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«οΐη περ φύλλων γενεή, τοίη όέ κ α ί άνόρών, 
φύλλα τά μ εν  τ’ άνεμος χαμάδις χέει, αλλά όέ θ ’ νλη 

τηλεθόωσα φύει, έαρος ό’ έπ ιγίγνετα ι ωρη· 
ώς άνόρών γενεή ή μ έν  φύει ή ό’ άπολήγει».

Ομήρου Ιλιάς, Ζ ' 146-149

Π Ρ Ο Λ Ο Γ Ο Σ

Στις σύγχρονες κοινωνίες, καθιός και στην Ελλάδα, ο καρκίνος του μα­
στού είναι ο πιο συχνός τύπος καρκίνου στις γυναίκες και από τις πρώτες 
αιτίες νοσηρότητας και θνητότητας από καρκίνο. Όμως την τελευταία 15ε- 
τία έχει επιτευχθεί σημαντική πρόοδος σ’ όλους τους τομείς αντιμετώπισης 
του καρκίνου του μαστού με αποτέλεσμα την μεγάλη ελάττωση της θνησι­
μότητας από τη νόσο.

Ουσιαστικό ρόλο στη θεραπευτική αντιμετώπιση της νεοπλασματικής 
αυτής ασθένειας κατέχει η χειρουργική επέμβαση. Μ ’ αυτήν επιτυγχάνεται, 
σε σημαντικό βαθμό, ο έλεγχος της τοπικής νόσου και η ελάττωση του «νεο- 
πλασματικού φορτίου», ενιό εξασφαλίζεται ο απαραίτητος ιστός για να μελε­
τηθούν η παθολογία και η κυτταρική βιολογία των καρκινικών κυττάρων. Ταυ­
τόχρονα γίνεται η παθολογοανατομική σταδιοποίηση της νόσου και προσ­
διορίζεται η βιολογική συμπεριφορά της, εκτιμώντας τους διάφορους κλινι­
κούς, παθολογοανατομικούς και μοριακούς δείκτες. Με τη ραγδαία εξέλιξη 
της βιοχημείας και της μοριακής βιολογίας, τα τελευταία χρόνια, δόθηκαν α­
παντήσεις σε πλήθος ερωτημάτων, ενώ καθορίστηκε πληθώρα νέων προγνω­
στικών δεικτιον. Τα νέα αυτά δεδομένα τροποποίησαν το είδος της εφαρμο­
ζόμενης θεραπείας και επηρέασαν σημαντικά την τελική έκβαση της νόσου.

Καθοριστικό ρόλο την αποτελεσματικότερη αντιμετώπιση του καρκί-
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νου του μαστού έχει παίξει η προληπτική ευαισθητοποιηση και η πρωϊμότε- 
ρη διάγνωση, η οποία έγινε πιο ακριβής με τις προόδους που έχουν επιτευ­
χθεί στους απεικονιστικούς ελέγχους. Οι εξελίξεις στην ακτινοθεραπεία και 
η αναμφισβήτητη επανάσταση που έγινε στην συμπληρωματική χημειοθε­
ραπεία και ορμονοθεραπεία είναι από τους βασικότερους παράγοντες που 
οδήγησαν στην ελάττωση της θνησιμότητας. Η μοριακή βιολογία, η γενετι­
κή, η φαρμακογενομική και η νανοτεχνολογία μας εφόδιασαν με καινούρ­
για φάρμακα, περισσότερο αποτελεσματικά και λιγότερο τοξικά.

Παρ’ όλα αυτά όμως, παραμένουν αναπάντητα παρά πολλά ερωτήμα­
τα και απέχουμε πολύ από το να θεωρήσουμε ότι ο καρκίνος του μαστού έ­
χει τεθ ε ί υπό έλεγχο. Τελικά φαίνεται ότι η δυνατότητα να προλάβουμε την 
εκδήλωση της νόσου, και να εξαλείφουμε τον θάνατο απ’ αυτήν, θα εξαρ- 
τηθεί από την δυνατότητα να αντιμετιοπίσουμε την κακοήθη αυτή νόσο σε 
μοριακό επίπεδο. Η έρευνα και η γνώση του γενετικού σχεδιαγράμματος 
(προφίλ) των ασθενιύν και του γενετικού σχεδιαγράμματος (προφίλ) του ό­
γκου καθώς και η γνώση τιυν περιβαλλοντικών παραγόντων μας οδηγούν σε 
νέα πεδία αντιμετιοπισης της νόσου, όπου τον καθοριστικό ρόλο θα παίξει 
η «εξατομικευμένη θεραπεία».

Η απόπτωση είναι ο γενετικά προγραμματισμένος και γενετικά ελεγ­
χόμενος κυτταρικός θάνατος και τελευταία συσσωρεύονται όλο και περισ­
σότερο γνώσεις ότι το φαινόμενο της απόπτωσης παίζει σημαντικό ρόλο τό­
σο στην καρκινογένεση όσο και στην εξέλιξη και βιολογία του καρκίνου του 
μαστού. Η μεγάλη συχνότητα εμφάνισης της νόσου και η διαπίστωση ότι οι 
ασθενείς δεν εμφανίζουν την ίδια βιολογική συμπεριφορά και κλινική πο­
ρεία έχει οδηγήσει την έρευνα και τη μελέτη τόσο σε κυτταρικό/μοριακό ε­
πίπεδο όσο και σε κλινικό, στη διερεύνηση και ερμηνεία τα>ν μηχανισμών 
της καρκινογένεσης της κακοήθους αυτής νόσου και στην αναζήτηση προ­
γνωστικών δεικτών.

Σκοπός αυτής της Διδακτορικής Διατριβής είναι να συμβάλει στη με­
λέτη του φαινομένου της απόπτωσης στον καρκίνο του μαστού και στη διε- 
ρεύνηση της σημασίας της ποσοτικής έκφρασης της απόπτωσης, που είναι ο 
αποπτωτικός δείκτης (ΑΙ), στην πρόγνωση της νόσου. Τσως τα αποτελέσματα 
και τα συμπεράσματα της μελέτης αυτής να αποτελέσουν ένα μικρό εφόδιο 
στη φαρέτρα της Επιστήμης στη δύσκολη μάχη που δίνεται.

Η προσπάθεια αυτή δεν θα μπορούσε να θεωρηθεί ολοκληρωμένη αν 
δεν εξέφραζα την ευγνωμοσύνη μου και τις ευχαριστίες μου σε όλους όσους 
συνέβαλαν και βοήθησαν, ο καθένας με τον τρόπο του, στην όμορφη και ε­
πίπονη πορεία που κατάληξή τους ήταν η μελέτη αυτή.
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Στην αρχή και πάνω απ’ όλους θα ’θελα να εκφράσω την βαθιά μου ευ­
γνωμοσύνη στην κ. Νίκη I. Αγνάντη, Καθηγητή Παθολογικής Ανατομίας και 
Διευθυντή του Εργαστηρίου Παθολογικής Ανατομίας της Ιατρικής Σχολής 
του Πανεπιστημίου Ιωαννίνων. Η εμπιστοσύνη και η αγάπη με την οποία με 
περιέβαλε από την πρώτη στιγμή που μου ανέθεσε την εκπόνηση αυτής της 

 ̂ μελέτης στάθηκε η πιο δυνατή ασπίδα για να αντιμετωπίσου τις δυσκολίες 
που εμφανίστηκαν στην πορεία της. Η επιστημονική της κατάρτηση, η ακα­
δημαϊκή της συγκρότηση, το ήθος της και η ανθρωπιά της αποτέλεσαν για 
μένα τα σταθερά σημεία αναφοράς και τους οδηγούς που με κατεύθυναν μέ­
χρι το τέλος. Ακράδαντα πιστεύω ότι τέτοιες μορφές διαμορφώνουν μια ξε­
χωριστή εικόνα στο Ελληνικό Πανεπιστήμιο και ανοίγουν νέους διαφορε­
τικούς δρόμους στην επιστημονική κοινότητα. Θεωρώ ότι αυτό που μου προ- 
σέφερε αφείδωλα είναι εφόδιο ζωής και είναι τόσο μεγάλο που δεν υπάρ­
χει δυνατότητα να το ανταποδώσω σε έναν άνθρωπο* στην ίδια! Μόνο η α­
νάλογη προσφορά στους συνανθρώπους μου και στο κοινωνικό σύνολο μπο­
ρεί να με ικανοποιήσει και να με ανακουφίσει.

Ευχαριστώ βαθύτατα τον χειρουργό-ογκολόγο κ. Μάρκο Πινακίδη που 
ως Διευθυντής του Γ' Χειρουργικού-Ογκολογικού τμήματος Μαστού του 
«Θεαγενείου» Α.Ν. Θεσσαλονίκης που εμπιστεύθηκε τα κλινικά στοιχεία 
της παρακολούθησης των ασθενούν της μελέτης αυτής, πολλές από τις οποί­
ες χειρουργήσαμε μαζί. Μου προκαλούσε ιδιαίτερη συγκίνηση η παρακο­
λούθηση της κλινικής πορείας αυτιυν των ασθενών, στα 15 αυτά χρόνια που 
διήρκησε η μελέτη. Τον ευχαριστώ για την εμπιστοσύνηση του και για όλα 
όσα μου δίδαξε, στη χειρουργική του μαστού και στην ηθική της αντιμετώ­
πισης του ογκολογικού ασθενούς, κατά την 15ετή συνεργασία μας.

Επίσης ευχάριστο) τον κ. Γεώργιο Χατζηθεοχάρη, Αναπληρωτή Καθη­
γητή της Χειρουργικής του Α.Π.Θ. και Διευθυντή της Α' Χειρουργικής Κλι­
νικής του Ιπποκράτειου Νοσοκομείου Θεσσαλονίκης και τον κ. Γεώργιο 
Μπλάτζα, Αναπληροπή Καθηγητή της Χειρουργικής Ογκολογίας του Α.Π.Θ. 
και τ. Διευθυντή του Α' Χειρουργικού-Ογκολογικού τμήματος του «Θεαγέ- 
νειου» Α.Ν. Θεσσαλονίκης που με ενέπνευσαν την αγάπη για τη χειρουργι­
κή και με μύησαν στην τέχνη της.

Ευχαριστώ θερμά την συνάδελφο παθολογοανατόμο κ. Αλεξάνδρα 
Γραικού, τ. Επιμελήτρια Β' του Παθολογοανατομικού Εργαστηρίου του «Θε- 
αγένειου» Α.Ν. Θεσσαλονίκης που είχε την αρχική ιδέα αυτής της μελέτης 
και στη συνέχεια αφιέριυσε ατελείωτο χρόνο για την εκτίμηση των παθολο- 
γοανατομικιυν παραμέτρων. Ο ι ανάλογες εργασίες που εκπονήσαμε από
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κοινού ήταν πρόδρομοι αυτής της μελέτης. Ο ενθουσιασμός της, η εμπειρία 
της και η συμπαράστασή της στάθηκαν πολύτιμοι βοηθοί.

Ευχαριστώ επίσης την κ. Αννα Γοΰσια, Επίκουρος Καθηγήτρια Παθο­
λογικής Ανατομίας της Ιατρικής Σχολής του Πανεπιστημίου Ιωαννίνων για 
την ηθική της συμπαράσταση, τις συμβουλές, τις παρατηρήσεις στο τελικό 
στάδιο της μελέτης, που ήταν και καθοριστικό. Την ευχαριστώ για τον χρό­
νο που αφιέρωσε παρά το μεγάλο πλήθος των επιστημονικών, ακαδημαϊκών 
και προσωπικών της καθηκόντων και υποχρειύσεων.

Θερμά ευχάριστο) τον παιδικό φίλο και μαθηματικό κ. Νίκο Βελή και 
τον φίλο κ. Άρη Περπέρογλου, Λέκτορα του τμήματος Στατιστικής και Ασφα­
λιστικής Επιστήμης του Πανεπιστημίου Αιγαίου για τη συμβολή τους στην 
στατιστική επεξεργασία των αποτελεσμάτων.

Ευχαριστώ την κ. Θεανώ Τόλιου, %. Διευθύντρια του Εργαστηρίου Πα­
θολογικής Ανατομικής του «Θεαγένειου» Α.Ν. Θεσσαλονίκης που από την 
αρχή συμπαραστάθηκε σ’ αυτό το πόνημα χορηγώντας την άδεια για την 
χρήση του παθολογοανατομικού υλικού των όγκων από το Αρχείο του Εργα­
στηρίου και την κ. Φρειδερίκη Πατακιούτα, Διευθύντρια του Εργαστηρίου 
Παθολογικής Ανατομικής του «Θεαγένειου» Α.Ν. Θεσσαλονίκης για το εν­
διαφέρον που έδειξε από την αρχή σ’ αυτή τη μελέτη και συμμερίστηκε τις 
ανάγκες μέχρι τέλος, όταν ανέλαβε τα καθήκοντα της διεύθυνσης του Εργα­
στηρίου. Ευχαριστώ επίσης την κ. Περσεφόνη Ξηρού, Επιμελήτρια Α' του 
ίδιου Εργαστηρίου για τη βοήθεια που προσέφερε.

Νοιώθω την ανάγκη να ευχαριστήσω τον κ. Παναγιώτη Παρασκευό- 
πουλο, Διευθυντή του Α' Παθολογικού-Ογκολογικού τμήματος του «Θεα- 
γένειου» Α.Ν. Θεσσαλονίκης και την κ. Δέσποινα Μισαηλίδου, Διευθύντρια 
του Ακτινοθεραπευτικού τμήματος του Π.Γ. Νοσοκομείου Θεσσαλονίκης 
«Παπαγεωργίου» για τις παρατηρήσεις τους στο γνωστικό τους αντικείμε­
νο.

Ευχάριστο) τα μέλη της Τριμελούς Συμβουλευτικής Επιτροπής κ. Μα­
ρία Μπάη, Καθηγήτρια Παθολογικής Ανατομικής και τον κ. Γεώργιο Μπα- 
λογιάννη, Αναπληρωτή Καθηγητή Χειρουργικής για τη συνεργασία τους και 
τη συμπαράστασή τους και τα υπόλοιπα μέλη της Επταμελούς Εξεταστικής 
Επιτροπής κ. Άννα Γούσια και κ. Άννα Μπατιστάτου, αμφότερες Επίκου­
ροι Καθηγήτριες Παθολογικής Ανατομίας, τον κ. Δημήτριο Στεφάνου, Ανα­
πληρωτή Καθηγητή Παθολογικής Ανατομίας και τον κ. Θεόδωρο Βουγιου- 
κλάκη, Καθηγητή Ιατροδικαστικής για τη συνεργασία τους και το ενδιαφέ­
ρον τους.
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Ευχάριστο') την κ. Αναστασία Τσουμάνη και την κ. Κωνσταντίνα Ευ- 
σταθοπούλου, γραμματείς του Εργαστηρίου Παθολογικής Ανατομίας της Ια­
τρικής Σχολής του Πανεπιστημίου Ιωαννίνων για τον άψογο συντονισμό της 
συνεργασίας μου με το Εργαστήριο.

Ευχαριστώ την κ. Ευγενία Στρατού, συνεργάτη των εκδόσεων University 
Studio Press που με απαράμιλλο ενδιαφέρον και με τις άριστες γνώσεις της 
επεξεργάστηκε το κείμενο και επιμελήθηκε την καλαίσθητη εκτύπωση του.

Η συγκίνησή μου είναι ανείπωτη όταν σκέφτομαι το ενδιαφέρον και 
την ηθική συμπαράσταση όλων ανεξαιρέτως των φίλων μου. Τους ευχαρι­
στώ όλους θερμά από τα βάθη της καρδιάς μου. Θα τελειώσω με την ανα­
φορά στην οικογένειά μου, που έδειξε απεριόριστη υπομονή, ανοχή στις υ­
πέρμετρες πολλές φορές ανάγκες μου και μου παρείχε ολόπλευρα ψυχική 
βοήθεια και συμπαράσταση, ενώ η παιδική αθωότητα και ο παιδικός δυνα­
μισμός του ανηψιού Κωνσταντίνου αποτέλεσε για μένα, όχι λίγες φορές, πη­
γή δύναμης. Νοιώθω γ ι’ αυτούς απέραντη ευγνωμοσύνη!

Ιωάννινα -  Δουρούτη, 
Σεπτέμβριος 2008
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Τ

«ον 
μοίραν όΛ 

ον κακόν,

γάρ τις μ  νπέρ αίσαν άνήρ νΑ ϊό ι προϊάψεν 
ον ηνά  φημί πεφνγμένον εμμεναι άνόρών, 
ο νό έμ έν  έσθλόν, έπήν τά πρώτα γένηται».

Ομήρου Ιλιάς, Ζ' 487-489



... η απόπτωση

«Καθώς των φύλλων, άπαράλλαχτη κ ι ή φύτρα των ανθρώπων: 
άλλα άπ? τά φύλλα ρίχνουν οι άνεμοι ατό χώμα, κ ι άλλα πάλε 

τό δάσος ξεπετά f  όλόχλωρο την άνοιξη · παρόμοια 
κ α ί των θνητών ή μ ία  ξεπέταξε κ ι ή άλλη γενιά  πεθα ίνει».

... κα ι το γενετικά  προκαθορισμένο

«Κανείς, άν όέν τό στρέγει ή μοίρα του, στον Ά δ η  δ έ μ έ  στέλνει* 
τό ξέρω, απ'τό γραφτό κανένας μας, κιοτής γιά  παλικάρι, 

μ ιά  κα ί στον κόσμο αυτό γεννήθηκε, δέ γλίτωσε ποτέ του».

Μετάφραση Ν. Καζαντζάκη 
Ι.Θ. Κακριδή
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O' îvJv

;. V
· . *  '  -= v . ί ν Ρ ί

■■■κν,I.
·! ■ίίι·ν

•Μ>.ηί̂  ' ν :

.-U -V-;·.; ! '.ν.- ··],4VΡ·.'Μ&
,· V ·ΐ

’ ϊ > ι ? . - Λ ί  ,ϊ̂ &ί :μ.·Χ.*

*ί

. 1 ■
r - : .

X

* * <-·:< « Κ VirisU·?··*,... ·4ί·ί*ν < ^
£Ίϊ’ϊψ0*'̂ . - ■- *·' -\ί ; "H:·. ■*' ‘ . j  >i4i. 41/ ':■  ·

•f'-r a ·.<,«%- I, t; 4 > -s ά  ..ώ"'Ί - - · - ’̂ι -

•".•νί: -;·'·Λί4·^ ■ /«' ·*■  5‘ i u - * K i  ···;· ' «·.··.. .>ν>ϊ· ■ ;'·-· - -‘ > ' * w iv s  -Ι'ν ? '· Π

<:·■ ./V··!,· ·;"··'» . *r>r ?.■ ·' -·,;'ίί.·ν·· I4'v-' ■-> : ■ ·. v ■·'■■ & ' ■- l
■ - ' ' J ,  ■ : / ·■ ; "  i .>  : ?

■. ί'Λνώ̂ ",
v.

tWl·;.:



ΚΕΦΑΛΑΙΟ Ιο

1. Εισαγωγή

Ο μαστός υπάρχει και στα δύο φύλα, τόσο στη γυναίκα όσο και στον 
άντρα και αποτελεί το χαρακτηριστικό γνώρισμα για την κατάταξη του αν­
θρώπου στην τάξη των θηλαστικών. Στη γυναίκα, ο μαστός υπόκειται σε πλή­
θος λειτουργικών και μορφολογικοον μεταβολών, που σχετίζονται με την εμ­
μηνορρυσία, την εγκυμοσύνη, τη γαλουχία και την εμμηνόπαυση* αναπτύσ­
σεται κατά και μετά την ήβη και φτάνει στη μέγιστή του ανάπτυξη στους τε­
λευταίους μήνες της κύησης και στη γαλουχία. Στον άντρα, φυσιολογικά, ο 
μαστός βρίσκεται σε κατάσταση υποστροφής (υποανάπτυκτος) και λ ε ι­
τουργικά παραμένει ανενεργής. Ο δυναμικός αυτός ρόλος του μαστού έχει 
σαν συνέπεια πλήθος κλινικιυν και δυσλειτουργικών εκδηλώσεων που κα­
θιστούν τα νοσήματα του μαστού, με πρώτο τον καρκίνο του μαστού, συ­
χνότατα κλινικά προβλήματα.

