ساعة  70عند 

4-3 -2 
  ا��و��ف ا��ز��- ��ط�رات ا��درو(

  الكروموسومي  DNA الـحزم 
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 طفرات وراثية شُملت بالدراسة هي لثلاث PCRباستخدام تقنية تم أجراء التوصيف الجزيئي 

  5382 ins C, 185 del AG، 6174 del T  للأوراموالموجودة على الجينين المثبطين 
)Tumor suppressors genes وهما (BRCA1, BRCA2،   إذ) الترحيل 2- 4يوضح الشكل (

فولت ولمدة  70كاروز عند لأا هلام %2) باستخدام del AG 185للطفرة ( PCRالكهربائي لنواتج 
) 2000 - 100بحجم ( )Size marker( الحجمي دليلال الأول العمودساعة ونصف حيث يمثل 

والتي تمثل  زوج قاعدة 354) الحزم بحجم 13، 10، 5، 2( بينما تظهر الأعمدةزوج قاعدة، 
فتمثل العينات الطبيعية للطفرة المدروسة بحجم  )9 ،8، 7، 6، 4( الأعمدةالعينات الطافرة، أما 

  العينات. هلهذ PCRأية حزم لنواتج  )12 ،3( انالعمودظهر ي، في حين لم زوج قاعدة 335

  

  

  
      2       1   34          5     6   7    8    9   10   11   12  13   

  
 هلام %2على  del AG 185للطفرة  PCR) يوضح الترحيل الكهربائي لنواتج 4-2شكل (

  بعد صبغها بصبغة بروميد الاثيديوم فولت ولمدة ساعة ونصف 70كاروز عند الأ 

  

 وضحم وكما PCR) باستخدام تقنية del AG 185نتائج الدراسة للتوصيف الجزيئي للطفرة ( تبين
 هلام %2) باستخدام del AG 185للطفرة ( PCR) الترحيل الكهربائي لنواتج 3-4الشكل ( في

335bp 

Normal 
354bp 

Mutant 
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) العينات 7 ،6، 4، 3، 1،2الأعمدة ( تظهرإذ  فولت ولمدة ساعة ونصف 70الأكاروز عند 
 Sizeالحجمي ( دليلال الخامسيمثل العمود  ، بينمازوج قاعدة 335الطبيعية للطفرة المدروسة بحجم 

marker) زوج قاعدة 2000 -100) بحجم (  

  

  

  

  

  

  

  

  

        1           2     3        4          5      6      7  

  

هلام %2على  del AG 185للطفرة  PCR) يوضح الترحيل الكهربائي لنواتج 4-3شكل (

  بعد صبغها بصبغة بروميد الاثيديوم فولت ولمدة ساعة ونصف 70الأكاروز عند 

  

  PCRباستخدام تقنية )ins C 5382( لتوصيف الجزيئي للطفرةانتائج  أظهرتلقد 
وز عند كار الأ هلام %2على  PCRنتائج الترحيل الكهربائي لنواتج  )4- 4الشكل رقم (ب والموضحة

 - 100الحجمي التي تتراوح من  دليلحزم ال الأول العموديمثل  إذ  ، فولت ولمدة ساعة ونصف 70

335bp 

Normal 
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والتي زوج قاعدة  271فتحتوي على الحزم بحجم  15 إلى 2 من الأعمدةزوج قاعدة، أما  2000
  .ثل العينات السالبة أو الطبيعية للطفرة المدروسةتم

              1    2   3     4  5    6    7    8   9    10  11  12 13  14   15        

  
 هلام %2على  ins C 5382للطفرة  PCR) يوضح الترحيل الكهربائي لنواتج 4-4شكل (

  بعد صبغها بصبغة بروميد الاثيديوم فولت ولمدة ساعة ونصف 70كاروز عند لأ ا

 إذ   PCR) باستخدام تقنية ins C 5382أظهرت نتائج الدراسة للتوصيف الجزيئي للطفرة (
 70كاروز عند لأا هلام %2على  PCR) نتائج الترحيل الكهربائي لنواتج 4- 5يوضح الشكل (