Αναφορές στον καρκίνο του μαστού υπάρχουν από την αρχαιότητα. Ο 
Ηρόδοτος στο έργο του «Ιστορίαι» (Βιβλ. Γ') γράφει για εξελκωμένο όγκο 
του μαοτού που εμφάνισε η Ατόσσα, κόρη του Κύρου και γυναίκα του Δα- 
ρείου, ενώ ο πατέρας της Ιατρικής Ιπποκράτης είναι ο πρώτος που χρησι­
μοποιεί τον όρο «καρκίνωμα» για τον μαστό1. Στην αρχαιότητα και στην ελ­
ληνιστική περίοδο πολλοί μεγάλοι γιατροί της εποχής όπως ο Ηρόφιλος (331- 
250 π.Χ.), ο Ερασίστρατος (310-250 π.Χ.), ο Ασκληπιάδης, 2ος αιώνας π.Χ., 
ο Κέλσος, 1ος αι. μ.Χ., ο Αρχιγένης, 1ος αι, μ.Χ., και φυσικά ο Γαληνός 2ος 
αι. μ.Χ. ασχολήθηκαν με τις εξελκώσεις-καρκινώματα του μαστού και ε­
φάρμοσαν διάφορες θεραπείες όπιυς καταπλάσματα, καυτηριασμούς και 
χειρουργικές εκτομές. Στους μεσαιωνικούς χρόνους ο Αέτιος (6ος αι. μ.Χ.) 
και ο Παύλος ο Αιγινίτης (7ος αι. μ.Χ.) συνέγραφαν αξιόλογα ιατρικά συγ­
γράμματα στα οποία γίνονται αναφορές στα καρκινοψατα του μαστού και 
στις θεραπείες που ανέπτυξαν2. Πολύ πριν κατανοηθεί η αληθής βιολογική
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φ ύ σ η  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  ο  G a l e n  ( 1 0 0  μ . Χ . )  υ π έ θ ε σ ε  ό τ ι  ο  κ α ρ κ ί ν ο ς  

τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ε ί ν α ι  μ ί α  σ υ σ τ η μ α τ ικ ή  ν ό σ ο ς  α π ό  τ η ν  α ρ χ ή  κ α ι  μ η  θ ε ρ α π ε ύ σ ιμ η  

μ ε  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ έ ς  μ ε θ ό δ ο υ ς 3. Γ ε ν ι κ ά  η  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή  δ ε ν  α π ο τ έ λ ε σ ε  τ η  θ ε ρ α ­

π ε ί α  ε π ι λ ο γ ή ς  γ ι α  τ ο ν  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  έ ω ς  τ ο ν  1 6 ο  α ι .  ό π ο υ  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ο ί  

ό π ω ς  ο ι  A n d r e a s  V e s a l iu s ,  A m b r o i s e  P a r c ,  W i l h e e lm  v o n  H i l d e n  κ α ι  τ ο ν  1 7 ο -  

1 8 ο  α ι .  ο ι  χ ε ρ ο υ ρ γ ο ί  J o h a n e s  S c u l t e t u s ,  N i c o l a s  T u l p ,  R i c h a r d  W i s e m a n  κ α -  

θ ο κ  κ α ι  ο ι  M o r g a g n i ,  V a l s a v a ,  L e  D r  a n ,  J a n - L u i s  P e t i t ,  A d r i a n  H e l v e t i u s ,  

H e n d r i k  U l h o o r m ,  A s t l e y  C o p p e r  α ν έ π τ υ ξ α ν  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ έ ς  τ ε χ ν ι κ έ ς  π ο υ  ο ­

δ ή γ η σ α ν  σ τ η  ρ ι ζ ι κ ή  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή  τ ο υ  H a l s t e d  τ ο  δ ε ύ τ ε ρ ο  μ ισ ό  τ ο υ  1 9 ο υ  α ι ώ ­

ν α 4.

Σ τ ι ς  μ έ ρ ε ς  μ α ς ,  π έ ρ α ν  τ η ς  κ α θ α ρ ά  μ η χ α ν ι σ τ ι κ ή ς  θ ε ω ρ ί α ς  τ ο υ  H a l s t e d  

π ο υ  ρ ί χ ν ε ι  τ ο  β ά ρ ο ς  τ η ς  θ ε ρ α π ε ί α ς  σ τ η ν  έ κ τ α σ η  τ η ς  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή ς  ε π έ μ β α ­

σ η ς  έ χ ε ι  κ ε ρ δ ί σ ε ι  έ δ α φ ο ς  η  σ ύ γ χ ρ ο ν η  θ ε ω ρ ί α  τ ο υ  F i s h e r  π ο υ  ρ ί χ ν ε ι  τ ο  β ά ­

ρ ο ς  τ η ς  ε ξ ά π λ ω σ η ς  σ τ η ν  α ι μ α τ ο γ ε ν ή  δ ι α σ π ο ρ ά  κ α ι  θ ε ω ρ ε ί  ό τ ι  ο  κ α ρ κ ί ν ο ς  

τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ε ί ν α ι  σ υ σ τ η μ α τ ικ ή  ν ό σ ο ς  α π ό  τ η ν  α ρ χ ή 5.

Ο  2 0 ο ς  α ι .  σ η μ α δ ε ύ τ η κ ε  α π ό  κ α θ ο ρ ι σ τ ι κ έ ς  ε ξ ε λ ί ξ ε ι ς  σ τ η  μ ε λ έ τ η ,  σ τ η  

δ ι ά γ ν ω σ η  κ α ι  σ τ η  θ ε ρ α π ε ί α  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ .  Κ α θ ι ε ρ ώ θ η κ ε  η  σ τ α δ ι ο π ο ί η σ η  

τ η ς  ν ό σ ο υ ,  μ ε  τ η  σ υ μ β ο λ ή  τ η ς  ε π ισ τ ή μ η ς  τ η ς  Π α θ ο λ ο γ ι κ ή ς  Α ν α τ ο μ ι κ ή ς  κ α ι  

ό π ω ς  α υ τ ή  ε ξ ε λ ί σ σ ο ν τ α ν  μ ε  τ η  β ε λ τ ί ω σ η  τ ω ν  ι σ τ ο λ ο γ ι κ ώ ν  ε ι κ ό ν ω ν  κ α ι  τ η ν  

ε φ α ρ μ ο γ ή  σ τ η ν  κ α θ η μ ε ρ ι ν ή  κ λ ι ν ι κ ή  π ρ ά ξ η  τ ω ν  ο γ κ ο γ ο ν ι δ ί ω ν  κ α ι  τ ω ν  ο -  

γ κ ο π ρ ω τ ε ϊ ν ώ ν ,  υ ι ο θ ε τ ή θ η κ α ν  ν έ ε ς  κ λ ι ν ι κ έ ς  μ έ θ ο δ ο ι ,  ε ν ώ  ο ι  π ρ ό ο δ ο ι  σ τ ι ς  α -  

π ε ι κ ο ν ι σ τ ι κ έ ς  ε ξ ε τ ά σ ε ι ς  μ ε  π ρ ώ τ η  κ α ι  κ ύ ρ ι α  τ η  μ α σ τ ο γ ρ α φ ί α  ο δ ή γ η σ α ν  σ ε  

μ ι α  ε π α ν α σ τ α τ ι κ ή  α ν τ ι μ ε τ ώ π ι σ η  τ η ς  ν ό σ ο υ  π ο υ  π ρ ο ς  τ ο  τ έ λ ο ς  τ ο υ  2 0 ο υ  α ι .  ε ­

π ι σ φ ρ α γ ί σ τ η κ ε  μ ε  τ ι ς  ε ξ ε λ ί ξ ε ι ς  σ τ η  μ ο ρ ι α κ ή  β ι ο λ ο γ ι κ ά  κ α ι  τ η  γ ε ν ε τ ι κ ή .  Ο  

U m b e r t o  V e r o n e s i  κ α ι  ο ι  σ υ ν ε ρ γ ά τ ε ς  τ ο υ  τ η ς  Ι α τ ρ ι κ ή ς  Σ χ ο λ ή ς  τ ο υ  Μ ι λ ά ν ο υ  

ή τ α ν  ο ι  π ρ ώ τ ο ι  π ο υ  π ρ α γ μ α τ ο π ο ί η σ α ν  τ υ χ α ι ο π ο ι η μ έ ν ε ς  μ ε λ έ τ ε ς  π ρ ο ο π τ ι κ ή ς  

κ α ι  μ έ σ α  α π ’ α υ τ έ ς  ο δ η γ ή θ η σ α ν  σ ε  σ υ μ π ε ρ ά σ μ α τ α  υ π έ ρ  τ η ς  σ υ ν τ η ρ η τ ικ ή ς  

α ν τ ι μ ε τ ώ π ι σ η ς  ε ν ώ  ο  F i s h e r  ε ξ έ φ ρ α σ ε  τ η ν  ά π ο ψ η . ό τ ι  σ τ ο ν  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α ­

σ τ ο ύ  υ π ά ρ χ ο υ ν  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  σ τ ο ν  ξ ε ν ισ τ ή  π ο υ  ε π η ρ ε ά ξ ο υ ν . τ η  μ ε τ α σ τ α τ ικ ή  ε ­

ξ έ λ ι ξ η  τ η ς  ν ό σ ο υ  κ α ι  ό τ ι  ο ι  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  α π ο τ ε λ ο ύ ν  μ ά λ λ ο ν  δ ε ί κ τ η  τ η ς  β ι ο ­

λ ο γ ι κ ή ς  σ υ μ π ε ρ ι φ ο ρ ά ς  τ η ς  ν ό σ ο υ  κ α ι  τ η ς  σ χ έ σ η ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ  μ ε  τ ο ν  ξ ε ν ισ τ ή  

π α ρ ά  φ ρ α γ μ ό  σ τ η ν  ε π έ κ τ α σ ή  τ η ς .  Ό λ ε ς  α υ τ έ ς  ο ι  δ ι α π ι σ τ ώ σ ε ι ς  ο δ ή γ η σ α ν  σ τ ις  

σ υ ν τ η ρ η τ ικ έ ς  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ έ ς  ε π ε μ β ά σ ε ι ς ,  ο ι  ο π ο ί ε ς  μ ε  τ η  σ ύ γ χ ρ ο ν η  ε φ α ρ μ ο ­

γ ή  ε ξ ε λ ι γ μ έ ν ω ν  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε υ τ ι κ ώ ν  σ χ η μ ά τ ω ν  κ α ι  τ ι ς  π ρ ο ό δ ο υ ς  σ τ η ν  α ­

κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α  έ χ ο υ ν  κ ε ρ δ ί σ ε ι  έ δ α φ ο ς  σ ε  β ά ρ ο ς  τ ω ν  ρ ι ζ ι κ ώ ν - α κ ρ ω τ η ρ ι α -  

σ τ ικ ώ ν  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ώ ν  θ ε ρ α π ε ι ώ ν .

Σ τ ο  κ α τ ώ φ λ ι  τ ο υ  2 1 ο υ  α ι . ,  σ τ ι ς  σ ύ γ χ ρ ο ν ε ς  δ υ τ ι κ έ ς  κ ο ι ν ω ν ί ε ς  ο ι  π ε ρ ι ­

β α λ λ ο ν τ ι κ έ ς  κ α ι  κ ο ι ν ω ν ι κ έ ς  μ ε τ α β ο λ έ ς  κ α θ ώ ς  κ α ι  η  ε υ α ι σ θ η τ ο π ο ί η σ η  τ ω ν
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γ υ ν α ι κ ώ ν  α π έ ν α ν τ ι  σ τ η  ν ό σ ο  μ α ζ ί  μ ε  τ ι ς  ε π α ν α σ τ α τ ι κ έ ς  ε ξ ε λ ί ξ ε ι ς  σ τ η  δ ι ά -  

γ ν ιυ σ η  έ χ ο υ ν  σ υ μ β ά λ ε ι  σ τ η ν  α ύ ξ η σ η  τ ω ν  κ α τ α γ ε γ ρ α μ μ έ ν ω ν  π ε ρ ι σ τ ι κ ώ ν  ώ ­

σ τ ε  ο  κ α ρ κ ί ν ο ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  σ ή μ ε ρ α  ν α  α π ο τ ε λ ε ί  μ ι α  α π ό  τ ι ς  π ι ο  σ η μ α ν τ ι κ έ ς  

α ι τ ί ε ς  ν ο σ η ρ ό τ η τ α ς  κ α ι  θ ν η τ ό τ η τ α ς .  Σ ύ γ χ ρ ο ν ε ς  ε π ι δ η μ ι ο λ ο γ ι κ έ ς  μ ε λ έ τ ε ς  μ α ς  

δ ε ί χ ν ο υ ν  ό τ ι  μ ί α  σ τ ι ς  ο κ τ ώ  γ υ ν α ί κ ε ς  θ α  έ ρ θ ε ι  α ν τ ι μ έ τ ω π η  μ ε  τ η  ν ό σ ο .  Τ α υ ­

τ ό χ ρ ο ν α  ό μ ω ς  ο ι  ε ξ ε λ ί ξ ε ι ς  σ τ η ν  έ ρ ε υ ν α ,  σ τ η  δ ι α γ ν ω σ τ ι κ ή  π ρ ο σ έ γ γ ι σ η  κ α ι  

σ τ η  θ ε ρ α π ε υ τ ι κ ή  α ν τ ι μ ε τ ώ π ι σ η  π ο υ  ε π ι τ ε λ ο ύ ν τ α ι  σ τ α  ε ρ ε υ ν η τ ι κ ά  ι ν σ τ ι τ ο ύ ­

τ α  κ α ι  σ τ α  ι α τ ρ ι κ ά  κ έ ν τ ρ α  π α γ κ ο σ μ ίο υ ς  α π ό  ε π ι σ τ ή μ ο ν ε ς  δ ι α φ ό ρ ω ν  ε ι δ ι κ ο ­

τ ή τ ω ν  ε ί ν α ι  α δ ύ ν α τ ο ν  ν α  α π α ρ ι θ μ η θ ο ύ ν .  Η  α π ο τ ε λ ε σ μ α τ ι κ ό τ ε ρ η  π ρ ό λ η ψ η ,  

η  π ρ ώ ιμ η  δ ιά γ ν ιυ σ η ,  μ ε  β α σ ι κ ό  π α ρ ά γ ο ν τ α  τ η  γ ε ν ι κ ε υ μ έ ν η  ε φ α ρ μ ο γ ή  τ η ς  μ α ­

σ τ ο γ ρ α φ ί α ς  κ α θ ώ ς  κ α ι  τ η ς  ψ η φ ι α κ ή ς  κ α ι  μ α γ ν η τ ικ ή  μ α σ τ ο γ ρ α φ ί α ς ,  ο ι  ε ξ ε ­

λ ί ξ ε ι ς  σ τ η  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή  κ α ι  τ η ν  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α  κ α ι  γ ε ν ι κ ό τ ε ρ α  σ τ η ν  ε π ι ­

σ τ ή μ η  τ η ς  ο γ κ ο λ ο γ ί α ς  μ α ς  ο δ η γ ο ύ ν  σ ε  ν έ α  π ε δ ί α  α ν τ ι μ ε τ ώ π ι σ η ς  τ η ς  ν ό σ ο υ .  

Η  κ α τ α ν ό η σ η  τ ο υ  ρ ό λ ο υ  τ ω ν  ο γ κ ο γ ο ν ι δ ί ω ν  κ α ι  τ ω ν  ε ι δ ι κ ώ ν  μ ε τ α λ λ ά ξ ε ω ν  

π ο υ  ε ί ν α ι  ι κ α ν έ ς  κ α ι  α ν α γ κ α ί ε ς  γ ι α  τ η ν  ε μ φ ά ν ισ η  κ α ι  τ η  λ ε ι τ ο υ ρ γ ί α  τ ω ν  κ α ρ -  

κ ιν ικ ο υ ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν  έ χ ο υ ν  σ α ν  α π ο τ έ λ ε σ μ α  ο ι  σ τ ο χ ε υ μ έ ν ε ς  θ ε ρ α π ε ί ε ς  μ ε  σ τ ό ­

χ ο υ ς  τ ι ς  μ ο ρ ι α κ έ ς  ε κ φ ρ ά σ ε ε ι ς  τ ω ν  γ ο ν ι δ ί ω ν ,  ό π ιο ς  τ ο  H e r  2 / N e u  κ . ά .  ν α  ε ί ­

ν α ι  κ α θ η μ ε ρ ι ν ή  κ λ ι ν ι κ ή  π ρ ά ξ η .  Μ ε  τ η  μ ε λ έ τ η  τ ο υ  D N A  κ α ι  τ ο υ  γ ε ν ε τ ι κ ο ύ  

σ χ ε δ ι α γ ρ ά μ μ α τ ο ς  ( π ρ ο φ ίλ )  μ π ο ρ ο ύ μ ε  ν α  ξ ε χ ο 3 ρ ίσ ο υ μ ε  μ ε  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ η  σ α ­

φ ή ν ε ια  τ ι ς  γ υ ν α ί κ ε ς  υ ψ η λ ο ύ  κ ι ν δ ύ ν ο υ .  Ο ι  π ρ ό ο δ ο ι  σ τ η  ν α ν ο τ ε χ ν ο λ ο γ ί α  μ α ς  

ε φ ο δ ι ά ζ ε ι  μ ε  φ ά ρ μ α κ α  π ο υ  ε ί ν α ι  λ ι γ ό τ ε ρ ο  τ ο ξ ι κ ά  κ α ι  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ο  α π ο τ ε ­

λ ε σ μ α τ ι κ ά .

Σ ή μ ε ρ α  γ ν ω ρ ί ζ ο υ μ ε  ό τ ι  ο  κ α ρ κ ί ν ο ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ε ί ν α ι  έ ν α  μ ε γ ά λ ο  β ι ο ­

λ ο γ ι κ ό  π ρ ό β λ η μ α  α λ λ ά  τ α υ τ ό χ ρ ο ν α  ε λ π ί ζ ο υ μ ε  η  θ ε ρ α π ε ί α  τ ο υ  θ α  μ α ς  ε π ι ­

τ ρ έ π ε ι  ν α  έ χ ο υ μ ε  θ ε α μ α τ ι κ ά  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  χ ω ρ ί ς  ν α  κ α τ α φ ε ύ γ ο υ μ ε  ν α  

« τ ρ α υ μ α τ ίζ ο υ μ ε »  έ ν α  ό ρ γ α ν ο  τ ό σ ο  σ η μ α ν τ ι κ ό  γ ι α  τ η  γ υ ν α ι ε ί α  υ π ό σ τ α σ η  ό ­

π ω ς  ε ί ν α ι  ο  μ α σ τ ό ς .

2. Εμβρυολογική ανάπτυξη του μαστού

Η  π ρ ο π η  κ α τ α β ο λ ή  το^ν μ α σ τ ιό ν  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ε τ α ι  τ η ν  6 η  ε μ β ρ υ ϊκ ή  ε β δ ο -  

* μ ά δ α  σ α ν  μ ί α  π ά χ υ ν σ η  τ ο υ  έ ξ ω  β λ α σ τ ικ ο ύ  δ έ ρ μ α τ ο ς ,  π ο υ  ε κ τ ε ί ν ε τ α ι  μ ε τ α ξ ύ  

τ η ς  κ α τ α β ο λ ή ς  τ ω ν  ά ν ω  κ α ι  κ ά τ ω  ά κ ρ ω ν .  Η  π ά χ υ ν σ η  α υ τ ή  φ έ ρ ε τ α ι  τ ο ξ ο ε ι -  

> δ (ό ς  α π ό  τ η ν  μ α σ χ α λ ι α ί α  κ ο ι λ ό τ η τ α  π ρ ο ς  τ η  β ο υ β ω ν ικ ή  χ ώ ρ α  κ α ι  ο ν ο μ ά ζ ε ­

τ α ι  μ α σ τ ικ ή  α κ ρ ο λ ο φ ί α  ( m i lk  l in e ) .  Μ έ χ ρ ι  τ η ν  9 η  ε μ β ρ υ ϊκ ή  ε β δ ο μ ά δ α  έ χ ο υ ν  

α τ ρ ο φ ή σ ε ι  τ α  2/3 α υ τ ή ς ,  ε ν ώ  α π ό  τ ο  υ π ό λ ο ι π ο  τ μ ή μ α  α υ τ ή ς  π ο υ  β ρ ί σ κ ε τ α ι  

 ̂ σ τ η  θ ω ρ α κ ι κ ή  π ε ρ ι ο χ ή  τ η  1 0 η  ε β δ ο μ ά δ α  α ν α π τ ύ ο ο ο ο ν τ α ι  5 -6  ο ζ ί δ ι α ,  τ α  μ α ­

σ τ ι κ ά  λ ο φ ί δ ι α ,  π ο υ  α π ο τ ε λ ο ύ ν  τ ι ς  κ α τ α β ο λ έ ς  π ο ν  μ α σ τ ώ ν .  Κ α τ ά  τ ο ν  5 ο  ε μ -

27
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β ρ υ ϊ κ ό  μ ή ν α  α π ό  κ ά θ ε  κ α τ α β ο λ ή  α ν α π τ ύ σ σ ο ν τ α ι  1 5 -2 0  σ υ μ π α γ ε ί ς  δ ο κ ί δ ε ς  

π ο υ  κ α τ α δ ύ ο ν τ α ι  σ τ ο  υ π ο κ ε ί μ ε ν ο  χ ό ρ ι ο ,  σ χ η μ α τ ί ζ ο ν τ α ς  έ τ σ ι  τ ο υ ς  γ α λ α κ τ ο -  

φ ό ρ ο υ ς  ε κ φ ο ρ η τ ι κ ο ύ ς  π ό ρ ο υ ς .  Α υ τ ο ί  σ τ η  σ υ ν έ χ ε ι α  δ ι ε υ ρ ύ ν ο ν τ α ι  κ α ι  δ ι α -  

κ λ α δ ι ζ ό μ ε ν ο ι  σ χ η μ α τ ί ζ ο υ ν  τ ο υ ς  λ ο β ο ύ ς .  Κ α τ ά  τ ο ν  7 ο  ή  8 ο  μ ή ν α  ο ι  π ό ρ ο ι  κ ο ι -  

λ α ι ν ό μ ε ν ο ι  α π ο κ τ ο ύ ν  α υ λ ό  κ α ι  μ ε τ α ξ ύ  τ η ς  3 2 η ς - 4 0 η ς  ε β δ ο μ ά δ α ς  α ν α π τ ύ σ ­

σ ο ν τ α ι  ο ι  δ ι α κ λ α δ ι ζ ό μ ε ν ε ς  λ ο β ιο κ υ ψ ε λ ιδ ι κ έ ς  δ ο μ έ ς .  Η  θ η λ ή  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  δ ια -  

π λ ά σ σ ε τ α ι  α π ό  τ η ν  ε λ ε ύ θ ε ρ η  ε π ι φ ά ν ε ι α  τ η ς  α ρ χ ι κ ή ς  κ α τ α β ο λ ή ς .  Π ρ ο ς  τ ο  τ έ ­

λ ο ς  τ η ς  κ ύ η σ η ς  ο  ε μ β ρ υ ϊκ ό ς  μ α σ τ ό ς  μ ε  τ η ν  ε π ί δ ρ α σ η  μ η τ ρ ικ ώ ν  κ α ι  π λ α κ ο υ -  

ν τ ι α κ ώ ν  ο ρ μ ο ν ώ ν  ε μ φ ά ν ι ζ ε ι  υ π ε ρ π λ α σ ί α  π ό ρ ω ν  κ α ι  ε κ κ ρ ι τ ι κ ο ύ ς  χ α ρ α κ τ ή -  

ρ ε ς 7,8,9.

Η  B c l 2  π ρ ω τ ε ΐ ν η  ε κ φ ρ ά ζ ε τ α ι  έ ν τ ο ν α  σ τ ο  ε π ι θ ή λ ι ο  κ α ι  σ τ ο  σ τ ρ ώ μ α  τ ο υ  

ε μ β ρ υ ϊκ ο ύ  μ α σ τ ο ύ ,  ε ν ιυ  δ ε ν  ε κ φ ρ ά ζ ε τ α ι  μ ε τ ά  τ η  γ έ ν ν η σ η  ή  σ τ ο ν  ώ ρ ι μ ο  μ α ­

σ τ ό ,  ε ν ι σ χ ύ ο ν τ α ς  τ η  σ π ο υ δ α ι ό τ η τ α  τ η ς  α ν α σ τ ο λ ή ς  τ η ς  α π ό π τ ω σ η ς  σ τ η  μ ο ρ ­

φ ο γ έ ν ε σ η  τ ο υ  ε μ β ρ υ ϊκ ο ύ  μ α σ τ ο ύ 9.

3. Στοιχεία ιστολογίας του μαζικού αδένα

Η  ι σ τ ο λ ο γ ί α  τ ο υ  μ α ζ ι κ ο ύ  α δ έ ν α  δ ε ν  ε ί ν α ι  σ α φ ώ ς  κ α θ ο ρ ι σ μ έ ν η  κ α ι  υ ­

π ά ρ χ ε ι  γ ε ν ι κ ό τ ε ρ α  α δ υ ν α μ ί α  π ε ρ ι γ ρ α φ ή ς  φ υ σ ιο λ ο γ ι κ ο ύ  π ρ ο τ ύ π ο υ  τ ο υ  γ υ ­

ν α ι κ ε ί ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  κ υ ρ ί ω ς  μ ε τ ά  τ η ν  ε φ η β ε ί α ,  γ ι α τ ί  μ ε  τ η ν  ε π ί δ ρ α σ η  γ ε ν ε τ ι ­

κ ώ ν ,  ο ρ μ ο ν ικ ώ ν ,  μ ε τ α β ο λ ι κ ώ ν ,  α υ ξ η τ ικ ιο ν ,  ν ε υ ρ ο γ ε ν ώ ν  π α ρ α γ ό ν τ ω ν  κ α ι  κ υ -  

τ ο κ ι ν ώ ν ,  ο  μ α σ τ ό ς  υ φ ί σ τ α τ α ι  σ υ ν ε χ ε ί ς  μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ έ ς  μ ε τ α β ο λ έ ς  κ α τ ά  τ ο υ ς  

κ α τ α μ ή ν ι ο υ ς  κ ύ κ λ ο υ ς ,  τ η ν  ε μ μ η ν ό π α υ σ η ,  τ η ν  κ ύ η σ η  κ α ι  τ η  γ α λ ο υ χ ί α 9.

Ο  μ α ζ ι κ ό ς  α δ έ ν α ς  α π ο τ ε λ ε ί τ α ι  α π ό  1 5 -2 0  λ ο β ο ύ ς  π ο υ  δ ε ν  σ υ ν δ έ ο ν τ α ι  

μ ε τ α ξ ύ  τ ο υ ς ,  ε κ β ά λ ο υ ν  σ τ η  θ η λ ή  μ ε  ξ ε χ ω ρ ι σ τ ό  κ υ ρ ί ω ς  π ό ρ ο  κ α ι  δ ι α χ ω ρ ί ζ ο ­

ν τ α ι  μ ε τ α ξ ύ  τ ο υ ς  α π ό  σ υ ν δ ε τ ι κ ό  κ α ι  λ ιπ ώ δ η  ισ τ ό .  Κ ά θ ε  λ ο β ό ς  χ ω ρ ί ζ ε τ α ι  σ ε  

π ο λ λ ά  λ ο β ί α  π ο υ  α π ο τ ε λ ο ύ ν  τ η  β α σ ι κ ή  δ ο μ ι κ ή  μ ο ν ά δ α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  τ η ν  τ ε ­

λ ικ ή  π ο ρ ο λ ο β ι α κ ή  μ ο ν ά δ α  -  T e r m i n a l  D u c t - L o b u l a r  U n i t :  T D L U  ( Ε ι κ .  1). 

Κ ά θ ε  T D L U  α π ο τ ε λ ε ί τ α ι  α π ό  τ ο ν  τ ε λ ι κ ό  λ ο β ι α κ ό  π ό ρ ο ,  π ο υ  δ ι α ι ρ ε ί τ α ι  σ ε  

ε ξ ω λ ο β ι α κ ό  κ α ι  ε ν δ ο λ ο β ι α κ ό  τ μ ή μ α  κ α ι  τ α  τ υ φ λ ά  π ο ρ ί δ ι α ,  π ο υ  α π ο τ ε λ ο ύ ν  

τ ι ς  π ο λ λ α π λ έ ς  τ ε λ ι κ έ ς - τ υ φ λ έ ς  δ ι α κ λ α δ ώ σ ε ι ς .  Σ τ ο ν  ε κ κ ρ ί ν ο ν τ α  ( γ α λ ο υ χ ο ύ -  

ν τ α )  μ α σ τ ό  σ ε  κ ά θ ε  λ ο β ί ο  α ν α π τ ύ σ σ ο ν τ α ι  1 0 -1 0 0  α δ ε ν ο κ υ ψ έ λ ε ς  α π ό  υ π ε ρ ­

π λ α σ ί α  τ ω ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν  τ ο υ  ε ν δ ο λ ο β ι α κ ο ύ  π ό ρ ο υ .  Σ τ ο ν  ώ ρ ι μ ο  μ α ο τ ό  δ ε ν  υ ­

π ά ρ χ ο υ ν  α δ ε ν ο κ υ ψ έ λ ε ς .

Τ ο  σ ύ σ τ η μ α  τ ω ν  μ ε γ ά λ ω ν  π ό ρ ω ν  α π ο τ ε λ ε ί τ α ι  α π ό  1 5 -2 0  γ α λ α κ τ ο φ ό -  

ρ ο υ ς  π ό ρ ο υ ς ,  έ ν α ν  γ ι α  κ ά θ ε  λ ο β ό ,  μ ή κ ο υ ς  2 -4 ,5  ε κ . ,  π ο υ  ε κ β ά λ ο υ ν  σ τ η  θ η λ ή  

μ ε  ξ ε χ ω ρ ι σ τ ό  σ τ ό μ ιο ,  δ ι α μ έ τ ρ ο υ  0 ,2 -0 ,5  ε κ .  Κ ά τ ω  α π ό  τ η ν  θ η λ ή  ο ι  γ α λ α κ τ ο -  

φ ό ρ ο ι  π ό ρ ο ι  δ ι ε υ ρ ύ ν ο ν τ α ι  κ α ι  σ χ η μ α τ ί ζ ο υ ν  τ ι ς  λ η κ ύ θ ο υ ς  π ο υ  κ α τ ά  τ η ν  γ α -
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Εικόνα L Μονάδα τελικού πόρου-λοβίου (TDLU: Tenninal duct-lobular unit) ή τελι­
κή πορολοβιακή μονάδα.

λ ο υ χ ί α  χ ρ η σ ι μ ε ύ ο υ ν  σ α ν  α π ο θ ή κ ε ς  γ ά λ α κ τ ο ς .  Ο ι  λ ή κ υ θ ο ι  ε π ε ν δ ύ ο ν τ α ι  ε ν  

μ έ ρ ε ι  α π ό  π ο λ ύ σ τ ι β ο  π λ α κ ο 3 δ ε ς  ε π ι θ ή λ ι ο ,  τ ο  ο π ο ί ο  μ ε τ α π ί π τ ε ι  σ τ ο  α δ ε ν ι κ ό  

ε π ι θ ή λ ι ο  τ ω ν  π ό ρ ω ν .

Τ ο  σ τ ρ ώ μ α  ε ί ν α ι  ε ξ ε ι δ ι κ ε υ μ έ ν ο ,  ο ρ μ ο ν ο ε ξ α ρ τ ο ψ ε ν ο  π λ ο ύ σ ι ο  σ ε  λ ι π ώ ­

δ η  ισ τ ό .  Γ ύ ρ ο ο  α π ό  τ ο υ ς  π ό ρ ο υ ς  α π ο τ ε λ ε ί τ α ι  α π ό  π υ κ ν ό  σ υ ν δ ε τ ι κ ό  ισ τ ό ,  π λ ο ύ ­

σ ι ο  σ ε  κ ο λ λ α γ ό ν ο  κ α ι  ε λ α σ τ ι κ έ ς  ί ν ε ς ,  ενο3 μ έ σ α  σ τ α  λ ο β ί α  α π ο τ ε λ ε ί τ α ι  α π ό  

χ α λ α ρ ό  σ υ ν δ ε τ ι κ ό  ισ τ ό  μ ε  λ ε π τ έ ς  κ ο λ λ α γ ό ν ε ς  ίν ε ς  κ α ι  π λ ο ύ σ ι ο  σ ε  ό ξ ι ν ο υ ς  

β λ ε ν ν ο π ο λ υ σ α κ χ α ρ ί τ ε ς .

Σ τ η ν  π ε ρ ιο χ ή  τ η ς  θ η λ ή ς  υ π ά ρ χ ο υ ν  λ ε ί ε ς  μ υ ϊκ έ ς  ί ν ε ς  κ α τ ά  μ ή κ ο ς  τ ω ν  γ α -  

λ α κ τ ο φ ό ρ ω ν  π ό ρ ω ν  κ α ι  γ ύ ρ ω  α π ό  τ η ν  θ η λ ή .  Σ τ η  θ η λ α ί α  ά λ ω  υ π ά ρ χ ο υ ν  ο ι  

α δ έ ν ε ς  τ ο υ  M o n t g o m e r y  μ ε  υ φ ή  τ ρ ο π ο π ο ι η μ έ ν ο ι  ε κ κ ρ ίν ο υ ν  α δ έ ν ω ν  κ α θ ώ ς  

< κ α ι  ά φ θ ο ν ο ι  σ μ η γ μ α τ ο γ ό ν ο ι  α δ έ ν ε ς .  Η  θ η λ ή  κ α ι  η  θ η λ α ί α  ά λ ω ς  δ ε ν  ε μ φ α ­

ν ί ζ ο υ ν  τ ρ ι χ ο θ η λ ά κ ι α .  Ι ν ώ δ ε ι ς  τ α ι ν ί ε ς  ε κ τ ε ί ν ο ν τ α ι  α π ό  τ ο  χ ό ρ ι ο  τ ο υ  υ π ε ρ ­

κ ε ί μ ε ν ο υ  δ έ ρ μ α τ ο ς  σ τ ο  μ α σ τ ό ,  σ χ η μ α τ ί ζ ο ν τ α ς  τ ο υ ς  σ υ ν δ έ σ μ ο υ ς  τ ο υ  C o o p e r ,  

ο ι  ο π ο ί ο ι  σ υ γ κ ρ α τ ο ύ ν  τ ο ν  μ α σ τ ό  μ ε  τ ο  δ έ ρ μ α  κ α ι  τ η  θ η λ ή .

Σ τ ο  ε π ι θ ή λ ι ο  τ ω ν  T D L U  κ α ι  τ ω ν  ά κ ρ ω ν  α δ ε ν ο κ υ ψ ε λ ώ ν  δ ι α κ ρ ί ν ο ν τ α ι  

 ̂ δ ύ ο  τ ύ π ο ι  κ υ τ τ ά ρ ω ν :  1) τ α  κ υ λ ι υ δ ρ ι κ ά ,  ε κ κ ρ ι τ ι κ ά ,  α δ ε ν ι κ ά  κ ύ τ τ α ρ α  Α  π ρ ο ς  

τ ο ν  α υ λ ό ,  2 )  τ α  β α σ ι κ ά  μ υ ο ε π ι θ η λ ι α κ ά  κ ύ τ τ α ρ α  π ρ ο ς  τ η  β α σ ι κ ή  μ ε μ β ρ ά -
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ν η .  Σ ε  π ρ ό σ φ α τ ε ς  μ ε λ έ τ ε ς  δ ι α κ ρ ί ν ο ν τ α ι  κ α ι  3 )  τ α  π ρ ο γ ο ν ι κ ά  κ ύ τ τ α ρ α ,  α ­

π ό  τ α  ο π ο ί α  φ α ί ν ε τ α ι  ό τ ι  π ρ ο έ ρ χ ο ν τ α ι  τ α  α δ ε ν ι κ ά  κ α ι  τ α  μ υ ο ε π ι θ η λ ι α κ ά  

κ ύ τ τ α ρ α .

Τ α  μ υ ο ε π ι θ η λ ι α κ ά  κ ύ τ τ α ρ α  έ χ ο υ ν  έ ν τ ο ν η  σ υ σ τ α λ τ ι κ ή  ι κ α ν ό τ η τ α  κ α ι  

π α ί ζ ο υ ν  κ α θ ο ρ ι σ τ ι κ ό  ρ ό λ ο  σ τ η  δ ι α φ ο ρ ο π ο ί η σ η  τ ω ν  ε π ι θ η λ ι α κ ο ί  κ υ τ τ ά ρ ω ν  

κ α ι  σ τ η ν  π ο λ υ π λ ο κ ό τ η τ α  α υ τ ώ ν .  Ε ί ν α ι  ε λ α τ τ ω μ έ ν α  σ τ ι ς  π ρ ο κ α ρ κ ι ν ω μ α τ ι υ -  

δ ε ι ς  α λ λ ο ι ώ σ ε ι ς  κ α ι  α π ο υ σ ι ά ζ ο υ ν  σ τ α  δ ι η θ η τ ι κ ά  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α .  Έ χ ο υ ν  ο ­

γ κ ο κ α τ α σ τ α λ τ ι κ ό  χ α ρ α κ τ ή ρ α  α ν α σ τ έ λ λ ο ν τ α ς  τ ο ν  π ο λ λ α π λ α σ ι α σ μ ό  κ α ι  τ η ν  

α γ γ ε ι ο γ έ ν ε σ η  κ α ι  α υ ξ ά ν ο ν τ α ς  τ η ν  α π ό π τ ω σ η .

4. Χειρουργική Ανατομική

4.α. Μαστός
Ο  μ α σ τ ό ς 10,13"16, α μ φ ο τ ε ρ ό π λ ε υ ρ ο  ό ρ γ α ν ο ,  β ρ ί σ κ ε τ α ι  σ τ η ν  π ρ ό σ θ ι α  ε ­

π ι φ ά ν ε ι α  τ ο υ  π ρ ό σ θ ι ο υ  θ ω ρ α κ ι κ ο ύ  τ ο ι χ ώ μ α τ ο ς  κ α ι  ε κ τ ε ί ν ε τ α ι  μ ε τ α ξ ύ  τ η ς  

2 η ς  κ α ι  τ η ς  6 η ς - 7 η ς  π λ ε υ ρ ά ς  κ α ι  α π ό  τ ο  έ ξ ω  ό ρ ι ο  τ ο υ  σ τ έ ρ ν ο υ  μ έ χ ρ ι  σ χ ε ­

δ ό ν  τ η  μ έ σ η  μ α σ χ α λ ι α ί α  γ ρ α μ μ ή .  Τ ο  ά ν ω - έ ξ ω  τ μ ή μ α  ε π ε κ τ ε ί ν ε τ α ι  π ρ ο ς  τ α  

ά ν ω - έ ξ ω  σ τ η ν  κ α τ ε ύ θ υ ν σ η  τ η ς  μ α σ χ ά λ η ς  σ χ η μ α τ ί ζ ο ν τ α ς  τ η ν  ο υ ρ ά  τ ο υ  μ α ­

σ τ ο ύ  ( S p e n c e ) .  Η  ε ν  τ ω  β ά θ ε ι  ε π ι φ ά ν ε ι α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  β ρ ί σ κ ε τ α ι  π ά ν ω  σ τ ο ν  

μ ε ί ζ ο ν α  θ ω ρ α κ ι κ ό ,  π ρ ό σ θ ι ο  ο δ ο ν τ ω τ ό  κ α ι  έ ξ ω  λ ο ξ ό  μ υ  κ α ι  σ τ η ν  α π ο ν ε ύ ­

ρ ω σ ή  τ ο υ  κ α θ ώ ς  α υ τ ή  σ χ η μ α τ ί ζ ε ι  τ ο  π ρ ό σ θ ι ο  π έ τ α λ ο  τ η ς  θ ή κ η ς  τ ο υ  ο ρ θ ο ύ  

κ ο ι λ ι α κ ο ύ  μ υ ό ς .  Μ ε τ α ξ ύ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  τ η ς  ε ν  τ ω  β ά θ ε ι  θ ω ρ α κ ι κ ή ς  π ε ρ ι -  

τ ο ν ί α ς  π α ρ ε μ β ά λ λ ε τ α ι  χ α λ α ρ ό ς  σ υ ν δ ε τ ι κ ό ς  ι σ τ ό ς  π ο υ  α π ο τ ε λ ε ί  τ ο ν  λ ε γ ό ­

μ ε ν ο  ο π ι σ θ ο μ α σ τ ι κ ό  χ ο ίρ ο  κ α ι  ε π ι τ ρ έ π ε ι  σ τ ο ν  μ α σ τ ό  ν α  έ χ ε ι  κ ά π ο ι α  δ υ ν α ­

τ ό τ η τ α  κ ί ν η σ η ς  π ά ν ω  σ τ η ν  ε ν  τ ω  β ά θ ε ι  θ ω ρ α κ ι κ ή  π ε ρ ι τ ο ν ί α .  Τ ο  β ά ρ ο ς  τ ο υ  

μ α σ τ ο ύ  κ υ μ α ί ν ε τ α ι  α π ό  1 5 0 -2 0 0  g r ,  ε ν ώ  σ τ η  γ α λ ο υ χ ί α  μ π ο ρ ε ί  ν α  φ τ ά σ ε ι  4 0 0 -  

5 0 0  g r . Η  π ρ ό σ θ ι α  ε π ι φ ά ν ε ι α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α λ ύ π τ ε τ α ι  α π ό  δ έ ρ μ α  κ α ι  φ έ ρ ε ι  

σ τ ο  κ έ ν τ ρ ο  κ α ι  λ ί γ ο  π ι ο  κ ά τ ω  τ η  θ η λ ή :  κ ω ν ικ ό  ή  κ υ λ ιν δ ρ ικ ό  έ π α ρ μ α  τ ο υ  δ έ ρ ­

μ α τ ο ς  π ο υ  ε μ φ α ν ί ζ ε ι  ρ ω γ μ έ ς  μ ε  τ α  σ τ ό μ ι α  τ ω ν  γ α λ α κ τ ο φ ό ρ ω ν  π ό ρ ω ν  σ τ ο ν  

π υ θ μ έ ν α  τ ο υ ς .  Η  θ η λ ή  π ε ρ ι β ά λ λ ε τ α ι  α π ό  κ υ λ ιν δ ρ ικ ή  π ε ρ ι ο χ ή  δ ι α μ έ τ ρ ο υ  3 -  

4  ε κ .  τ η ν  θ η λ α ί α  ά λ ω .  Κ α ι  τ α  δ ύ ο  μ ο ρ φ ώ μ α τ α  ε ί ν α ι  ρ ο δ ό χ ρ ο α ,  τ ο υ λ ά χ ι σ τ ο ν  

σ τ α  ν έ α  ά τ ο μ α .  Α π ό  κ α θ α ρ ά  π ρ α κ τ ι κ ή  π λ ε υ ρ ά  ο  μ α σ τ ό ς  δ ι α κ ρ ί ν ε τ α ι  σ ε  τ έ σ ­

σ ε ρ α  τ ε τ α ρ τ η μ ό ρ ι α  ( ά ν ω  έ ξ ω  κ α ι  έ σ ω  κ α ι  κ ά τ ω  έ ξ ω  κ α ι  έ σ ω )  κ α ι  μ ί α  κ ε ­

ν τ ρ ι κ ή  π ε ρ ι ο χ ή  π ο υ  ε κ τ ε ί ν ε τ α ι  1 ε κ .  α π ό  τ η ν  θ η λ α ί α  ά λ ω .  Τ ο  ά ν ω - έ ξ ω  τ ε ­

τ α ρ τ η μ ό ρ ι ο  π ε ρ ι έ χ ε ι  τ η  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ η  π ο σ ό τ η τ α  α δ ε ν ι κ ο ύ  ισ τ ο ύ ,  γ ε γ ο ν ό ς  π ο υ  

ε ν δ ε χ ο μ έ ν ω ς  ν α  ε υ θ ύ ν ε τ α ι  γ ι α  τ η  σ υ χ ν ό τ ε ρ η  ε ν τ ό π ισ η  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  σ τ η  θ έ ­

σ η  α υ τ ή .
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4.β. Οι περιτονίες τον θώρακα
Σ τ η  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  δ ι α κ ρ ί ν ο υ μ ε  τ ι ς  ε ξ ή ς  π ε ρ ι τ ο ν ί ε ς 12: 

α )  τ η ν  υ π ο δ ό ρ ι α  π ε ρ ι τ ο ν ί α  π ο υ  ε ί ν α ι  δ ι π έ τ α λ η  κ α ι  π ε ρ ι β ά λ ε ι  σ α ν  έ λ υ τ ρ ο  τ ο ν  

μ α ζ ι κ ό  α δ έ ν α .  Π ρ ο ς  τ α  π ά ν ω  σ υ ν ε χ ί ζ ε ι  μ ε  τ η ν  υ π ο δ ό ρ ι α  π ε ρ ι τ ο ν ί α  τ ο υ  

τ ρ α χ ή λ ο υ  κ α ι  π ρ ο ς  τ α  κ ά τ ω  μ ε  τ η ν  ο μ ώ ν υ μ η  π ε ρ ι τ ο ν ί α  τ η ς  κ ο ι λ ι ά ς  

♦  β )  τ η ν  π ε ρ ι τ ο ν ί α  τ ο υ  μ ε ί ζ ο ν α  θ ω ρ α κ ι κ ο ύ  μ υ ό ς  π ο υ  π ε ρ ι β ά λ ε ι  τ ο ν  ο μ ιυ ν υ μ ο  

μ υ , κ α ι

γ )  τ η ν  π ε ρ ι τ ο ν ί α  τ ο υ  ε λ ά σ σ ο ν α  θ ω ρ α κ ι κ ο ύ  μ υ ό ς  π ο υ  π ρ ο ς  τ α  π ά ν ω  α π ο τ ε -  

λ ε ί τ α ι  α π ό  π α χ ύ  ι ν ώ δ ε ς  π έ τ α λ ο  ( κ λ ε ι δ ο θ ω ρ α κ ι κ ή  π ε ρ ι τ ο ν ί α )  κ α ι  σ κ ε π ά ­

ζ ε ι  τ α  μ α σ χ α λ ι α ί α  α γ γ ε ί α  κ α ι  τ ο  β ρ α χ ι ό ν ι ο  π λ έ γ μ α  ε ν ώ  π ρ ο ς  τ ο  κ ά τ ω  χ ε ί ­

λ ο ς  τ ο υ  ε λ ά σ σ ο ν α  θ ω ρ α κ ι κ ο ύ  μ υ ό ς  τ α  δ ύ ο  π έ τ α λ α  τ η ς  π ε ρ ι τ ο ν ί α ς  α υ τ ή ς  

ε ν ώ ν ο ν τ α ι  κ α ι  π ρ ο σ φ ύ ο ν τ α ι  σ τ η  μ α σ χ α λ ι α ί α  π ε ρ ι τ ο ν ί α  κ α ι  σ τ ο  δ έ ρ μ α  τ η ς  

μ α σ χ ά λ η ς .