) زوج قاعدة، أما 2000 - 100الحجمي ( الدليلالأول  العمود يمثلإذ  فولت ولمدة ساعة ونصف 
زوج قاعدة والتي تمثل العينات السالبة أو  271 ) فتحتوي الحزم بحجم7 ، 6 ، 5 ،2(الأعمدة 

زوج قاعدة والتي  295حزم بحجم  )9، 8، 4، 3( الأعمدةفي حين احتوت  ،الطبيعية لهذه الطفرة
  .تمثل العينات الطافرة

         1  2            3       4      5       6      7      8      9  

    

271bp 

Normal 

295bp 

Mutant 

271bp 

Normal 
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 هلام %2على  ins C 5382للطفرة  PCR) يوضح الترحيل الكهربائي لنواتج 4-5شكل (

  بعد صبغها بصبغة بروميد الاثيديوم فولت ولمدة ساعة ونصف 70كاروز عند لأ ا

يوضح إذ   PCRباستخدام تقنية  )del T 6174تبين من نتائج التوصيف الجزيئي للطفرة (
فولت  70جل الأكاروز عند  %2باستخدام  PCRالترحيل الكهربائي لنواتج  )6-4( رقم الشكل

 الأعمدة أما) زوج قاعدة، 2000 - 100الحجمي ( دليلالأول ال العموديمثل إذ ولمدة ساعة ونصف، 
  زوج قاعدة. 151فهي تمثل العينات الطبيعية للطفرة المدروسة وبحجم  12 إلى 2من 

  

  

  

  

  

  

  
  1     2    3     4     5     6     7     8    9     10    11    12  

  
 هلام %2على  del T 6174للطفرة  PCR) يوضح الترحيل الكهربائي لنواتج 6-4شكل (

  بعد صبغها بصبغة بروميد الاثيديوم فولت ولمدة ساعة ونصف 70كاروز عند لأ ا

      

151bp 

Normal 
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4-3 -3 

�� ا�ط�رات ا��درو(��  

سرطان الثدي  مجموعة مرضى في إصابةنسبة  أعلى) أن 01-4يتبين من نتائج الجدول (
  )%0( الإصابةبلغت نسبة ) في حين %27.5( 8وقد بلغت  )del AG 185(للطفرة  كان الشائع
الثدي الوراثي فكانت أعلى نسبة  في سرطان أما ،ins C، 6174 del T 5382الطفرتينفي 

واقل نسبة إصابة كانت في  )%20( 8وقد بلغت  )185del AG( للإصابة بالطفرات هو في الطفرة
في  )del T 6174( بالطفرة ةإصاب أي) في حين لم تسجل %10( 4 وبقيمة )ins C 5382( الطفرة

يتضح  كما ،المذكورة أنفاً  الثلاثة بالطفرات إصابةي ولم يلاحظ في مجموعة السيطرة أ ،هذا المرض
) بين %23.19( ةإصابنسبة  الأعلى) هي (185del AGالطفرة  أنمن نتائج الدراسة الحالية 

 del T, 5382 6174) للطفرتين (%0 ,%5.8( نوعي سرطان الثدي الشائع والوراثي بالمقارنة مع

ins C .على التوالي (  

 Eastonو  Antonion و)Weber)2003و Woosterلقد أشارت الدراسات التي قام بها 

 )%20من كل حالات سرطان الثدي الشائع، واقل من ( )%5) أن الطفرات مسؤولة عن ((2006
تكون نسبة الإصابة بالطفرات في الحالات إذ  ،من كل حالات الإصابة بسرطان الثدي الوراثي

 )BRCA2) وطفرة واحدة في جين (BRCA1الوراثية أعلى وبمعدل طفرتين في جين (
)Fasching لاف المجاميع العرقية والمواقع )، تختلف الإصابة بسرطان الثدي باخت2007،وجماعته

 هذهترتبط كما و )، BRCA2) في جين (del T 6174الجغرافية مما يعزي عدم ظهور الطفرة (
) ins C, 185 del AG 5382الطفرة بقوة مع أنواع أخرى من السرطانات بينما ترتبط الطفرتين (