4.γ. Μύες και νεύρα
Ο ι  μ ύ ε ς  π ο υ  ε ν έ χ ο ν τ α ι  σ τ η  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή  τ ο υ  μ α σ ι ο ύ  ε ί ν α ι 12,13: 

α )  Ο  μ ε ί ζ ο ν α ς  θ ω ρ α κ ι κ ό ς  μ υ ς  π ο υ  ε κ φ ύ ε τ α ι  α π ό  τ α  δ ύ ο  έ σ ω  τ ρ ι τ η μ ό ρ ι α  τ η ς  

κ λ ε ί δ α ς  ( κ λ ε ιδ ι κ ή  μ ο ίρ α ) ,  τ η ν  π ρ ό σ θ ι α  ε π ι φ ά ν ε ι α  τ ο υ  σ τ έ ρ ν ο υ  κ α ι  τ ο  2 ο -  

6 ο  π λ ε υ ρ ι κ ό  χ ό ν δ ρ ο  ( σ ι ε ρ ν ο π λ ε υ ρ ι κ ή  μ ο ί ρ α )  κ α ι  α π ό  τ ο  π ρ ό σ θ ι ο  π έ τ α ­

λ ο  τ η ς  θ ή κ η ς  τ ο υ  ο ρ θ ο ύ  κ ο ι λ ι α κ ο ύ  μ υ ό ς  ( κ ο ι λ ι α κ ή  μ ο ί ρ α )  κ α ι  κ α τ α φ ύ ε -  

τ α ι  σ τ η ν  α κ ρ ο λ ο φ ί α  τ ο υ  μ ε ί ζ ο ν ο ς  β ρ α χ ι ο ν ί ο υ  ο γ κ ώ μ α τ ο ς  κ α ι  ν ε υ ρ ι υ ν ε τ α ι  

α π ό  τ α  έ ξ ω  π ρ ό σ θ ι α  θ ω ρ α κ ι κ ά  ν ε ύ ρ α .  Ο ι  π ρ ο α ν α φ ε ρ θ ε ί σ ε ς  ε κ φ υ τ ι κ έ ς  

μ ο ί ρ ε ς  έ χ ο υ ν  μ ε γ ά λ η  σ η μ α σ ί α  τ ό σ ο  σ τ η ν  τ ρ ο π ο π ο ι η μ έ ν η  ρ ι ζ ι κ ή  μ α σ τ ε ­

κ τ ο μ ή  ό σ ο  κ α ι  σ τ η ν  α π ο κ α τ ά σ τ α σ η  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ό τ α ν  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι ο ύ ν τ α ι  

κ ρ η μ ν ο ί  α π ό  τ ο ν  μ υ  α υ τ ό 13.

β )  Ο  ε λ ά σ σ ο ν α ς  θ ω ρ α κ ι κ ό ς  μ υ ς .  Β ρ ί σ κ ε τ α ι  κ ά τ ω  α π ό  τ ο ν  μ ε ί ζ ο ν α  θ ω ρ α κ ι -  

κ ό  μ υ ,  ε κ φ ύ ε τ α ι  α π ό  τ η ν  κ ο ρ α κ ο ε ι δ ή  α π ό φ υ σ η  τ η ς  ω μ ο π λ ά τ η ς .  Ν ε υ ρ ώ -  

ν ε τ α ι  α π ό  τ α  έ σ ω  π ρ ό σ θ ι α  θ ω ρ α κ ι κ ά  ν ε ύ ρ α ,  

γ )  Ο  π ρ ό σ θ ι ο ς  ο δ ο ν τ ο π ό ς  μ υ ς .  Ε κ φ ύ ε τ α ι  α π ό  τ ι ς  9  π ρ ο π ε ς  π λ ε υ ρ έ ς  κ α ι  κ α -  

τ α φ ύ ε τ α ι  σ τ ο  σ π ο ν δ υ λ ι κ ό  χ ε ί λ ο ς  τ η ς  ω μ ο π λ ά τ η ς .  Ν ε υ ρ ώ ν ε τ α ι  α π ό  τ ο  μ α ­

κ ρ ύ  θ ι υ ρ α κ ι κ ό  ν ε ύ ρ ο  τ ο υ  B e l l  π ο υ  η  π α ρ ά λ υ σ ή  τ ο υ  κ α τ α λ ή γ ε ι  σ τ η ν  « π τ ε ­

ρ υ γ ο ε ιδ ή  ω μ ο π λ ά τ η » 13.

δ )  Ο  π λ α τ ύ ς  ρ α χ ι α ί ο ς  μ υ ς ,  ε μ φ α ν ί ζ ε ι  σ π ο ν δ υ λ ικ ή ,  λ α γ ό ν ι α  κ α ι  π λ ε υ ρ ικ ή  μ ο ί ­

ρ α ,  κ α τ α φ ύ ε τ α ι  σ τ ο ν  π υ θ μ έ ν α  τ η ς  α ύ λ α κ α ς  τ ο υ  δ ι κ έ φ α λ ο υ  β ρ α χ ι ο ν ί ο υ  

μ υ ό ς  κ α ι  ν ε υ ρ ι υ ν ε τ α ι  α π ό  τ ο  θ ω ρ α κ ο ρ α χ ι α ί ο  ν ε ύ ρ ο  π ο υ  σ υ ν ο δ ε ύ ε ι  τ η ν  ο ­

μ ώ ν υ μ ο  α ρ τ η ρ ί α  σ τ ο  ο π ί σ θ ι ο  τ ο ί χ ω μ α  τ η ς  μ α σ χ ά λ η ς .  Ο  μ υ ς  α υ τ ό ς  σ τ η  μ α ­

σ τ ε κ τ ο μ ή  π ρ έ π ε ι  ν α  γ ί ν ε τ α ι  π ρ ο σ π ά θ ε ι α  ν α  δ ι α τ η ρ ε ί τ α ι  τ ό σ ο  γ ι α  λ ό γ ο υ ς
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λ ε ι τ ο υ ρ γ ι κ ό τ η τ α ς  ό σ ο  κ α ι  γ ι α  λ ό γ ο υ ς  μ ε λ λ ο ν τ ι κ ή ς  α π ο κ α τ ά σ τ α σ η ς 13, 

ε )  Τ έ λ ο ς  ε ί ν α ι  ο  υ π ο π λ ά τ ι ο ς  μ υ ς  π ο υ  ν ε υ ρ 6 3 ν ε τ α ι  α π ό  τ α  υ π ο π λ ά τ ι α  ν ε ύ ρ α  

κ α ι  κ α τ α φ ύ ε τ α ι  σ τ ο  έ λ α σ σ ο ν  β ρ α χ ι ό ν ι ο  ό γ κ ω μ α  κ α ι  ο  έ ξ ω  λ ο ξ ό ς  κ ο ι λ ι α ­

κ ό ς  μ υ ς  π ο υ  σ η μ α τ ο δ ο τ ε ί  τ α  κ ά τ ω  ό ρ ι α  τ η ς  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή ς  κ α ι  έ χ ε ι  σ η μ α ­

σ ί α  σ τ η ν  π λ α σ τ ι κ ή  α π ο κ α τ ά σ τ α σ η .

Ο  μ α σ τ ό ς  ν ε υ ρ ώ ν ε τ α ι  α π ό  τ ο ν  έ ξ ω  κ α ι  έ σ ω  μ α σ τ ικ ο ύ ς  κ λ ά δ ο υ ς  τ ο υ  2 ο υ -  

6 ο υ  μ ε σ ο π λ ε ύ ρ ι ο ι υ  ν ε ύ ρ ο υ .

4.ι5. Αγγεία
Τ ρ ε ι ς  ε ί ν α ι  ο ι  κ ύ ρ ι ε ς  α ρ τ η ρ ί ε ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ 12,13: 1) ο ι  δ ι α τ ι τ ρ α ί ν ο ν τ ε ς  

κ λ ά δ ο ι  τ η ς  έ σ ω  μ α σ τ ι κ ή ς ,  π ο υ  α π ό  τ ο  Ι ο ,  2 ο ,  3 ο  κ α ι  4 ο  μ ε σ ο π λ ε ύ ρ ι ο  δ ι ά ­

σ τ η μ α  π λ ά γ ι α  τ ο υ  σ τ έ ρ ν ο υ  δ ι α π ε ρ ν ο ύ ν  τ ο ν  μ ε ί ζ ο ν α  θ ω ρ α κ ι κ ό  μ υ  γ ι α  ν α  φ τ ά ­

σ ο υ ν  σ τ ο  μ α σ τ ό  ( 5 0 %  τ η ς  α ι μ ά τ ω σ η ς ) ,  2 )  η  π λ ά γ ι α  θ ω ρ α κ ι κ ή  α ρ τ η ρ ί α ,  κ λ ά ­

δ ο ς  τ η ς  μ α σ χ α λ ι α ί α ς  α ρ τ η ρ ί α ς  π ο υ  π ο ρ ε ύ ε τ α ι  μ π ρ ο σ τ ά  α π ό  τ ο  ν ε ύ ρ ο  τ ο υ  B e l l  

κ α ι  3 )  ο  έ σ ω  κ λ ά δ ο ς  τ η ς  α κ ρ ω μ ι ο θ ω ρ α κ ι κ ή ς  α ρ τ η ρ ί α ς ,  κ λ ά δ ο υ  ε π ίσ η ς  τ η ς  

μ α σ χ α λ ι α ί α ς  α ρ τ η ρ ί α ς  π ο υ  π ο ρ ε ύ ε τ α ι  μ ε τ α ξ ύ  τ ο υ  μ ε ί ζ ο ν α  κ α ι  ε λ ά σ σ ο ν α  θ ω -  

ρ α κ ι κ ο ύ  μ υ ό ς .  Δ ι α κ ρ ί ν ο υ μ ε  ε π ίσ η ς  τ ι ς  ο π ί σ θ ι ε ς  μ ε σ ο π λ ε ύ ρ ι ε ς  α ρ τ η ρ ί ε ς  ( τ ο ι -  

χ ι κ ο ί  κ λ ά δ ο ι  τ η ς  θ ι ο ρ α κ ι κ ή ς  α ο ρ τ ή ς ) ,  τ ο υ ς  π λ ά γ ι ο υ ς  δ ι α τ ι τ ρ α ί ν ο ν τ ε ς  κ λ ά ­

δ ο υ ς  τ ω ν  μ ε σ ο π λ ε ύ ρ ι ω ν  α γ γ ε ί ω ν  κ α ι  κ λ ά δ ο υ ς  τ η ς  υ π ο π λ ά τ ι α ς  α ρ τ η ρ ί α ς .  Ο ι  

φ λ έ β ε ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  δ ι α κ ρ ί ν ο ν τ α ι  σ τ ο  ε π ι π ο λ ή ς  κ α ι  τ ο  ε ν  τ ω  β ά θ ε ι  φ λ ε β ικ ό  

π λ έ γ μ α 8. Ο ι  ε π ι π ο λ ή ς  φ λ έ β ε ς  δ ι α τ ε ί ν ο ν τ α ι  σ τ η ν  ε γ κ υ μ ο σ ύ ν η  κ α ι  σ ε  ε υ μ ε γ έ ­

θ η  ν ε ο π λ ά σ μ α τ α .  Ο ι  ε ν  τ ω  β ά θ ε ι  φ λ έ β ε ς  έ χ ο υ ν  α ν ά λ ο γ η  π ο ρ ε ί α  μ ’ α υ τ ή ν  τ ω ν  

α ρ τ η ρ ι ώ ν .  1) Μ έ σ ω  τ ω ν  π ρ ό σ θ ι ω ν  δ ι α τ ι τ ρ α ί ν ο υ σ ω ν  φ λ ε β ώ ν  ε κ β ά λ ο υ ν  σ τ η ν  

έ σ ω  μ α σ τ ι κ ή  φ λ έ β α ,  2 )  μ ε  π ο λ λ α π λ ο ύ ς  κ λ ά δ ο υ ς  ε κ β ά λ ο υ ν  σ τ η  μ α σ χ α λ ι α ί α  

φ λ έ β α ,  3 )  μ ε  τ ο υ ς  ο π ί σ θ ι ο υ ς  α ν α σ τ ο μ ω τ ι κ ο ύ ς  κ λ ά δ ο υ ς  σ τ ι ς  μ ε σ ο π λ ε ύ ρ ι ε ς  

φ λ έ β ε ς  ο ι  ο π ο ί ε ς  ε π ι κ ο ι ν ω ν ο ύ ν  μ ε  τ ι ς  σ π ο ν δ υ λ ι κ έ ς  φ λ έ β ε ς .

Η  π ο ρ ε ί α  τ ο υ  φ λ ε β ικ ο ύ  δ ι κ τ ύ ο υ  έ χ ε ι  μ ε γ ά λ η  σ η μ α σ ί α  σ τ η ν  κ α τ α ν ό η σ η  

τ ω ν  δ ι α φ ό ρ ω ν  μ ε τ α σ τ α τ ι κ ώ ν  ε ν τ ό π ι σ ε ω ν  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ .

4.ε. Λεμφικό δίκτυο
Τ ο  7 5 %  τ η ς  λ έ μ φ ο υ  κ α ι  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ο  π α ρ ο χ ε τ ε ύ ε τ α ι  σ τ ο υ ς  μ α σ χ α λ ι α ί ­

ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  τ ο  2 0 -2 3 %  σ τ ο υ ς  έ σ ω  μ α σ τ ικ ο ύ ς  κ α ι  2 1 %  σ τ ο υ ς  ο π ίσ θ ιο υ ς  

μ ε σ ο π λ ε ύ ρ ι ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς 12,13 ( Ε ι κ .  2 ) .

Τ ο  σ ύ σ τ η μ α  τ η ς  λ ε μ φ ι κ ή ς  α π ο χ έ τ ε υ σ η ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ε ι  ι δ ι α ί ­

τ ε ρ ο  ε ν δ ι α φ έ ρ ο ν  λ ό γ ω  τ η ς  σ χ έ σ η ς  τ ο υ  μ ε  τ η  δ ι α σ π ο ρ ά  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ .

Τ α  λ ε μ φ α γ γ ε ί α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  υ π ο δ έ χ ο ν τ α ι  κ α τ ’ α ρ χ ά ς  τ η  λ έ μ φ ο  α π ό  τ ο υ ς  

μ ε σ ο κ υ τ τ ά ρ ι ο υ ς  χ ώ ρ ο υ ς  τ ο υ  α δ έ ν α  δ ι α μ ο ρ φ ώ ν ο ν τ α ς  τ ο  δ ί κ τ υ ο  τ η ς  λ ο β ια κ ή ς  

μ ο ν ά δ α ς  κ α ι  τ ο υ  σ υ σ τ ή μ α τ ο ς  τ ω ν  μ ε γ ά λ ω ν  ε κ φ ο ρ η τ ι κ ώ ν  π ό ρ ω ν .  Τ ο  δ ίκ τ υ ο
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Μείζων θωρακικός 
μυς

Επικουρική j 

μασχαλιαία ι 
λεμφαγγειακή J 

οδός \ *

I 1

Πλάγιοι
λεμψαδένες \

Μασχαλιαία 
αρτηρία και 

χρλέβα

Κεντρικοί-----
λεμφαδένες _  ^

Υποπλάτιοι λεμψαδένες — *"* »

Θωρακικοί
λεμφαδένες

Κύρια μασχαλιαία 
λεμφική οδός

Υποθηλαίο 
λεμφικό πλέγμα

Περιθηλαίο S  
λεμφικό πλέγμα

’ Εσω μαστικοί 
λεμφαδένες

Εικόνα 2. Οι μασχαλιαίοι λεμφαδένες και η λεμφική παροχέτευση του μαστού.

αυτό  α π ά γ ε ι  τ η  λ έ μ φ ο  α )  σ τ α  ε π ι π ο λ ή ς  λ ε μ φ α γ γ ε ί α  τ ο υ  δ έ ρ μ α τ ο ς  κ α ι  β )  σ τ α  

ε ν  τ ω  β ά θ ε ι  λ ε μ φ α γ γ ε ί α  τ η ς  π ε ρ ι τ ο ν ί α ς  κ α ι  μ έ σ ω  α υ τ ώ ν  σ τ ο υ ς  ε π ι χ ι ό ρ ι ο υ ς  

λ ε μ φ α δ έ ν ε ς ,  μ α σ χ α λ ι α ί ο υ ς ,  έ σ ω  μ α σ τ ι κ ο ύ ς  κ α ι  ο π ί σ θ ι ο υ ς  μ ε σ ο π λ ε ύ ρ ι ο υ ς  

λ ε μ φ α δ έ ν ε ς .

Ο ι  μ α σ χ α λ ι α ί ο ι  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  3 0 - 4 0  τ ο ν  α ρ ι θ μ ό  δ ι α κ ρ ί ν ο ν τ α ι  τ ο π ο γ ρ α ­

φ ι κ ά  σ ε  π έ ν τ ε  (5 )  ο μ ά δ ε ς :

1. Π ρ ό σ θ ι ο ι  θ ι υ ρ α κ ι κ ο ί  ( 4 -5 ) ,  2 . ο π ί σ θ ι ο ι  υ π ο π λ ά τ ι ο ι ,  3 . κ ε ν τ ρ ι κ ο ί ,  4 . 

κ ο ρ υ φ α ί ο ι  υ π ο κ λ ε ί δ ι ο ι  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς ,  5 . π λ ά γ ι ο ι  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  ( Ε ι κ .  3 ) .
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θωρακοραχιαία
αρτηρία

Εικόνα 3. Λεμφαγγειακή παροχέτευση (λεμφαόένες και λεμφαγγεία) και αρτηρίες 
τον μαστού. 1. Θωρακικοίλεμφαόένες. 2. Κορυφαίοι λεμφαόένες. 3. Έσω μαστικοί 
λεμφαόένες. 4. Λεμφική ροή προς τον άλλο μαστό. 5. Λεμφική ροή προς το πρόσθιο 
κοιλιακό τοίχωμα. 6. Υποπλάτιοι λεμφαόένες. 7. Λεμφαόένες μασχαλιαίας φλέβας 
(πλάγιοι). 8. Κεντρικοί λεμφαόένες. 9. Αδένες Rotter. 10. Υπερκλείόιοι λεμφαόένες.

Ο ι  κ ο ρ υ φ α ί ο ι  λ ε μ φ α ό έ ν ε ς  β ρ ί σ κ ο ν τ α ι  μ ε τ α ξ ύ  τ η ς  κ λ ε ί δ α ς  κ α ι  τ ο υ  ε ­

λ α σ σ ό ν α  θ ω ρ α κ ι κ ο ΰ  μ υ ό ς ,  ο ι  κ ε ν τ ρ ι κ ο ί  σ τ η  β ά σ η  τ η ς  μ α σ χ ά λ η ς  π ί σ ω  α π ό  

τ ο ν  ε λ ά σ σ ο ν α  θ ω ρ α κ ι κ ό  μ υ , ο ι  π ρ ό σ θ ι ο ι  θ ω ρ α κ ι κ ο ί  κ α τ ά  μ ή κ ο ς  τ ο υ  κ ά τ ω  ο ­

ρ ίο υ  τ ο υ  ε λ ά σ σ ο ν α  θ ω ρ α κ ι κ ο ΰ  μ υ ό ς ,  ο ι  ο π ί σ θ ι ο ι  σ τ η ν  π ο ρ ε ί α  τ ω ν  υ π ο π λ ά -  

τ ι ω ν  α γ γ ε ί ω ν  κ α ι  ο ι  π λ ά γ ι ο ι  κ α τ ά  μ ή κ ο ς  τ η ς  μ α σ χ α λ ι α ί α ς  φ λ έ β α ς .

Ο ι  μ α σ χ α λ ι α ί ο ι  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ ο  ά ν ω - έ σ ω  κ α ι  τ ο  κ ά τ ω - έ ξ ω  

χ ε ί λ ο ς  τ ο υ  ε λ ά σ σ ο ν α  θ ω ρ α κ ι κ ο ΰ  μ υ ό ς  δ ι α κ ρ ί ν ο ν τ α ι  σ ε  τ ρ ί α  ε π ί π ε δ α ,  π ο υ  έ ­

χ ο υ ν  μ ε γ ά λ η  σ η μ α σ ί α  σ τ η  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  σ τ η ν  π α θ ο λ ο γ ο α ν α -  

τ ο μ ι κ ή  ε ξ έ τ α σ η  τ ο υ  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ο ύ  π α ρ α σ κ ε υ ά σ μ α τ ο ς .  T o  I ε π ί π ε δ ο  β ρ ί σ κ ε ­

τ α ι  κ ά τ ω  α π ό  τ ο  έ ξ ω  χ ε ί λ ο ς  τ ο υ  ε λ ά σ σ ο ν α  θ ω ρ α κ ι κ ο ΰ  μ υ ό ς ,  μ ε τ α ξ ύ  τ ο υ  έ ξ ω  

κ α ι  έ σ ω  χ ε ί λ ο υ ς  β ρ ί σ κ ε τ α ι  τ ο  II  ε π ί π ε δ ο  κ α ι  π ά ν ω  α π ό  τ ο  έ σ ω  χ ε ί λ ο ς  τ ο υ  ε ­

λ ά σ σ ο ν α  θ ω ρ α κ ι κ ο ΰ  μ υ ό ς  β ρ ί σ κ ε τ α ι  τ ο  I II  ε π ί π ε δ ο  ( Ε ι κ .  4 ) .



9

35

Εικόνα 4. Τα επίπεδα 1, II και III των μασχαλιαίων λεμφαόένων.

Λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  υ π ά ρ χ ο υ ν  μ ε τ α ξ ύ  τ ο υ  μ ε ί ζ ο ν α  κ α ι  ε λ α σ σ ό ν α  θ ω ρ α κ ι κ ο ύ  

μ υ ό ς  ( λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  τ ο υ  R o t t e r ) 16 π ο υ  δ έ χ ο ν τ α ι  λ έ μ φ ο  α π ό  δ ι α τ ι τ ρ α ί ν ο ν τ ε ς  

κ λ ά δ ο υ ς  τ ω ν  θ ω ρ α κ ι κ ώ ν  μ υ ο ίν  κ α ι  α π ά γ ο υ ν  τ η ν  λ έ μ φ ο  σ τ ο υ ς  μ α σ χ α λ ι α ί ο υ ς  

λ ε μ φ α δ έ ν ε ς .

4.στ. Μασχάλη
Η  α ν α τ ο μ ί α  τ η ς  μ α σ χ ά λ η ς 17 έ χ ε ι  μ ε γ ά λ η  σ η μ α σ ί α  σ τ η  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή  τ ο υ  

μ α σ τ ο ύ .  Η  μ α σ χ ά λ η  α ν α τ ο μ ι κ ά  ε ί ν α ι  μ ι α  π ε ρ ι ο χ ή  π υ ρ α μ ο ε ι δ ο ύ ς  σ χ ή μ α τ ο ς  

π ο υ  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ε ι  κ ο ρ υ φ ή ,  β ά σ η  κ α ι  τ έ σ σ ε ρ ι ς  π λ ε υ ρ έ ς .  Η  β ά σ η  ε ί ν α ι  η  μ α -  

σ χ α λ ι κ ή  κ ο ι λ ό τ η τ α  ( α μ φ ίκ ο ιλ η )  κ α ι  σ χ η μ α τ ί ζ ε τ α ι  α π ό  τ η ν  μ α σ χ α λ ι α ί α  π ε ρ ι -  

τ ο ν ί α .  Τ ο  π ρ ό σ θ ι ο  τ ο ί χ ω μ α  σ χ η μ α τ ί ζ ε τ α ι  α π ό  τ ο ν  μ ε ί ζ ο ν α  κ α ι  ε λ ά σ σ ο ν α  θ ω -  

ρ α κ ι κ ό  μ υ  κ α ι  τ ι ς  π ε ρ ι τ ο ν ί ε ς  τ ο υ ς .  Τ ο  ο π ί σ θ ι ο  τ ο ί χ ω μ α  σ χ η μ α τ ί ζ ε τ α ι  α π ό  τ η ν  

ω μ ο π λ ά τ η  κ α ι  τ ο  μ υ ϊκ ό  σ ύ σ τ η μ α  τ η ς  ω μ ο π λ ά τ η ς .  Τ ο  έ σ ω  τ ο ί χ ω μ α  σ χ η μ α τ ί ζ ε ­

τ α ι  α π ό  τ ο  θ ω ρ α κ ι κ ό  τ ο ί χ ιο μ α  κ α ι  τ ο ν  π ρ ό σ θ ι ο  ο δ ο ν τ ω τ ό  μ υ  κ α ι  τ η ν  π ε ρ ι τ ο -  

ν ί α  τ ο υ .  Τ ο  έ ξ ω  τ ο ί χ ω μ α  δ ι α μ ο ρ φ ώ ν ε τ α ι  α π ό  τ η  σ ύ γ κ λ ισ η  τ ω ν  τ ε ν ό ν τ ω ν  τ ω ν  

μ υ ώ ν  π ο υ  δ ι α μ ο ρ φ ώ ν ο υ ν  τ η ν  π ρ ό σ θ ι α  κ α ι  ο π ί σ θ ι α  μ α σ χ α λ ι α ί α  π τ υ χ ή  ( μ ε ί -  

ζ ω ν  θ ω ρ α κ ι κ ό ς  κ α ι  π λ α τ ύ ς  ρ α χ ι α ί ο ς ) .  Η  κ ο ρ υ φ ή  ε ί ν α ι  τ υ φ λ ή  κ α ι  σ χ η μ α τ ί ζ ε ­

τ α ι  α π ό  τ η  σ ύ γ κ λ ισ η  τ η ς  κ λ ε ί δ α ς ,  τ η ς  π ρ ο π η ς  π λ ε υ ρ ά ς  κ α ι  τ η ς  ω μ ο π λ ά τ η ς .

Τ ο  κ ύ ρ ι ο  π ε ρ ι ε χ ό μ ε ν ο  τ η ς  μ α σ χ ά λ η ς  ε ί ν α ι  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς ,  λ ί π ο ς  κ α ι  φ υ ­

σ ι κ ό  μ ε γ ά λ ο  α ν α τ ο μ ι κ ό  ε ν δ ι α φ έ ρ ο ν  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο υ ν  α π ό  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή  ά π ο ψ η
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τ α  α γ γ ε ι α κ ά  κ α ι  ν ε υ ρ ι κ ά  σ τ ε λ έ χ η .  Π ρ ό κ ε ι τ α ι  γ ι α  τ η  μ α σ χ α λ ι α ί α  α ρ τ η ρ ί α  κ α ι  

τ ο υ ς  κ λ ά δ ο υ ς  τ η ς ,  τ η  μ α σ χ α λ ι α ί α  φ λ έ β α  κ α ι  τ ο υ ς  κ λ ά δ ο υ ς  τ η ς  κ α ι  τ ο υ ς  κ λ ά ­

δ ο υ ς  τ ο υ  β ρ α χ ιο ν ίο υ  π λ έ γ μ α τ ο ς  π ο υ  β ρ ί σ κ ε τ α ι  μ π ρ ο σ τ ά  κ α ι  κ ά τ ω  α π ό  τ η  μ α ­

σ χ α λ ι α ί α  α ρ τ η ρ ί α .

5. Στοιχεία  φυσιολογίας του μαστού

Ο  γ υ ν α ι κ ε ί ο ς  μ α σ τ ό ς ,  κ υ ρ ί ω ς  μ ε τ ά  τ η ν  ε φ η β ε ία ,  μ ε  τ η ν  ε π ί δ ρ α σ η  ο ρ -  

μ ο ν ι κ ώ ν ,  μ ε τ α β ο λ ι κ ώ ν ,  α υ ξ η τ ι κ ο ί ν ,  γ ε ν ε τ ι κ ώ ν  κ α ι  ν ε υ ρ ο γ ε ν ώ ν  π α ρ α γ ό ν τ ω ν  

υ φ ί σ τ α τ α ι  λ ε ι τ ο υ ρ γ ι κ έ ς  μ ε τ α β ο λ έ ς  κ α τ ά  τ ο υ ς  κ α τ α μ ή ν ι ο υ ς  κ ύ κ λ ο υ ς ,  τ η ν  κ ύ η ­

σ η ,  τ η  γ α λ ο υ χ ί α  κ α ι  τ η ν  ε μ μ η ν ό π α υ σ η 18'20.

Μ ε  τ η ν  έ ν α ρ ξ η  τ η ς  ε φ η β ε ία ς ,  π ο υ  ε ί ν α ι  γ ε ν ε τ ι κ ά  π ρ ο γ ρ α μ μ α τ ι σ μ έ ν η ,  

ε κ κ ρ ί ν ε τ α ι  κ α τ ά  ο ά σ ε ις  α π ό  τ ο ν  υ π ο θ ά λ α μ ο  η  ο ρ μ ό ν η  G n R H  ( g o n a d o t r o p i n  

r e le a s in g  h o r m o n e )  π ο υ  μ ε  τ η  σ ε ι ρ ά  τ η ς  ρ υ θ μ ί ζ ε ι  τ η ν  έ κ κ ρ ι σ η  τ ω ν  γ ο ν α δ ο -  

τ ρ ο π ι ν ώ ν  π ο υ  ε λ έ γ χ ο υ ν  τ η ν  ω ο θ η κ ι κ ή  λ ε ι τ ο υ ρ γ ί α  κ α ι  τ η ν  α π ε λ ε υ θ έ ρ ω σ η  τ ω ν  

γ ο ν α δ ι κ ώ ν  σ τ ε ρ ο ε ι δ ώ ν ,  η  δ ρ ά σ η  τ ω ν  ο π ο ί ω ν  ε κ φ ρ ά ζ ε τ α ι  κ α ι  σ τ ο ν  μ α σ τ ό  μ ε  

τ η ν  ε π α γ ω γ ή  κ α ι  ρ ύ θ μ ι σ η  ε ι δ ι κ ώ ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν .  Ε κ τ ό ς  τ ω ν  γ ο ν α δ ι κ ώ ν  σ τ ε -  

ρ ο ε ι δ ώ ν  η  λ ε ι τ ο υ ρ γ ί α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ε λ έ γ χ ε τ α ι  α π ό  τ η ν  υ π ό φ υ σ η  μ έ σ ω  τ η ς  π ρ ο -  

λ α κ τ ί ν η ς  κ α ι  τ η ς  α υ ξ η τ ι κ ή ς  ο ρ μ ό ν η ς  κ α ι  α π ό  τ ο ν  ε π ι ν ε φ ρ ι δ ι α κ ό  φ λ ο ιό  μ έ σ ω  

τ η ς  κ ο ρ τ ι ζ ό λ η ς  κ α ι  τ ω ν  ε π ι ν ε φ ρ ι δ ι α κ ώ ν  α ν δ ρ ο γ ό ν ω ν  ( τ ο υ  ο π ο ί ο υ  η  λ ε ι ­

τ ο υ ρ γ ί α  ε π ίσ η ς  ε λ έ γ χ ε τ α ι  α π ό  τ η ν  υ π ό φ υ σ η  μ έ σ ω  τ η ς  φ λ ο ιο τ ρ ό π ο υ  ο ρ μ ό ν η ς  

A C T H ) .

Κ α τ ά  τ η  α ν α π α ρ α γ ω γ ι κ ή  π ε ρ ί ο δ ο ,  ε κ τ ό ς  τ η ς  ε γ κ υ μ ο σ ύ ν η ς ,  σ τ η  δ ι ά ρ ­

κ ε ι α  τ ο υ  ε μ μ η ν ο ρ ρ υ σ ια κ ο ύ  κ ύ κ λ ο υ  π α ρ α τ η ρ ο ύ ν τ α ι  μ ε τ α β ο λ έ ς  π ο υ  α φ ο ρ ο ύ ν  

τ η ν  α ύ ξ η σ η  τ ο υ  μ ε γ έ θ ο υ ς  τ ω ν  ε κ φ ο ρ η τ ι κ ώ ν  π ό ρ ω ν  κ α ι  ο ι  ο π ο ί ε ς  ε ξ ε λ ί σ σ ο ­

ν τ α ι  σ τ η  δ ι ά ρ κ ε ι α  τ η ς  θ υ λ α κ ι κ ή ς  κ α ι  π ε ρ ι ω ο ρ ρ η κ τ ι κ ή ς  φ ά σ η ς ,  μ ε γ ι σ τ ο π ο ι ­

ο ύ ν τ α ι  κ α τ ά  τ η ν  ό ψ ιμ η  ω χ ρ ι ν ι κ ή  φ ά σ η  κ α ι  υ π ο σ τ ρ έ φ ο υ ν  μ ε  τ η ν  έ ν α ρ ξ η  τ η ς  

ε μ μ η ν ο ρ ρ υ σ ία ς .

Κ α τ ά  τ η ν  ε γ κ υ μ ο σ ύ ν η  ο  μ α σ τ ό ς  υ φ ίσ τ α τ α ι  σ η μ α ν τ ικ έ ς  α λ λ α γ έ ς .  Σ τ ο  α '  

τ ρ ί μ η ν ο  τ η ς  κ ύ η σ η ς  ο ι  κ υ ψ ε λ ίδ ε ς  τ ω ν  λ ο β ιδ ίω ν  α ν α π τ ύ σ σ ο ν τ α ι  κ α ι  δ ι α φ ο ρ ο ­

π ο ι ο ύ ν τ α ι  μ ε  α π ο τ έ λ ε σ μ α  σ τ α δ ι α κ ά  ο  μ α ζ ι κ ό ς  α δ έ ν α ς  ν α  α π ο τ ε λ ε ί τ ο  μ ε γ α ­

λ ύ τ ε ρ ο  μ έ ρ ο ς  τ ο υ ς  μ α σ τ ο ύ  σ ε  β ά ρ ο ς  τ ο υ  λ ιπ ώ δ ο υ ς  ισ τ ο ύ .  Ο ι  κ υ ψ ε λ ίδ ε ς  π ε ρ ι ­

β ά λ λ ο ν τ α ι  α π ό  π υ κ ν ό  δ ίκ τ υ ο  μ υ ο ε π ιθ η λ ια κ ώ ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν  κ α ι  π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  α υ ­

ξ η μ έ ν η  α γ γ ε ί ω σ η ,  π α ρ ά λ λ η λ η  δ ιή θ η σ η  τ ο υ  δ ι ά μ ε σ ο υ  ισ τ ο ύ  α π ό  λ ε μ φ ο κ ύ τ τ α ­

ρ α  κ α ι  π λ α σ μ ο κ ύ τ τ α ρ α  ( π η γ ή  α ν ο σ φ α ιρ ιν ώ ν  τ ο υ  γ ά λ α κ τ ο ς ) .  Ο ι  μ ε τ α β ο λ έ ς  α υ ­

τ έ ς  ε π ι τ υ γ χ ά ν ο ν τ α ι  μ ε  τ η  δ ρ ά σ η  τ η ς  π ρ ο λ α κ τ ίν η ς  κ α ι  τ ο υ  π λ α κ ο υ ν τ ι α κ ο ύ  γ α ­

λ α κ τ ο γ ό ν ο υ ,  ε ν ώ  ο  ρ ό λ ο ς  τ ω ν  ο ισ τ ρ ο γ ό ν ω ν  ε ί ν α ι  λ ιγ ό τ ε ρ ο  σ η μ α ν τ ικ ό ς .  Η  π ρ ο ­

γ ε σ τ ε ρ ό ν η  σ υ μ μ ε τ έ χ ε ι  σ τ η ν  α ν ά π τ υ ξ η  κ α ι  δ ι α φ ο ρ ο π ο ίη σ η  τ ω ν  κ υ ψ ε λ ίδ ω ν ,  η



κ υ ρ ία  ό μ ω ς  δ ρ ά σ η  τ η ς  έ γ κ ε ι τ α ι  σ τ ο ν  α ν τ α γ ω ν ι σ μ ό  τ η ς  δ ρ ά σ η ς  τ η ς  π ρ ο λ α κ τ ί ­

ν η ς ·  η  δ ε  κ ο ρ τ ιζ ό λ η  ε π α υ ξ ά ν ε ι  τ η  δ ρ ά σ η  τ η ς  π ρ ο λ α κ τ ίν η ς .  Σ τ ο  β ' τ ρ ί μ η ν ο  τ η ς  

κ ύ η σ η ς  α ρ χ ί ζ ε ι  η  ε κ κ ρ ι τ ι κ ή  δ ρ α σ τ η ρ ι ό τ η τ α  τ ω ν  ε π ι θ η λ ι α κ ώ ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν  τ ω ν  

κ υ ψ ε λ ίδ ω ν  π ο υ  ε π α υ ξ ά ν ε τ α ι  α κ ό μ η  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ο  σ τ ο  γ '  τ ρ ί μ η ν ο  σ τ α  ο π ο ί α  ε ­

κ τ ό ς  τ ω ν  ά λ λ ω ν  π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  α λ λ α γ ή  σ τ η  σ ύ σ τ α σ η  τ ο υ ς  γ ά λ α κ τ ο ς  μ ε  α ύ ξ η σ η  

τ η ς  π α ρ α γ ω γ ή ς  λ α κ τ ό ζ η ς ,  π ρ ω τ ε ϊν ιό ν  κ α ι  α ν ο σ ο σ φ α ιρ ιν ο ό ν .

Κ α τ ά  τ η ν  γαλουχία, α μ έ σ ω ς  μ ε τ ά  τ ο ν  τ ο κ ε τ ό  π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  α π ό τ ο μ η  

π τ ώ σ η  τ ω ν  ε π ι π έ δ ω ν  τ ο υ  π λ α κ ο υ ν τ ι α κ ο ύ  γ α λ α κ τ ο γ ό ν ο υ ,  ε ν ώ  η  η  π ρ ο γ ε σ τ ε ­

ρ ό ν η  μ ε ι ώ ν ε τ α ι  σ τ α  π ρ ο  τ η ς  ε γ κ υ μ ο σ ύ ν η ς  ε π ί π ε δ α .  Τ α  ο ι σ τ ρ ο γ ό ν α  φ τ ά ν ο υ ν  

σ ε  β α σ ι κ ά  ε π ί π ε δ α  τ η ν  5 η  η μ έ ρ α  μ ε τ ά  τ ο ν  τ ο κ ε τ ό  κ α ι  η  π ρ ο λ α κ τ ί ν η  ε μ φ α ν ί ­

ζ ε ι  σ τ α δ ια κ ή  π τ ιυ σ η  μ έ χ ρ ι  τ η ν  1 4 η  η μ έ ρ α .  Η π τ ο κ χ η  τ η ς  π ρ ο γ ε σ τ ε ρ ό ν η ς  ε ί ν α ι  

π ιθ α ν ό τ α τ α  τ ο  σ η μ α ν τ ικ ό τ ε ρ ο  γ ε γ ο ν ό ς  γ ι α  τ η ν  έ ν α ρ ξ η  π α ρ α γ ο ο γ ή ς  γ ά λ α κ τ ο ς ,  

ε ν ώ  η  π ρ ο λ α κ τ ίν η  τ ο υ  π λ ά σ μ α τ ο ς  ε ί ν α ι  ε π α ρ κ ή ς  γ ι α  τ η ν  π α ρ α γ ω γ ή  τ ο υ  γ ά ­

λ α κ τ ο ς .  Τ η  δ ρ ά σ η  τ η ς  π ρ ο λ α κ τ ί ν η ς  ε ν ι σ χ ύ ε ι  η  κ ο ρ τ ι ζ ό ν η ,  ε ν ώ  χ ο ρ ή γ η σ η  α ­

ν τ α γ ω ν ι σ τ ώ ν  τ η ς ,  ό π ιυ ς  η  β ρ ω μ ο κ ρ υ π τ ί ν η ,  μ π ο ρ ε ί  ν α  κ α τ α σ τ ε ί λ ε ι  τ η  γ α λ ο υ ­

χ ί α .  Ε π ί σ η ς  η  ο ξ υ τ ο κ ί ν η ,  π ο υ  ε κ κ ρ ί ν ε τ α ι  α π ό  τ η ν  υ π ό φ υ σ η  π ρ ο κ α λ ε ί  σ ύ ­

σ π α σ η  τ ω ν  μ υ ο ε π ι θ η λ ι α κ ώ ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν .  Π α ρ α γ ω γ ή  γ ά λ α κ τ ο ς  μ π ο ρ ε ί  ν α  π α ­

ρ α τ η ρ η θ ε ί  κ α ι  σ ε  ά τ ο κ ε ς  γ υ ν α ί κ ε ς  κ α θ ώ ς  κ α ι  σ ε  ά ν δ ρ ε ς  μ ε  π α ρ ό μ ο ι α  ε ρ ε ­

θ ί σ μ α τ α  σ τ η  θ η λ ή ,  ε ν ώ  γ α λ ο υ χ ί α  έ χ ε ι  π α ρ α τ η ρ η θ ε ί  σ ε  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  χ α μ η λ ά  

ε π ί π ε δ α  π ρ ο λ α κ τ ίν η ς .  Σ τ η ν  π α ρ α γ ω γ ή  τ ο υ  γ ά λ α κ τ ο ς  ε ν έ χ ο ν τ α ι  4  μ η χ α ν ισ μ ο ί :  

α )  ε ξ ω κ ύ τ τ ω σ η ,  β )  α π ε λ ε υ θ έ ρ ω σ η  λ ι π ι δ ί ω ν ,  γ )  έ κ κ ρ ι σ η  μ ο ν ο σ θ ε ν ώ ν  ι ό ν τ ω ν  

κ α ι  ύ δ α τ ο ς  σ τ ο ν  α υ λ ό ,  δ )  μ ε τ α φ ο ρ ά  α ν ο σ ο σ φ α ι ρ ι ν ι υ ν  ( I g A )  μ ε  ε ι δ ι κ ο ύ ς  υ ­

π ο δ ο χ ε ί ς  α π ό  τ η ν  κ υ κ λ ο φ ο ρ ί α  σ τ ο  ε σ ι υ τ ε ρ ι κ ό  τ ο υ  κ υ τ τ ά ρ ο υ  ά τ ο π ο υ  σ τ η  σ υ ­

ν έ χ ε ι α  ε κ κ ρ ί ν ο ν τ α ι  σ τ ο ν  α υ λ ό .