 Yazici)، ووجد Lee،2008مع الإصابة بسرطان الثدي ( ابتدءا) BRCA1في جين (

يختلف أيضا باختلاف  بها الإصابةالمذكورة أنفاً ونسب  أعداد الطفرات إن) 2000وجماعته(
) سائدة BRCA1) (185 del AGتكون الطفرة في جين (إذ  ،والمناطق الجغرافية المجاميع العرقية

)، أما نسبة %0.13) لنفس الجين (ins C 5382( ) بينما تبلغ نسبة الطفرة%1.09(ـوبنسبة تقدر ب
 ،في اليهود الاشكناز )%1.52) فقد كانت (BRCA2) لجين (del T 6174الإصابة في الطفرة (

 والأعلى سيادة الأكثرهي  )del AG 185(الطفرة  باننتائج الدراسة الحالية  أظهرت في حين
بهذه الطفرة  الإصابةبلغت نسبة  إذ )ins C ،6174 del T 5382( الطفرتين من ةصابإ
لم  في حين ،)ins C 5382) في الطفرة (%5.8( الإصابةأقل نسبة  سجلتبينما  ،)23.19%(

أشارت دراسات  بينما)، del T 6174(في الطفرة  إصابة أيتسجل 
Mehdipour2006(وجماعته(و Szaboو King)1997 ( أن الطفرةإلى )185 del AG(  هي

 ،ins C 5382تين (المصابات بسرطان الثدي بالمقارنة مع الطفر  الإيرانياتشيوعاً في النساء  الأقل
6174 del T،( ت الدراسة التي قام بهاأشار  في حين Rassi)على مجموعة من  )2008 وجماعته
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تكرار من بين مجموع الطفرات المرتبطة  الأكثر هي )ins C 5382( الطفرة نا المريضات الإيرانيات
كمؤشر لحدوث سرطان الثدي  دكما أنها تع )%13(بها  الإصابةبلغت نسبة  إذمع سرطان الثدي 

في ) ins C, 185 del AG 5382(الطفرتين  نأ )2009وجماعته( Fattahi أشار بينماالوراثي، 
 مريضاتفي ال اً حدوث الأقلهما  BRCA2)في جين ( )del T 6174() والطفرة BRCA1جين (

  .سرطان الثديب المصابات الإيرانيات 

  ���)-�ات ا��2رو�5 ا�����&%$# 
	:  )10-4(��ول 


�4	 ا���>%ةM� 
#$%
 ا�

 ا�>�%ات
 


�عM
�+%ط�ن ا�)�ي ا��را, ا� ا�/�.0ا�)�ي  +%ط�ن    

 ا����	
	
��
 ا�

 ا���د
	 ا����

��
	ا�  


ا����	 ا�
� ا���د�	 
	ا����	 ا�
� ا���د �   ا���د 

0 0 23.19 16 20 8 27.5 8 + 185 del AG 

100 30 76.81 53 80 32 72.4 21 -  

0 0 5.8 4 10 4 0 0 + 5382 ins C 

100 30 94.2 65 90 36 100 29 -  

0 0 0 0 0 0 0 0 +   6174 del T 
100 30 100 69 100 40 100 29 -  
0 0 9.66 20 10 12 9.19 8 + 


�ع ا�]��M
 ا�
100 90 90.33 187 90 108 90.8 79 - 

  

حسب الطفرات بمعدلات المعلمات الورمية  والذي يوضح )11- 4جدول ( تبين من نتائج
معدل للمعلمات الورمية في سرطان الثدي الشائع للحالات الموجبة في الطفرة  أعلى أنالمدروسة، 

185 del AG 5382في الطفرتين  )0( ، بينما بلغ معدل المعلمات الورمية23.17 ±18 وقد بلغ 

ins C، del T 6174  في حين بلغت معدلات المعلمات الورمية في الحالات السالبة للطفرات
 del AG ،5382 ins C ،del T 6174 )1.36±21.94  1.03±22.22 185الثلاثة المدروسة (

معدل للمعلمات  أعلىفي حالة سرطان الثدي الوراثي فقد بلغ  أماعلى التوالي.  )1.03±22.22
) بينما بلغ معدل 21.33±3.29بلغ ( إذ) del AG 185رة (الورمية للحالات الموجبة في الطف