Κ α τ ά  τ η ν  εμμηνόπαυση, α π ό  τ η ν  έ κ π τ ιυ σ η  τ η ς  ω ο θ η ι κ ή ς  λ ε ι τ ο υ ρ γ ί α ς  

κ α ι  τ η  μ ε ί ιυ σ η  τ ω ν  ε π ι π έ δ ω ν  των  ο ι σ τ ρ ο γ ό ν ω ν  κ α ι  τ η ς  π ρ ο γ ε σ τ ε ρ ό ν η ς  π α -  

ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  μ ε ίω σ η  τ ο υ  α ρ ι θ μ ο ύ  κ α ι  τ ο υ  μ ε γ έ θ ο υ ς  τ ω ν  κ υ ψ ε λ ίδ ω ν  κ α ι  α τ ρ ο ­

φ ί α  τ ω ν  ε κ φ ο ρ η τ ι κ ώ ν  π ό ρ ω ν  κ α ι  τ ω ν  λ ο β ιδ ί ιυ ν .  Μ ε  τ η ν  π ά ρ ο δ ο  τ ο υ  χ ρ ό ν ο υ  

ο  ό γ κ ο ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  α ν τ ι κ α θ ί σ τ α τ α ι  μ ε  λ ιπ ο 5 δ η  κ α ι  σ υ ν δ ε τ ι κ ό  ισ τ ό  κ α ι  α λ -  

λ ο κ ύ ν ε τ α ι  τ ο  σ χ ή μ α  κ α ι  η  δ ο μ ή  τ ο υ .

Στον άνδρα ο  μ α σ τ ό ς  δ ε ν  δ έ χ ε τ α ι  τ ι ς  ο ρ μ ο ν ι κ έ ς  ε π ι δ ρ ά σ ε ι ς  τ η ς  γ υ ν α ί -  

‘ κ α ς  κ α ι  έ τ σ ι  π α ρ α μ έ ν ε ι  α τ ρ ο φ ι κ ό ς .  Κ α τ ά  τ η ν  ε φ η β ε ί α  μ π ο ρ ε ί  ν α  π α ρ α μ ε ί -  

ν ε ι  μ ικ ρ ή  ω ς  μ έ τ ρ ι ο υ  β α θ μ ο ύ  γ υ ν α ι κ ο μ α σ τ ί α ,  α μ φ ο τ ε ρ ό π λ ε υ ρ η  κ α ι  μ ε ρ ι κ έ ς  

φ ο ρ έ ς  ε τ ε ρ ό π λ ε υ ρ η .

Ορμονικές επιδράσεις στον μαστό
,  Τ α  ω ο θ η κ ι κ ά  σ τ ε ρ ο ε ι δ ή  ε ί ν α ι  ο ι  σ η μ α ν τ ι κ ό τ ε ρ ο ι  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  π ο υ  ο δ η ­

γ ο ύ ν  σ τ η ν  α ύ ξ η σ η  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ .  Σ τ α  θ υ λ ά κ ι α  τ η ς  ω ο θ ή κ η ς  π α ρ ά γ ο ν τ α ι  τ α  α ν -

37
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δ ρ ο γ ό ν α :  τ ε σ τ ο σ τ ε ρ ό ν η  κ α ι  α ν δ ρ ο σ τ ε ν δ ι ό ν η .  Α υ τ ά  σ τ η  σ υ ν έ χ ε ι α  δ ι α χ έ ο ν τ α ι  

σ τ η  κ υ κ λ ο φ ο ρ ί α  ή  μ ε  τ η ν  ε π ί δ ρ α σ η  τ ο υ  έ ν ζ υ μ ο υ  α ρ ω μ α τ ά σ η  μ ε τ α τ ρ έ π ο ν τ α ι  

σ ε  ο ι σ τ ρ ό ν η  κ α ι  ο ι σ τ ρ α δ ι ό λ η .  Σ τ η ν  ω χ ρ ι ν ι κ ή  φ ά σ η  π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  η  π α ρ α ­

γ ω γ ή  π ρ ο γ ε σ τ ε ρ ό ν η ς  π ο υ  σ τ η  σ υ ν έ χ ε ι α  μ ε τ α τ ρ έ π ε τ α ι  ( σ τ α  κ ύ τ τ α ρ α  τ η ς  θ ή ­

κ η ς )  σ ε  α ν δ ρ ο σ τ ε ν δ ι ό ν η .  Ο ι σ τ ρ ο γ ό ν α  κ α ι  π ρ ο γ ε σ τ ε ρ ό ν η  α σ κ ο ύ ν  τ η  δ ρ ά σ η  

τ ο υ ς  σ υ ν δ ε ό μ ε ν α  μ ε  ε ι δ ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς .  Τ ο  σ ύ μ π λ ε γ μ α  ο ρ μ ό ν η ς - υ π ο δ ο χ έ -  

α ς  μ ε τ α ν α σ τ ε ύ ε ι  σ τ ο ν  π υ ρ ή ν α  τ ο υ  κ υ τ τ ά ρ ο υ - σ τ ό χ ο υ ,  ό π ο υ  σ υ ν δ έ ε τ α ι  μ ε  ε ι ­

δ ι κ έ ς  θ έ σ ε ι ς  σ τ ο  D N A  μ ε  α π ο τ έ λ ε σ μ α  τ η ν  έ κ φ ρ α σ η  τ η ς  ο ρ μ ο ν ικ ή ς  δ ρ ά σ η ς .

Η  π ρ ο λ α κ τ ί ν η ,  η  α υ ξ η τ ι κ ή  ο ρ μ ό ν η  κ α θ ώ ς  κ α ι  τ ο  π λ α κ ο υ ν τ ι α κ ό  γ α λ α ­

κ τ ο γ ό ν ο  ε μ φ α ν ί ζ ο υ ν  σ η μ α ν τ ι κ έ ς  ο μ ο ι ό τ η τ ε ς  τ ό σ ο  σ τ η  δ ο μ ή  ό σ ο  κ α ι  σ τ η  δ ρ ά ­

σ η  τ ο υ ς .  Η  έ κ κ ρ ι σ η  τ η ς  π ρ ο λ α κ τ ί ν η ς  ε λ έ γ χ ε τ α ι  α π ό  τ ο ν  υ π ο θ ά λ α μ ο  π ο υ  μ έ ­

σ ω  τ η ς  ν τ ο π α μ ίν η ς  α σ κ ε ί  α ν α σ τ α λ τ ι κ ή  δ ρ ά σ η ,  ε ν ώ  τ α  ο ι σ τ ρ ο γ ό ν α  α π ο τ ε λ ο ύ ν  

δ ι ε γ ε ρ τ ι κ ο ύ ν  ε ρ έ θ ι σ μ α  γ ι α  τ η ν  π α ρ α γ ω γ ή  π ρ ο λ α κ τ ίν η ς .  Η  α υ ξ η τ ι κ ή  ο ρ μ ό ν η  

( G H )  α σ κ ε ί  ά μ ε σ α  α υ ξ η τ ι κ ή  δ ρ ά σ η  σ τ ο  μ α σ τ ό  ( κ α ι  έ μ μ ε σ η  μ έ σ ω  I G F - I )  α λ ­

λ ά  κ α ι  α υ ξ ά ν ε ι  τ η ν  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν  τ ω ν  ο ι σ τ ρ ο γ ό ν ω ν  σ τ ο ν  μ α σ τ ό .

Η  ο ξ υ τ ο κ ί ν η ,  υ π ο φ υ σ ι α κ ή  ο ρ μ ό ν η ,  δ ρ α  μ έ σ ω  υ π ο δ ο χ έ ω ν  π ο υ  ε ν τ ο π ί ­

ζ ο ν τ α ι  σ τ η  μ ή τ ρ α  κ α ι  σ τ ο ν  μ α σ τ ό  κ α τ ά  κ α ι  μ ε τ ά  τ ο ν  τ ο κ ε τ ό .  Η  δ ρ ά σ η  τ η ς  δ ι ε -  

γ ε ί ρ ε τ α ι  θ ε τ ι κ ά  α π ό  τ η ν  ν τ ο π α μ ίν η  κ α ι  τ η ν  ε π ιν ε φ ρ ί ν η  ε ν ώ  α π ο κ λ ε ι σ τ έ ς  τ ω ν  

α - α δ ρ ε ν ε ρ γ ι κ ώ ν  κ α ι  ν τ ο π α μ ι ν ε ρ γ ι κ ώ ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν  τ η ν  κ α τ α σ τ έ λ ο υ ν .  Η  ρ ε -  

λ α ξ ί ν η  έ χ ε ι  σ α ν  κ ύ ρ ι α  π η γ ή  π α ρ α γ ω γ ή ς  τ η ς  τ ο  ω χ ρ ό  σ ω μ ά τ ι ο  τ ό σ ο  κ α τ ά  τ η ν  

ω χ ρ ι ν ι κ ή  φ ά σ η  τ ο υ  κ ύ κ λ ο υ  ό σ ο  κ α ι  κ α θ ’ ό λ η  τ η  δ ι ά ρ κ ε ι α  τ η ς  ε γ κ υ μ ο σ ύ ν η ς .  

Ε ί ν α ι  μ ι α  ο ρ μ ό ν η  π ο υ  α ν ή κ ε ι  σ τ η ν  ο ι κ ο γ έ ν ε ι α  τ ω ν  ο ρ μ ο ν ώ ν  ιν σ ο υ λ ίν η ς / ρ ε -  

λ α ξ ί ν η ς  κ α ι  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ε ι  ε π ί σ η ς  κ α ι  τ ο ν  I G F - I .  Η  ρ ε λ α ξ ί ν η  μ α ζ ί  μ ε  τ α  ο ι -  

σ τ ρ ο γ γ ό ν α  σ υ μ μ ε τ έ χ ε ι  σ τ η  δ ι α φ ο ρ ο π ο ί η σ η  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ .  Τ ο  Ρ Τ Η τ Ρ  ( π ε π τ ί ­

δ ι ο  σ χ ε τ ι ζ ό μ ε ν ο  μ ε  τ η ν  π α ρ α θ ο ρ μ ό ν η )  σ υ ν δ έ ε τ α ι  κ α ι  ε ν ε ρ γ ο π ο ι ε ί  τ ο ν  υ π ο ­

δ ο χ έ α  τ η ς  π α ρ α θ ο ρ μ ό ν η ς  κ α ι  π ρ ο κ α λ ε ί  υ π ε ρ α σ β ε σ τ ι α ι μ ί α .  Κ α τ ά  τ η  γ α λ ο υ -  

χ ί α  π ρ ο σ α ρ μ ό ζ ε ι  τ ο ν  μ ε τ α β ο λ ι σ μ ό  τ ο υ  α σ β ε σ τ ί ο υ  κ α ι  έ τ σ ι  ε ξ η γ ε ί τ α ι  τ ο  γ ε ­

γ ο ν ό ς  ό τ ι  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  υ π ο π α ρ α θ υ ρ ε ο ε ι δ ι σ μ ό  α ν τ ε π ε ξ έ ρ χ ο ν τ α ι  σ τ ι ς  α ν ά γ κ ε ς  

τ η ς  γ α λ ο υ χ ί α ς  χ ω ρ ί ς  ν α  ε μ φ α ν ί σ ο υ ν  υ π ο α σ β ε σ τ ι α ι μ ί α .  6

6. Επιδημιολογικά δεδομένα

Ο  κ α ρ κ ί ν ο ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  α π ο τ ε λ ε ί  τ ο ν  σ υ χ ν ό τ ε ρ ο  τ ύ π ο  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  σ τ ι ς  

γ υ ν α ί κ ε ς ,  μ ε  κ α τ α γ ε γ ρ α μ μ έ ν ε ς  ν έ ε ς  π ε ρ ι π τ ώ σ ε ι ς ,  σ ε  π α γ κ ό σ μ ι ο  ε π ί π ε δ ο ,  

7 9 5 .0 0 0  τ ο  1 9 9 0 1 κ α ι  1 ,1 5  ε κ τ ο μ μ ύ ρ ι ο  τ ο  2 0 0 2 22.

Σ τ ι ς  γ υ ν α ί κ ε ς  τ ω ν  α ν α π τ υ γ μ έ ν ω ν  χ ω ρ ώ ν  ο  κ α ρ κ ί ν ο ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ε ί ν α ι  

ο  π ρ ώ τ ο ς  σ ε  σ υ χ ν ό τ η τ α  ε μ φ ά ν ι σ η ς  κ α ρ κ ί ν ο ς ,  α ν τ ι π ρ ο σ ω π ε ύ ο ν τ α ς  τ ο  3 0 %  

τ ο υ  σ υ ν ό λ ο υ  τ η ς  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  σ τ ι ς  γ υ ν α ί κ ε ς  κ α ι  η  δ ε ύ τ ε ρ η  α ι τ ί α  θ α ν ά τ ο υ ,  μ ε -
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τ ά  τ ο ν  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  π ν ε ύ μ ο ν α ,  α ν τ ι π ρ ο σ ω π ε ύ ο ν τ α ς  τ ο  1 5 %  τ ο υ  σ ύ ν ο λ ο υ  τ ω ν  

θ α ν ά τ ω ν  α π ό  κ α κ ο ή θ ε ι ς  ν ε ο π λ α σ ί ε ς 23·24.

Σ τ η ν  Ε υ ρ ώ π η  τ ο  2 0 0 2  κ α τ α γ ρ ά φ η σ α ν  3 6 1 .0 0 0  ν έ α  π ε ρ ι σ τ α τ ι κ ά  κ α ρ κ ί ­

ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ( 2 7 ,3 %  τ ω ν  κ α κ ο ή θ ω ν  ν ε ο π λ α σ ι ώ ν  σ τ ι ς  γ υ ν α ί κ ε ς ) ,  ε ν ώ  τ ο  

2 0 0 4  τ α  ν έ α  π ε ρ ι σ τ α τ ι κ ά  π ο υ  κ α τ α γ ρ ά φ η σ α ν  α ν ή λ θ α ν  σ τ ι ς  3 7 0 .0 0 0 25. Σ τ ι ς  

„  Η . Π . Α .  τ ο  2 0 0 5  ε μ φ α ν ί σ τ η κ α ν  2 1 1 .2 4 0  ν έ ε ς  π ε ρ ι π τ ώ σ ε ι ς  δ ι η θ η τ ι κ ο ύ  κ α ι  

4 0 .1 4 0  ν έ ε ς  π ε ρ ι π τ ώ σ ε ι ς  μ η  δ ι η θ η τ ι κ ο ύ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  α ν τ ι π ρ ο σ ω ­

π ε ύ ο ν τ α ς  τ ο  3 1 %  τ ο υ  σ υ ν ό λ ο υ  των κ α κ ο ή θ ω ν  ν ε ο π λ α σ ι ώ ν  σ τ ο ν  γ υ ν α ι κ ε ί ο  

π λ η θ υ σ μ ό .  Τ η ν  ί δ ι α  χ ρ ο ν ι ά  α π ό  τ η  ν ό σ ο  π έ θ α ν α ν  4 0 .1 4 0  γ υ ν α ί κ ε ς  ( 1 5 %  τ ω ν  

θ α ν ά τ ω ν  α π ό  κ α ρ κ ί ν ο  σ τ ι ς  γ υ ν α ί κ ε ς ) 26.

Ο ι  υ ψ η λ ό τ ε ρ ο ι  δ ε ί κ τ ε ς  ε π ί π τ ω σ η ς  τ η ς  ν ό σ ο υ  π α ρ α τ η ρ ο ύ ν τ α ι  σ τ η ν  Ε υ -
-ν

ρ ώ π η  κ α ι  σ τ η  Β .  Α μ ε ρ ι κ ή  ε ν ώ  ο ι  χ α μ η λ ό τ ε ρ ο ι  π α ρ α τ η ρ ο ύ ν τ α ι  σ τ η ν  Α σ ι α τ ι ­

κ ή  ή π ε ι ρ ο 27. Μ ε λ έ τ ε ς  π ο υ  π ρ α γ μ α τ ο π ο ι ή θ η κ α ν  σ ε  π λ η θ υ σ μ ο ύ ς  μ ε τ α ν α σ τ ο 5 ν  

π ο υ  μ ε τ α κ ι ν ή θ η κ α ν  α π ό  χ ιυ ρ ε ς  χ α μ η λ ο ύ  κ ι ν δ ύ ν ο υ  σ ε  χ ιυ ρ ε ς  υ ψ η λ ο ύ  κ ι ν δ ύ ­

ν ο υ  κ α ι  α ν τ ίσ τ ρ ο φ α ,  έ δ ε ι ξ α ν  ό τ ι  ο ι  δ ε ί κ τ ε ς  ε π ί π τ ω σ η ς  τ η ς  γ ε ν έ τ ε ι ρ α ς  χ ώ ρ α ς  

π ρ ο σ ε γ γ ί ζ ο υ ν  τ ο υ ς  α ν τ ί σ τ ο ι χ ο υ ς  τ η ς  χ ώ ρ α ς  υ π ο δ ο χ ή ς  μ ε τ ά  α π ό  1 -2  γ ε ν ε ­

έ ς 28’29.

Σ τ η ν  Ε λ λ ά δ α  τ ο  1 9 7 8  κ α τ α γ ρ ά φ η σ α ν  1 .7 5 5  ν έ ε ς  π ε ρ ι π τ ώ σ ε ι ς  μ ε  κ α ρ ­

κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ( 1 .7 1 9  γ υ ν α ί κ ε ς  κ α ι  3 6  ά ν τ ρ ε ς ) ,  α ν τ ι π ρ ο σ ω π ε ύ ο ν τ α ς  τ ο  

2 4 ,3 %  τ ω ν  κ α ρ κ ί ν ω ν  σ τ η  γ υ ν α ί κ α  κ α ι  κ α τ α λ α μ β ά ν ο ν τ α ς  τ η ν  π ρ ώ τ η  θ έ σ η  

σ τ ο υ ς  κ α κ ο ή θ ε ι ς  ό γ κ ο υ ς  τ η ς  γ υ ν α ί κ α ς 30.

Σ ύ μ φ ο τ ν α  μ ε  σ τ ο ι χ ε ί α  τ η ς  Ε θ ν ι κ ή ς  Σ τ α τ ι σ τ ι κ ή ς  Υ π η ρ ε σ ί α ς  τ η ς  Ε λ λ ά ­

δ α ς ,  τ η ν  π ε ν τ α ε τ ί α  1 9 8 1 -8 5 , η  ν ό σ ο ς  π ρ ο κ ά λ ε σ ε  τ ο ν  θ ά ν α τ ο  5 7 5 7  γ υ ν α ι κ ώ ν ,  

α ρ ι θ μ ό ς  π ο υ  α ν τ ι σ τ ο ι χ ε ί  σ τ ο  1 7 %  τ ω ν  θ α ν ά τ ω ν  α π ό  κ α ρ κ ί ν ο  σ τ ι ς  γ υ ν α ί κ ε ς 31. 

Σ ή μ ε ρ α ,  γ ι α  τ η ν  Ε λ λ ά δ α ,  χ ρ η σ ι μ ο π ο ιο ύ ν τ α ι  ο ι  ε κ τ ιμ ή σ ε ι ς  τ ο υ  I . A . R . C .  ( I n t e r ­

n a t io n a l  A g e n c y  f o r  R e s e a r c h  o n  C a n c e r ) ,  σ τ η ν  Α υ ό ν ,  τ ο  ο π ο ί ο  α ξ ι ο π ο ι ώ -  

ν τ α ς  δ ε δ ο μ έ ν α  τ ο υ  ε λ λ α δ ι κ ο ύ  χ ώ ρ ο υ  κ α ι  τ ω ν  γ ε ι τ ο ν ι κ ο ί  χ ω ρ ο ύ ν , υ π ο λ ο γ ί ζ ε ι  

κ α τ ά  π ρ ο σ έ γ γ ι σ η  τ α  ν έ α  π ε ρ ι σ τ α τ ι κ ά  σ τ ι ς  4 .5 0 0  κ α ι  τ ο υ ς  θ α ν ά τ ο υ ς  σ τ ο υ ς  

1 .5 0 0  ε τ η σ ίο υ ς .

Η  ε π ίπ τ ω σ η  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  α υ ξ ά ν ε τ α ι  δ ι α χ ρ ο ν ι κ ά  σ τ ι ς  π ε ­

ρ ι σ σ ό τ ε ρ ε ς  χ ο ) ρ ε ς  κ α ι  ο ι  μ ε τ α β ο λ έ ς  ε ί ν α ι  σ υ ν ή θ ο υ ς  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ε ς  ε κ ε ί  ό π ο υ  

τ α  π ο σ ο σ τ ά  ή τ α ν  π ρ ο η γ ο υ μ έ ν ο υ  μ ι κ ρ ά 32. Ε τ η σ ί ω ς  τ α  π ο σ ο σ τ ά  τ η ς  ε π ίπ τ ο >  

σ η ς  α υ ξ ά ν ο υ ν  κ α τ ά  0 ,5 % . Σ ύ μ φ ο ) ν α  μ ’ α υ τ ό ν  τ ο ν  α ρ ι θ μ ό  α ν ά π τ υ ξ η ς  τ ο  2 0 1 0  

α ν α μ έ ν ε τ α ι  ν α  υ π ά ρ χ ο υ ν  π ε ρ ί π ο υ  1 ,4 -1 ,5  ε κ α τ ο μ μ ύ ρ ι α  ν έ ε ς  π ε ρ ιπ τ ο χ τ ε ι ς  μ ε  

κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ .  Η  α ύ ξ η σ η  α υ τ ή  μ π ο ρ ε ί  ν α  α π ο δ ο θ ε ί  σ τ η ν  α ύ ξ η σ η  τ ω ν  

γνο^ στο5ν π α ρ α γ ό ν τ ο τ ν  κ ι ν δ ύ ν ο υ  κ α ι  κ α τ ά  έ ν α  ά λ λ ο  μ έ ρ ο ς  σ τ η ν  α ύ ξ η σ η  τ ο υ  

μ έ σ ο υ  ό ρ ο υ  ζο^ ής κ α ι  σ τ η ν  κ α λ ύ τ ε ρ η  κ α ι  π ρ ο η μ ό τ ε ρ η  δ ι ά γ ν ω σ η 33. Η  π ρ ο η -
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μ ό τ ε ρ η  δ ι ά γ ν ω σ η  κ α ι  ο ι  β ε λ τ ι ω μ έ ν ε ς  θ ε ρ α π ε υ τ ι κ έ ς  π α ρ ε μ β ά σ ε ι ς  μ ε  τ η  σ ε ι ­

ρ ά  τ ο υ ς  ο δ η γ ο ύ ν  σ τ η  μ ε ίω σ η  τ η ς  θ ν η σ ι μ ό τ η τ α ς  α π ό  κ α ρ κ ί ν ο 14.

7. Αιτιολογική συσχέτιση του καρκίνου του μαστού

Ο  κ α ρ κ ί ν ο ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ε ί ν α ι  μ ί α  π ο λ υ π α ρ α γ ο ν τ ι κ ή  ν ό σ ο ς .  Ο ι  π ε ρ ι σ ­

σ ό τ ε ρ ο ι  α π ό  τ ο υ ς  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  κ ιν δ ύ ν ο υ  π ο υ  έ χ ο υ ν  ε π ι σ η μ α ν θ ε ί  δ ε ν  μ π ο ρ ο ύ ν  

ν α  ε π η ρ ε α σ θ ο ύ ν  γ ι ’ α υ τ ό  κ α ι  η  π ρ ω τ ο γ ε ν ή ς  π ρ ό λ η ψ η  ε ί ν α ι  δ ύ σ κ ο λ η  έ ω ς  α ­

δ ύ ν α τ η  ε ν ώ  τ ο  β ά ρ ο ς  π έ φ τ ε ι  σ τ η  δ ε υ τ ε ρ ο γ ε ν ή  ( έ γ κ α ι ρ η  δ ι ά γ ν ω σ η ) .

7.α. Φύλο
Ε ί ν α ι  ο  σ η μ α ν τ ι κ ό τ ε ρ ο ς  π α ρ ά γ ο ν τ α ς  κ ι ν δ ύ ν ο υ ,  κ α θ ώ ς  ο  κ ί ν δ υ ν ο ς  ε μ ­

φ ά ν ι σ η ς  τ η ς  ν ό σ ο υ  σ τ ις  γ υ ν α ί κ ε ς  ε ί ν α ι  Ι Ο Ο π λ ά σ ιο ς  α π ’ ό τ ι  σ τ ο υ ς  ά ν δ ρ ε ς .  Π ά ­

ν τ ω ς  η  σ υ χ ν ό τ η τ α  ε μ φ ά ν ι σ η ς  τ ο υ  Κ Μ  σ ε  ά ν δ ρ ε ς  μ ε  σ ύ ν δ ρ ο μ ο  K l i n e f e l t e r  

( Χ Χ Υ )  ε ί ν α ι  6 6  φ ο ρ έ ς  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ η  α π ’ α υ τ ή  τ ο υ  γ ε ν ι κ ο ύ  α ν δ ρ ι κ ο ύ  π λ η θ υ ­

σ μ ο ύ 35.

7.β. Ηλικία
Υ π ά ρ χ ε ι  ά μ ε σ η  σ υ σ χ έ τ ισ η  μ ε τ α ξ ύ  τ η ς  ε π ί π τ ω σ η ς  τ η ς  ν ό σ ο υ  κ α ι  τ η ς  η ­

λ ι κ ί α ς  σ τ η ν  ο π ο ί α  ε μ φ α ν ί ζ ε τ α ι .  Υ π ο λ ο γ ί ζ ε τ α ι  ό τ ι  τ ο  8 0 %  τ ω ν  Κ Μ  ε μ φ α ν ί ­

ζ ε τ α ι  σ ε  γ υ ν α ί κ ε ς  ά ν ω  τ ω ν  4 5  ε τ ώ ν 36.

7.γ. Γενετικοί και οικογενειακοί παράγοντες κινδύνου - BRCA1
και BRCA2
Ε κ τ ι μ ά τ α ι  ό τ ι  τ ο  6 - 7 %  τ ω ν  π ε ρ ι π τ ώ σ ε ω ν  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ο ­

φ ε ί λ ε τ α ι  σ ε  κ λ η ρ ο ν ο μ ο ύ μ ε ν ε ς  μ ε τ α λ λ ά ξ ε ι ς  γ ο ν ι δ ίω ν 37. Τ α  μ έ χ ρ ι  σ ή μ ε ρ α  γ ν ω ­

σ τ ά  γ ο ν ί δ ι α  π ο υ  π ρ ο δ ι α θ έ τ ο υ ν  γ ι α  ε μ φ ά ν ισ η  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ε ί ν α ι :

-  B R C A 1 - B R C A 2 :  Ο ι  μ ε τ α λ λ ά ξ ε ι ς  σ τ α  γ ο ν ί δ ι α  B R C A 1  κ α ι  B R C A 2  ε υ -  

θ ύ ν ο ν τ α ι  γ ι α  τ ο  8 5 %  π ε ρ ί π ο υ  τ ω ν  π ε ρ ι π τ ώ σ ε ω ν  κ λ η ρ ο ν ο μ ι κ ο ύ  κ α ρ κ ί ν ο υ  

τ ο υ  μ α σ τ ο ύ .  Τ ο  γ ο ν ί δ ι ο  B R C A 1  ε ν τ ο π ί ζ ε τ α ι  σ τ ο  χ ρ ω μ ό σ ω μ α  1 7  ε ν ώ  τ ο  

γ ο ν ί δ ι ο  B R C A 2  σ τ ο  χ ρ ω μ ό σ ω μ α  1 3 38,39.

-  ρ 5 3 :  Μ ε τ α λ λ ά ξ ε ι ς  τ ο υ  ρ 5 3 ,  π ο υ  ε ν τ ο π ί ζ ε τ α ι  σ τ ο  χ ρ ω μ ό σ ω μ α  1 7 , ε υ θ ύ ν ο -  

ν τ α ι  γ ι α  τ ο  σ ύ ν δ ρ ο μ ο  L i - F r a u m e n i  ( ε μ φ ά ν ι σ η  σ α ρ κ ώ μ α τ ο ς ,  λ ε υ χ α ι -  

μ ία ς / λ ε μ φ ώ μ α τ ο ς ,  ό γ κ ο υ  ε γ κ ε φ ά λ ο υ  κ α ι  ε π ιν ε φ ρ ι δ ίω ν ,  κ α ρ κ ί ν ο ς  τ ο υ  μ α ­

σ τ ο ύ ) .

-  ρ Τ Ε Ν .  Μ ε τ α λ λ ά ξ ε ι ς  τ ο υ  γ ο ν ι δ ίο υ  ρ Τ Ε Ν ,  π ο υ  ε ν τ ο π ί ζ ε τ α ι  σ τ ο  χ ρ ω μ ό σ ω ­

μ α  10 , ε υ θ ύ ν ο ν τ α ι  γ ι α  τ ο  σ ύ ν δ ρ ο μ ο  C o w d e n  π ο υ  χ α ρ α κ τ η ρ ί ζ ε τ α ι  α π ό  ε μ ­

φ ά ν ισ η  α μ α ρ τ ω μ ά τ ω ν  σ τ ο  δ έ ρ μ α  κ α ι  σ τ ο υ ς  β λ ε ν ν ο γ ό ν ο υ ς  κ α ι  κ α ρ κ ί ν ο υ  

σ τ ο ν  μ α σ τ ό ,  τ ο ν  θ υ ρ ε ο ε ιδ ή  κ α ι  σ τ ο  ε ν δ ο μ ή τ ρ ιο .
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-  T o  S T K 1 1 ε υ θ ύ ν ε τ α ι  γ ι α  τ ο  σ ύ ν δ ρ ο μ ο  P e t z - J e u g h e r  π ο υ  σ υ ν δ υ ά ζ ε τ α ι  μ ε  

ε μ φ ά ν ισ η  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  σ ε  μ ικ ρ ή  η λ ι κ ί α ,  τ ο  C H E K 2  σ υ ν δ έ ε τ α ι  

μ ε  α υ ξ η μ έ ν ο  κ ί ν δ υ ν ο  α ν ά π τ υ ξ η ς  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ό π ω ς  κ α ι  τ ο  γ ο ν ί ­

δ ι ο  A T M  ( a t a x ia  t e la n g ie c t a s ia  m u t a t e d ) .

Γ ε ν ι κ ά ,  γ υ ν α ί κ ε ς  υ ψ η λ ο ύ  κ ιν δ ύ ν ο υ  γ ι α  ε μ φ ά ν ι σ η  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  

^ μ ε  β ά σ η  τ ο  ο ι κ ο γ ε ν ε ι α κ ό  ι σ τ ο ρ ι κ ό  ε ί ν α ι  ό σ ε ς  α ν α φ έ ρ ο υ ν  έ ν α ν  ή  π ε ρ ι σ σ ό ­

τ ε ρ ο υ ς  π ρ ώ τ ο υ  β α θ μ ο ύ  σ υ γ γ ε ν ε ί ς  μ ε  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  π ρ ι ν  τ η ν  ε μ μ η ν ό ­

π α υ σ η ,  ή  έ ν α ν  π ρ ο π ο υ  β α θ μ ο ύ  σ υ γ γ ε ν ή  μ ε  α μ φ ο τ ε ρ ό π λ ε υ ρ ο  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α ­

σ τ ο ύ ,  ή  π ρ ο π ο υ  β α θ μ ο ύ  ά ρ ρ ε ν α  σ υ γ γ ε ν ή  μ ε  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  τ έ λ ο ς  

ό σ ε ς  α ν α φ έ ρ ο υ ν  έ ν α ν  ή  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ο υ ς  π ρ ώ τ ο υ  β α θ μ ο ύ  σ υ γ γ ε ν ε ί ς  μ ε  κ α ρ ­

κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  δ ε ύ τ ε ρ ο  π ρ ω τ ο π α θ ή  κ α ρ κ ί ν ο ,  ι δ ι α ί τ ε ρ α  τ ω ν  ω ο θ η κ ώ ν 40.

7.6. Ιστολογικοί παράγοντες κινδύνου
Α υ ξ η μ έ ν ο ς  κ ί ν δ υ ν ο ς  υ φ ί σ τ α τ α ι  ό τ α ν  σ ε  π ρ ο η γ ο ύ μ ε ν η  β ι ο ψ ί α  τ ο υ  μ α ­

σ τ ο ύ  έ χ ε ι  τ ε θ ε ί  η  δ ι ά γ ν ω σ η  δ ι η θ η τ ικ ο ύ  ή  μ η  δ ι η θ η τ ικ ο ύ  κ α ρ κ ί ν ο υ  ή  ά τ υ π η  υ ­

π ε ρ π λ α σ ί α ς ,  ή  κ υ σ τ ικ ή ς  ν ό σ ο υ 41’42,43’44.

Ο  σ χ ε τ ι κ ό ς  κ ί ν δ υ ν ο ς  α υ ξ ά ν ε ι  σ η μ α ν τ ι κ ά  α ν  σ υ ν υ π ά ρ χ ο υ ν  ά τ υ π η  υ π ε ρ ­

π λ α σ ί α  μ ε  ο ι κ ο γ ε ν ε ι α κ ό  ι σ τ ο ρ ι κ ό  κ α ι  γ ί ν ε τ α ι  α κ ό μ η  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ο ς  σ τ ι ς  π ε ­

ρ ι π τ ώ σ ε ι ς  π ρ ο ϋ π ά ρ χ ο ν τ ο ς  κ α ρ κ ί ν ο υ 45.

Ο ι  σ υ ν ή θ ε ι ς  κ α λ ο ή θ ε ι ς  μ η  υ π ε ρ π λ α σ τ ι κ έ ς  α λ λ ο ι ώ σ ε ι ς ,  ό π ω ς  ο ι  ι ν ο κ υ -  

σ τ ι κ έ ς  α λ λ ο κ ό σ ε ι ς ,  τ ο  ι ν ο α δ έ ν ω μ α ,  η  α π λ ή  κ ύ σ τ η  δ ε ν  σ υ ν δ έ ο ν τ α ι  μ ε  ι δ ι α ί ­

τ ε ρ α  α υ ξ η μ έ ν ο  κ ί ν δ υ ν ο  ε μ φ ά ν ι σ η ς  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ 46.

Α ρ κ ε τ έ ς  μ ε λ έ τ ε ς  έ χ ο υ ν  δ ε ί ξ ε ι  ό τ ι  υ π ά ρ χ ε ι  σ υ σ χ έ τ ι σ η  μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  π υ -  

κ ν ο 3 ν  μ α σ τ ο γ ρ α φ ι κ ιύ ν  τ ύ π ω ν  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  τ η ς  α υ ξ η μ έ ν η ς  σ υ χ ν ό τ η τ α ς  ε μ ­

φ ά ν ι σ η ς  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ 47.

7.ε. Ακτινοβολία - Ακτινοθεραπεία στο άνω μέρος του κορμού
Ο  μ α σ τ ό ς  ε ί ν α ι  έ ν α  ε ξ α ι ρ ε τ ι κ ά  α κ τ ι ν ο ε υ α ί σ θ η τ ο  ό ρ γ α ν ο ,  ι δ ί ω ς  σ τ η  ν ε ­

α ρ ή  η λ ι κ ί α  κ α τ ά  τ η ν  ο π ο ί α  κ α ι  α ν α π τ ύ σ σ ε τ α ι .  Ο  κ ί ν δ υ ν ο ς  γ ι α  τ η ν  α ν ά π τ υ ξ η  

ν ε ο π λ α σ ί α ς  ε ί ν α ι  σ υ ν ά ρ τ η σ η  τ ό σ ο  τ η ς  δ ό σ η ς  ό σ ο  κ α ι  τ ο υ  χ ρ ό ν ο υ  έ κ θ ε σ η ς  

σ τ η ν  α κ τ ι ν ο β ο λ ί α .  Δ έ κ α  μ ε  δ ε κ α π έ ν τ ε  έ τ η ,  π ε ρ ί π ο υ  μ ε τ ά  α π ό  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α ­

π ε ί α  σ τ ο ν  κ ο ρ μ ό  ν ε α ρ ο τ ν  γ υ ν α ικ ο τ ν  ( π .χ .  γ ι α  θ ε ρ α π ε ί α  λ ε μ φ ώ μ α τ ο ς  H o d g k i n )  

ο  κ ί ν δ υ ν ο ς  ε μ φ ά ν ι σ η ς  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  α υ ξ ά ν ε ι  σ η μ α ν τ ι κ ά .  Σ ή μ ε ρ α  η  

κ ύ ρ ι α  α ι τ ί α  έ κ θ ε σ η ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  σ ε  α κ τ ι ν ο β ο λ ί α  ε ί ν α ι  η  μ α σ τ ο γ ρ α φ ία .  Ό μ ω ς ,  

η  μ ικ ρ ή  δ ό σ η  α κ τ ι ν ο β ο λ ί α ς  π ο υ  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι ε ί τ α ι ,  η  τ ε ρ ά σ τ ι α  β ε λ τ ί ω σ η  τ ω ν  

τ ε χ ν ικ ι ύ ν  μ έ σ ω ν ,  η  α κ ρ ί β ε ι α  σ τ η ν  σ τ ό χ ε υ σ η  κ α ι  η  α ν α ν τ ί ρ ρ η τ η  σ υ μ β ο λ ή  τ η ς  

σ τ η  δ ι ά γ ν ω σ η  τ ω ν  π α θ ή σ ε ω ν  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  τ η ν  κ α θ ι σ τ ο ύ ν  π ο λ ύ τ ιμ ο  κ α ι  σ χ ε τ ι ­

κ ά  α σ φ α λ έ ς  δ ι α γ ν ω σ τ ι κ ό  μ έ σ ο  γ ι α  τ ι ς  γ υ ν α ί κ ε ς  άνω  τ ω ν  4 0  ετών. Σ τ η ν  η λ ι ­

41
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κ ί α  μ ε τ α ξ ύ  3 5 - 4 0  ε τ ώ ν  η  χ ρ ή σ η  τ η ς  θ α  π ρ έ π ε ι  ν α  π ε ρ ι ο ρ ί ζ ε τ α ι  σ ε  γ υ ν α ί κ ε ς  

υ ψ η λ ο ύ  κ ι ν δ ύ ν ο υ 48. Ε π ο μ έ ν ω ς ,  τ ο  ζ ή τ η μ α  δ ε ν  ε ί ν α ι  α ν  η  α κ τ ι ν ο β ο λ ί α  π ρ ο -  

κ α λ ε ί  κ α ρ κ ι ν ο γ έ ν ε σ η ,  α λ λ ά  τ ο  π ω ς  θ α  ε π ι τ ε υ χ θ ε ί  τ ο  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ο  κ λ ι ν ι κ ό  ό ­

φ ε λ ο ς  α π ό  τ η ν  ε φ α ρ μ ο γ ή  τ η ς  γ ι α  δ ι α γ ν ω σ τ ι κ ο ύ ς  κ α ι  θ ε ρ α π ε υ τ ι κ ο ύ ς  σ κ ο ­

π ο ύ ς ,  μ ε  μ ι κ ρ ό τ ε ρ ο  κ ό σ τ ο ς  γ ι α  τ η ν  υ γ ε ί α  τ η ς  ε ξ ε τ α ζ ό μ ε ν η ς .

7. στ. Άλλοι (ελάσσονες) παράγοντες κίνδυνου
Ο  κ ί ν δ υ ν ο ς  ε μ φ ά ν ι σ η ς  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  α υ ξ ά ν ε ι  ό τ α ν  η  ε μ μ η -  

ν α ρ χ ή 49,50 ε ί ν α ι  π ρ ώ ι μ η  ( π ρ ιν  τ η ν  η λ ι κ ί α  τ ω ν  1 2  ε τ ώ ν )  κ α ι  ό τ α ν  η  ε μ μ η ν ό ­

π α υ σ η  ε ί ν α ι  κ α θ υ σ τ ε ρ η μ έ ν η  ( μ ε τ ά  τ η ν  η λ ι κ ί α  τ ω ν  5 5  ε τ ώ ν ) 50’51. Ε π ί σ η ς  π α ­

ρ ά γ ο ν τ α ς  κ ι ν δ ύ ν ο υ  α π ο τ ε λ ε ί  η  α τ ε κ ν ί α  κ α ι  ό τ α ν  η  π ρ ώ τ η  τ ε λ ε ι ό μ η ν η  τ ε κ ν ο ­

π ο ίη σ η  σ υ μ β α ί ν ε ι  μ ε τ ά  τ η ν  η λ ι κ ί α  τ ω ν  3 0  ε τ ώ ν 50,52.

Ο  α υ ξ η μ έ ν ο ς  δ ε ί κ τ η ς  μ ά ζ α ς  σ ώ μ α τ ο ς  κ α ι  η  π α χ υ σ α ρ κ ί α  ε μ φ α ν ί ζ ο υ ν  θ ε ­

τ ι κ ή  σ υ σ χ έ τ ισ η  μ ε  τ ο ν  κ ί ν δ υ ν ο  ε μ φ ά ν ι σ η ς  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ 53, ό π ω ς  ε ­

π ί σ η ς  κ α ι  η  α υ ξ η μ έ ν η  κ α τ α ν ά λ ω σ η  α ι θ υ λ ι κ ή ς  α λ κ ο ό λ η ς .  Η  κ α τ α ν ά λ ω σ η  π ε ­

ρ ισ σ ο τ έ ρ ω ν  τ ω ν  δ ύ ο  α λ κ ο ο λ ο ύ χ ω ν  π ο τ ώ ν  η μ ε ρ η σ ίο υ ς  α υ ξ ά ν ε ι  κ α τ ά  4 0 %  τ ο ν  

κ ί ν δ υ ν ο  ε μ φ ά ν ι σ η ς  τ η ς  ν ό σ ο υ 54.