معدل المعلمات  بلغ في حين)، ins C 5382( ) في الطفرة6.12 ±24.37المعلمات الورمية (
 185)، أما معدل المعلمات الورمية للحالات السالبة في الطفرةdel T 6174( ) للطفرة0الورمية (

del AG)والطفرة (1.36 ±21.94( ) فقد بلغ (5382 ins C) (21.35±1.25وفي الطفرة ( )del 

T 6174) (21.82 ±1.25() في الحالات الموجبة للطفرات 0، بينما بلغ معدل المعلمات الورمية (
في الحالات السالبة فقد بلغ معدل المعلمات الورمية  أماالمدروسة الثلاثة في مجموعة السيطرة، 
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أوضحت النتائج  ).del AG ،5382 ins C ،del T 6174) (16.11± 0.89 185للطفرات (
في حين  ،وبين الطفرات المدروسة عدم وجود علاقة معنوية بين المعلمات الورمية إلىالإحصائية 

ظهرت فروقات عالية المعنوية في معدل المعلمات الورمية بين مجموعتي سرطان الثدي الشائع 
  . السيطرة والوراثي وبين مجموعة 

  

  ) &%$# 8'�3ت ا�2'��2ت ا�%ر��8 ;	: ا�)-�ات ا��2رو11�5-��4ول (


�4	 ا���>%ةM� 
#$%
 ا�

�را,�+%ط�ن ا�)�ي ا� ا�>�%ات ا�
�رو+	  +%ط�ن ا�)�ي ا�/�.0 
- + - + - + 

0.89±16.11 
B 

0 
C 

1.36±21.94 
A 

3.29±21.33 
A 

1.36±21.94 
A 

2.18±23.17 
A 

185 del AG 
 

0.89±16.11 
B 

0 
C 

1.25±21.35 
A 

6.12±24.37 
A 

1.03±22.22 
A 

0 
C 5382 ins C 

0.89±16.11 
B 

0 
C 

1.25±21.82 
A 

0 
C 

1.03±22.22 
A 

0 
C 6174 del T 

 P=0.903 P=0.01 
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  الاستنتاجات

أظهرت الدراسة وجود تأثير لمتغيرات العمر، الحالة الزوجية، حالة الرضاعة، عدد  -1

بسرطان الثدي بنوعية الشائع  الإصابةعلى نسب  الأطفال، محل السكن، التدخين

والوراثي في حين لم تظهر صلة القرابة بين الوالدين أي تأثير، بينما أثر عامل الوزن 

 . بسرطان الثدي الشائع مقارنة بسرطان الثدي الوراثي الإصابةمعنوياً على نسب 

بمرض  الإصابةمرتفعة في حالة  CA 27.29تكون معدلات المعلمات الورمية  -2

لايمكن استخدام  ، كمامجموعة السيطرةمقارنة بثدي بنوعية الشائع والوراثي سرطان ال

 . سرطان الثدي الشائع والوراثي بين نوعي تميزالهذا الاختبار في 

الأكثر  اكانت BRCA1 في جين )del AG()5382 ins C 185( تينالطفر  أن -3

 del 185كانت الطفرة (، و BRCA2 في جين )del T 6174(ة شيوعاً من الطفر 

AG( بسرطان الثدي أحداث الإصابة  في اً تكرار  الأكثر هي)5382من الطفرة ins 

C( ،) 6174في حين لم تُسجل الطفرة del T في جين (BRCA2  في جميع

 العينات المدروسة .
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  التوصيات

طرق الوقاية من أهم  دوالذي يع التشخيص المبكر لمرض سرطان الثدي اعتماد - 1

 معدلات الوفيات الناتجة عنهمنه وتخفيض 

مركز  إلىللمراجعات  في فحص الجينات بشكل دوري اعتماد الفحص الجزيئي - 2

وذلك للكشف المبكر عن وجود خلل في  الكشف المبكر في المستشفيات العراقية

 الجينات الرئيسية المسببة لسرطان الثدي

جودة في جيني إيجاد دراسات مماثلة لتشخيص الأنواع الأخرى من الطفرات المو  - 3

BRCA1,BRCA2 أو في جينات أخرى وباستخدام تقنيات جزيئية مختلفة 

تبني وزارة الصحة العراقية برنامج مسح للطفرات المؤهبة للإصابة بسرطان الثدي  - 4

 ضمن العوائل العراقية التي تزداد فيها معدلات الإصابة بالمرض .

لغرض تسجيل أية علامات غير طبيعية في الثدي أجراء الفحص الدوري للنساء  - 5

 لما له من أهمية في التشخيص المبكر للمرض.  
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Summary 

  The importance of this study is due to the investigation of mutations in 
BRCA1 and BRCA2 genes as tumor suppressor genes related to 
occurrence of breast cancer, and its correlations with tumor marker and 
some of predisposing factors of breast cancer. 

Blood sample of (69) breast cancer patients were collected from early 
detection unit in AL- Hussein teaching hospital in Holy Kerbala 
government, which compared with (30) apparently healthy women. 

The distribution of the samples  according  to the some parameters were 
studied including : Age, Marital status, breast feeding status, number of 
children, weight, parent relationship, and cancer family history to 
evaluate the effects of these parameters on the prevalence rate  of breast 
cancer . 

The study revealed that there was no significant difference between 
sporadic and hereditary types of breast cancer and the age, marital status, 
breast feeding, number of children, parent relationship  

Regarding to the marital status, the married women revealed higher 
incidence of sporadic and hereditary breast cancer were (86.2%) and 
(92.5%) respectively, while the lower incidence of both types were in 
unmarried women (13.7%) and (7.5%) respectively . 

The results also revealed that the breast feeding women were the lowest 
incidences rate of sporadic (10.3%) and hereditary (22.5%) while the non 
breast feeding women were the higher incidence for both types (89.6%) 
and (77.5%) respectively. 

Regarding to the parent relationship, the results revealed that the higher 
incidence rate of sporadic cases were (51.7%) with no relation between 
patients parents and (48.2%) with cousin parents, while in hereditary 
breast cancer were (60%) for cousin patients parents and (40%) for no- 
relation of patients parents. 

Regarding to the number of children, the results showed that the women 
with (1-4 child) have the higher incidence of sporadic and hereditary 
were (36%) and (59.4%) respectively, while the lower percentage were 



(12%) and (13.5%) in sporadic and hereditary cases of no- children's 
women respectively. 

The results also revealed that the higher incidence of sporadic and 
hereditary breast cancer were (27.5%) and (35%) in (30-40),(< 30),(41-
50) years old groups , while its (6.8%) in (more60) years old group for 
sporadic and (7.5%) in hereditary cases for the same age group. 

The results of the effect of weight revealed that there were highly 
significant correlation between the weight and both types of breast 
cancer. 

The CA27.29 tumor marker was adopted for detection of breast cancer, 
the statistical analysis revealed there is highly significant correlation (P≤ 
0.01) between the tumor marker and both types of breast cancer in 
comparison to the control group, the results also showed no significant 
effects (P≥ 0.05) for the(age, marital status, breast feeding, number of 
children, weight, parent relationship) and the studied mutation on the 
means of tumor markers. 

The DNA was extracted from blood samples using DNA extraction kits, 
the detection of BRCA1 and BRCA2 gene mutations were adopted using 
PCR technique, the molecular diagnosis for (185 del AG) and (5382 ins 
C) mutations in BRCA1 gene and (6174 del T) mutation BRCA2 gene 
were applied. 

The results showed that the higher percentage of mutations were (27.5%) 
for(185 del AG) mutation in sporadic breast cancer group, and for 
hereditary breast cancer group, the percentage of(185 del AG) mutation 
was (20%) and for (5382 ins C) mutation was (10%), while the (6174 del 
T) mutation is not recorded in both patient groups. 

And the results also revealed that the total percentages of (185 del 
AG),(5382 ins C) for patient group were (23.19%) , (5.8%) ,while (6174 
del T)mutation is not recorded in both patient groups, and there were no 
mutation detection in control group. 

Finally, the results showed there were no correlation between the tumor 
marker and mutations, and highly significant correlations between tumor 
marker of patients in comparison with control group.     
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