Ο  κ ί ν δ υ ν ο ς  α π ό  τ η  χ ο ρ ή γ η σ η  σ υ ν δ υ α σ μ ο ύ  ο ι σ τ ρ ο γ ό ν ο υ - π ρ ο γ ε σ τ α γ ό -  

ν ο υ  σ α ν  θ ε ρ α π ε ί α  ο ρ μ ο ν ι κ ή ς  υ π ο κ α τ ά σ τ α σ η ς  κ α θ ι ό ς  κ α ι  η  χ ο ρ ή γ η σ η  μ ό ν ο  

ο ι σ τ ρ ο γ ό ν ω ν  δ ε ν  έ χ ε ι  τ ε κ μ η ρ ι ω θ ε ί  κ α ι  τ α  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  τ ω ν  π ε ι ρ α μ α τ ι κ ώ ν  

κ α ι  κ λ ι ν ι κ ώ ν  μ ε λ ε τ ώ ν  ε ί ν α ι  α ν τ ι κ ρ ο υ ό μ ε ν α 55.

Τ έ λ ο ς  ο  π α ρ α τ ε τ α μ έ ν ο ς  θ η λ α σ μ ό ς  φ α ί ν ε τ α ι  ό τ ι  α σ κ ε ί  π ρ ο σ τ α τ ε υ τ ι κ ή  

δ ρ ά σ η  έ ν α ν τ ι  τ η ς  ε μ φ ά ν ι σ η  τ η ς  ν ό σ ο υ 50,56.

Π α ρ ό τ ι  δ ε κ ά δ ε ς  χ ι λ ι ά δ ε ς  γ υ ν α ικ ώ ν  έ χ ο υ ν  σ υ μ μ ε τ ά σ χ ε ι  γ ι α  α ρ κ ε τ ά  χ ρ ό ­

ν ι α  σ ε  ε π ι δ η μ ι ο λ ο γ ι κ έ ς  μ ε λ έ τ ε ς  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  α κ ό μ α  κ α ι  ο ι  μ ε γ ά ­

λ ε ς  μ ε λ έ τ ε ς  π ο λ λ έ ς  φ ο ρ έ ς  δ ί ν ο υ ν  δ ι α φ ο ρ ε τ ι κ ά  μ ε τ α ξ ύ  τ ο υ ς  σ υ μ π ε ρ ά σ μ α τ α .  

Α υ τ ό  ο φ ε ί λ ε τ α ι  σ τ ι ς  δ ι α φ ο ρ ε τ ι κ έ ς  μ ε θ ο δ ο λ ο γ ι κ έ ς  π ρ ο σ ε γ γ ί σ ε ι ς ,  σ τ ι ς  λ α ν ­

θ α σ μ έ ν ε ς  ε π ι λ ο γ έ ς  ο μ ά δ ω ν  ε λ έ γ χ ο υ ,  σ τ α  δ ι α φ ο ρ ε τ ι κ ά  ε π ί π ε δ α  σ τ α τ ι σ τ ι κ ή ς  

σ η μ α ν τ ι κ ό τ η τ α ς  π ο υ  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι ο ύ ν τ α ι .  Έ τ σ ι ,  τ α  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  ε π ι δ η μ ι ο -  

λ ο γ ι κ ώ ν  α ν α λ ύ σ ε ω ν  π ο υ  α ν α φ έ ρ ο ν τ α ι  σ ε  δ ι ά φ ο ρ ε ς  ο μ ά δ ε ς  ε ί ν α ι  κ α λ ύ τ ε ρ α  

ν α  α ν τ ι μ ε τ ι υ π ί ζ ο ν τ α ι  ω ς  υ π ο θ ε τ ι κ ά ,  π α ρ ά  ω ς  ο ρ ι σ τ ι κ ά  ε υ ρ ή μ α τ α .

8. Αντιμετώπιση των γυναικών υψηλού κινδύνου

Τ α  έ ω ς  σ ή μ ε ρ α  δ ε δ ο μ έ ν α  δ ε ν  ε ί ν α ι  ε π α ρ κ ή  γ ι α  ν α  κ α θ ο ρ ι σ τ ε ί  η  σ τ ρ α ­

τ η γ ικ ή  δ ι α δ ι κ α σ ί α  α )  γ ι α  τ ο ν  π ρ ο σ δ ι ο ρ ι σ μ ό  τ ω ν  γ υ ν α ι κ ώ ν  υ ψ η λ ο ύ  κ ιν δ ύ ν ο υ  

κ α ι  β )  γ ι α  τ η ν  π α ρ α κ ο λ ο ύ θ η σ η  κ α ι  α ν τ ι μ ε τ ώ π ι σ η  τ ω ν  γ υ ν α ι κ ώ ν  υ ψ η λ ο ύ  κ ι ν ­

δ ύ ν ο υ .
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Ο ι  γ ε ν ε τ ι κ έ ς  ε ξ ε τ ά σ ε ι ς  σ υ ν ί σ τ α τ α ι  ν α  π ρ α γ μ α τ ο π ο ι ο ύ ν τ α ι  μ ό ν ο  σ ε  γ υ ­

ν α ί κ ε ς  π ο υ  η  ε ν δ ε λ ε χ ή ς  μ ε λ έ τ η  τ ο υ  ο ι κ ο γ ε ν ε ι α κ ο ύ  ι σ τ ο ρ ι κ ο ύ  θ έ τ ε ι  τ η ν  υ π ο ­

ψ ί α  κ λ η ρ ο ν ο μ ο ύ μ ε ν ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  ε ν ώ  γ ι α  τ ο ν  π ρ ο σ δ ι ο ρ ι σ μ ό  τ η ς  

ε π ικ ι ν δ υ ν ό τ η τ α ς  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι ο ύ ν τ α ι  μ ε  σ χ ε τ ικ ή  ε γ κ υ ρ ό τ η τ α  δ ι ά φ ο ρ α  μ ο ν τ έ ­

λ α  υ π ο λ ο γ ι σ μ ο ύ  ό π ω ς  τ ο  μ ο ν τ έ λ ο  τ ο υ  G a i l ,  τ ο  μ ο ν τ έ λ ο  τ ο υ  C l a u s  κ α ι  τ ο  μ ο -  

,  ν τ έ λ ο  B R C A P R O  π ο υ  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι ε ί τ α ι  σ ε  ε ι δ ι κ έ ς  γ ε ν ε τ ι κ έ ς  κ λ ι ν ι κ έ ς  κ α ι  δ ε ν  

έ χ ε ι  ε φ α ρ μ ο γ ή  σ τ η ν  κ α θ η μ ε ρ ι ν ή  κ λ ιν ικ ή  π ρ ά ξ η .

Ο ι  γ υ ν α ί κ ε ς  υ ψ η λ ο ύ  κ ι ν δ ύ ν ο υ  σ υ ν ι σ τ ά τ α ι  ν α  ε ν η μ ε ρ ώ ν ο ν τ α ι  π λ ή ρ ω ς  

γ ι α  τ η ν  κ α τ ά σ τ α σ ή  τ ο υ ς ,  ν α  ε π ι δ ε ι κ ν ύ ο υ ν  α υ ξ η μ έ ν η  ε π α γ ρ ύ π ν η σ η  ( α υ τ ο ε ­

ξ έ τ α σ η ,  τ α κ τ ι κ ό ς  π ρ ο λ η π τ ι κ ό ς  έ λ ε γ χ ο ς  μ ε  κ λ ι ν ι κ ή  ε ξ έ τ α σ η ,  α π ε ι κ ο ν ι σ τ ι κ έ ς  

ε ξ ε τ ά σ ε ι ς  κ α ι  κ υ τ τ α ρ ο λ ο γ ι κ ή  ε ξ έ τ α σ η  ό τ α ν  υ π ά ρ χ ε ι  έ κ π λ υ μ α  τ ω ν  π ό ρ ω ν )
Ή.

κ α ι  ν α  π ρ ο σ α ρ μ ό ζ ο υ ν  τ ο ν  τ ρ ό π ο  ζ ω ή ς  τ ο υ ς ,  α π ο φ ε ΰ γ ο ν τ α ς  τ ο υ ς  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  

κ ιν δ ύ ν ο υ  ( π .χ .  π α χ υ σ α ρ κ ί α ,  ο ι ν ό π ν ε υ μ α ,  θ ε ρ α π ε ί α  ο ρ μ ο ν ι κ ή ς  υ π ο κ α τ ά σ τ α ­

σ η ς ,  ε π ι β α ρ υ μ έ ν ο  μ ε  α κ τ ι ν ο β ο λ ί α  π ε ρ ι β ά λ λ ο ν )  κ α ι  υ ι ο θ ε τ ώ ν τ α ς  σ υ ν ή θ ε ι ε ς  

π ο υ  μ ε κ υ ν ο υ ν  τ ο ν  κ ίν δ υ ν ο  ( π .χ .  δ ί α ι τ α  μ ε  λ ί γ α  λ ι π α ρ ά ,  θ η λ α σ μ ό ς  γ ι α  ό σ ο  τ ο  

δ υ ν α τ ό ν  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ο  χ ρ ο ν ι κ ό  δ ι ά σ τ η μ α ) .  Τ έ λ ο ς  σ υ ν ι σ τ ά τ α ι  ν α  λ ά β ο υ ν  χ η -  

μ ε ιο π ρ ο φ ύ λ α ξ η  μ ε  τ α μ ο ξ ι φ α ί ν η  ή  ρ α λ ο ξ ι φ α ί ν η 57.

Σ ύ μ φ ω ν α  μ ε  τ ο  C a n c e r  G e n e t i c s  S t u d i e s  C o n c o r t i u m  C o n s e n s u s  

S t a t e m e n t  τ ο υ  1 9 9 7  γ ι α  τ ο ν  π ρ ο λ η π τ ι κ ό  έ λ ε γ χ ο  τ ω ν  γ υ ν α ικ ι ο ν  π ο υ  ε ί ν α ι  φ ο ­

ρ ε ί ς  μ ε τ α λ λ ά ξ ε ιυ ν  τ ω ν  γ ο ν ι δ ί ω ν  B R C A 1  κ α ι  B R C A 2  σ υ ν ι σ τ ά τ α ι  η  α κ ό λ ο υ ­

θ η  σ τ ρ α τ η γ ικ ή :

α )  Α υ τ ο ε ξ έ τ α σ η  κ ά θ ε  μ ή ν α ,  μ ε τ ά  τ η ν  η λ ι κ ί α  τ ω ν  18  ε τ ώ ν ,  

β ) Κ λ ι ν ι κ ή  ε ξ έ τ α σ η  α π ό  τ η ν  η λ ι κ ί α  τ ω ν  2 5  ε τ ώ ν  ή  1 0  έ τ η  ν ω ρ ί τ ε ρ α  α π ό  τ η ν  

η λ ι κ ί α  π ο υ  δ ι α γ ν ώ σ τ η κ ε  π ρ ό π η  φ ο ρ ά  κ α ρ κ ί ν ο ς  σ τ η ν  ο ι κ ο γ έ ν ε ι α ,  

γ )  Α π ε ι κ ο ν ι σ τ ι κ ό ς  έ λ ε γ χ ο ς  μ ε τ ά  τ η ν  η λ ι κ ί α  τ ω ν  2 5  ε τ ώ ν  ( μ α σ τ ο γ ρ α φ ί α  μ ί α  

φ ο ρ ά  τ ο ν  χ ρ ό ν ο  κ α ι  ε π ι κ ο υ ρ ι κ ά  υ π ε ρ η χ ο γ ρ ά φ η μ α  κ α ι  μ α γ ν η τ ικ ή  τ ο μ ο ­

γ ρ α φ ί α ) .

Θ ε ρ α π ε υ τ ι κ ά  π ρ ο τ ε ί ν ε τ α ι  α )  χ η μ ε ι ο π ρ ο φ ύ λ α ξ η  μ ε  χ ο ρ ή γ η σ η  τ α μ ο ξ ι -  

φ α ίν η ς  ή  ρ α λ ο ξ ι φ α ί ν η ς ,  β )  π ρ ο φ υ λ α κ τ ι κ ή  α μ φ ο τ ε ρ ό π λ ε υ ρ η  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή  ( α ­

π λ ή  ή  υ π ο δ ό ρ ι α  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή ) .  Η  υ π ο δ ό ρ ι α  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ε ι  κ α λ ύ -  

< τ ε ρ ο  α ι σ θ η τ ι κ ό  α π ο τ έ λ ε σ μ α  κ α θ ώ ς  δ ι α τ η ρ ε ί τ α ι  τ ο  σ ύ μ π λ ε γ μ α  τ η ς  θ η λ ή ς - θ η -  

λ α ί α ς  ά λ ω  κ α ι  τ ο  δ έ ρ μ α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  α λ λ ά  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ε ι  α υ ξ η μ έ ν ο  κ ί ν δ υ ν ο  α ­

ν ά π τ υ ξ η ς  μ ε λ λ ο ν τ ικ ή ς  ε σ τ ί α ς  κ α ρ κ ί ν ο υ  κ α θ ώ ς  α φ ή ν ε ι  υ π ό λ ε ι μ μ α  μ α ζ ι κ ο ύ  α ­

δ έ ν α  ( 5 - 1 0 % ) .  Σ ε  κ ά θ ε  π ε ρ ί π τ ι υ σ η  ό μ ω ς  η  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή  α κ ο λ ο υ θ ε ί τ α ι  α π ό  

π λ α σ τ ι κ ή  α π ο κ α τ ά σ τ α σ η  μ ε  π ρ ο θ έ σ ε ι ς  σ ι λ ι κ ό ν η ς  ή  μ ε  χ ρ ή σ η  ο ρ θ ο ύ  κ ο ι λ ι α -  

 ̂ κ ο ύ  μ υ ό ς  μ ε  α ι σ θ η τ ι κ ά  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  π ο υ  α ξ ι ο λ ο γ ο ύ ν τ α ι  π ο λ ύ  κ α λ ά  έ ω ς  ά ­

ρ ι σ τ α  α π ό  τ ο  8 0 %  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν 58.
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Ό μ ω ς  ο ι  π ρ ο φ υ λ α χ τ ι κ έ ς  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ έ ς  ε π ε μ β ά σ ε ι ς  έ χ ο υ ν  ε π ι π τ ώ σ ε ι ς  

σ τ η ν  π ο ι ό τ η τ α  ζ ω ή ς  κ α ι  τ α  μ α κ ρ ο χ ρ ό ν ι α  ι α τ ρ ι κ ά  κ α ι  ψ υ χ ο λ ο γ ι κ ά  α π ο τ ε λ έ ­

σ μ α τ α  δ ε ν  ε ί ν α ι  α κ ό μ α  π λ ή ρ ιο ς  γ ν ω σ τ ά .  Έ τ σ ι ,  ο ι  σ χ ε τ ι κ έ ς  μ ’ α υ τ έ ς  α π ο φ ά ­

σ ε ι ς  θ α  π ρ έ π ε ι  ν α  λ α μ β ά ν ο ν τ α ι  μ ε τ ά  α π ό  π λ ή ρ η ,  υ π ε ύ θ υ ν η  κ α ι  λ ε π τ ο μ ε ρ ή  

α ν ά λ υ σ η  τα>ν π λ ε ο ν ε κ τ η μ ά τ ω ν  κ α ι  τ ω ν  μ ε ι ο ν ε κ τ η μ ά τ ω ν  τ ο υ ς  κ α ι  ν α  γ ί ν ο ν τ α ι  

μ ε  τ η ν  σ υ ν ε ιδ η τ ή  σ υ ν α ί ν ε σ η  τ ω ν  α σ θ ε ν ιό ν .

9. Φυσική ιστορία και βιολογική συμπεριφορά του καρκίνου 
του μαστού

Η  φ υ σ ικ ή  ι σ τ ο ρ ί α  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ε ί ν α ι  σ υ ν ή θ ω ς  π ο λ ύ  π α -  

ρ α τ ε τ α μ έ ν η  κ α ι  έ τ σ ι  η  ν ό σ ο ς  θ ε ω ρ ε ί τ α ι  χ ρ ό ν ι α  κ α κ ο ή θ ε ι α .  Α π ό  τ η  σ τ ιγ μ ή  

τ η ς  κ α κ ο ή θ ο υ ς  ε ξ α λ λ α γ ή ς  τ ο υ  π ρ ώ τ ο υ  κ υ τ τ ά ρ ο υ  α π α ι τ ο ύ ν τ α ι  3 0  δ ι α δ ο χ ι ­

κ ο ί  δ ι π λ α σ ι α σ μ ο ί  κ α ι  π ε ρ ί π ο υ  7 -8  χ ρ ό ν ι α  γ ι α  ν α  δ η μ ι ο υ ρ γ η θ ε ί  ό γ κ ο ς  δ ι α ­

μ έ τ ρ ο υ  1 c m .  Η  α ύ ξ η σ η  α υ τ ή  α κ ο λ ο υ θ ε ί  τ η  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ή  κ α μ π ύ λ η  τ ο υ  

C o m p e r t z 59,60 ( Ε ι κ .  5 , σ ε λ .  8 4 ) .

Ο  κ α ρ κ ί ν ο ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ε π ε κ τ ε ί ν ε τ α ι  δ ι α  μ έ σ ο υ  τ ω ν  λ ε μ φ α γ γ ε ί ω ν  κ α ι  

τ η ς  α ι μ α τ ι κ ή ς  ρ ο ή ς .  Η  α ι μ α τ ι κ ή  δ ι α σ π ο ρ ά  δ ε ί χ ν ε ι  π ρ ο τ ί μ η σ η  σ τ ο υ ς  π ν ε ύ μ ο ­

ν ε ς ,  ή π α ρ ,  ο σ τ ά  κ α ι  ε γ κ έ φ α λ ο 61. Η  ι κ α ν ό τ η τ α  γ ι α  λ ε μ φ α δ ε ν ι κ έ ς  μ ε τ α σ τ ά ­

σ ε ι ς  α π ο κ τ ά τ α ι  ν ι υ ρ ί τ ε ρ α  α π ’ α υ τ ή ν  γ ι α  α ι μ α τ ο γ ε ν ή  δ ι α σ π ο ρ ά  κ α ι  ε ξ α ρ τ ά -  

τ α ι  α π ό  τ η ν  τ α χ ύ τ η τ α  α ύ ξ η σ η ς  τ ο υ  π ρ ω τ ο π α θ ο ύ ς  ό γ κ ο υ 62. Ε ί ν α ι  γ ε ν ι κ ά  π α ­

ρ α δ ε κ τ ό  σ ή μ ε ρ α ,  ό τ ι  σ υ χ ν ά  κ α τ ά  τ η  δ ι ά γ ν ω σ ή  τ ο υ ,  ο  κ α ρ κ ί ν ο ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  

έ χ ε ι  ε π ε κ τ α θ ε ί  π έ ρ α  α π ό  τ α  τ ο π ι κ ά - ε π ι χ ώ ρ ι α  ό ρ ι α ,  ά σ χ ε τ α ι  α ν  α υ τ ό  δ ε ν  μ π ο ­

ρ ε ί  ν α  ε κ τ ι μ η θ ε ί .

Σ ή μ ε ρ α  υ π ά ρ χ ο υ ν  δ ι ά φ ο ρ ε ς  θ ε ω ρ ί ε ς  κ α ι  α ν τ ι κ ρ ο υ ό μ ε ν ε ς  α π ό ψ ε ι ς  ό ­

σ ο ν  α φ ο ρ ά  τ η  β ι ο λ ο γ ι κ ή  σ υ μ π ε ρ ι φ ο ρ ά  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ .  Δ ύ ο  β α σ ι ­

κ έ ς  έ χ ο υ ν  π ε ρ ι γ ρ ά φ ε ι 63. Η  π ρ ώ τ η  α π ο τ ε λ ε ί  τ η ν  κ λ α σ ικ ή  υ π ό θ ε σ η  τ ο υ  H a ls t e d ,  

η  κ ε ν τ ρ ι κ ή  ι δ έ α  τ η ς  ο π ο ί α ς  ε ί ν α ι  κ α θ α ρ ά  μ η χ α ν ι σ τ ικ ή  κ α ι  δ έ χ ε τ α ι  ό τ ι  ο  κ α ρ ­

κ ί ν ο ς  ε ξ α π λ ώ ν ε τ α ι  φ υ γ ό κ ε ν τ ρ α .  Σ ύ μ φ ω ν α  μ ’ α υ τ ή ν  η  έ κ τ α σ η  τ η ς  ε γ χ ε ί ρ η ­

σ η ς  ε ί ν α ι  ο  κ ρ ί σ ι μ ο ς  π α ρ ά γ ο ν τ α ς  τ η ς  θ ε ρ α π ε ί α ς .  Η  δ ε ύ τ ε ρ η ,  τ ο υ  F i s h e r ,  ε ί ­

ν α ι  π ι ο  σ ύ γ χ ρ ο ν η  κ α ι  θ ε ω ρ ε ί  ό τ ι  ο  κ α ρ κ ί ν ο ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ε ί ν α ι  σ υ σ τ η μ α τ ικ ή  

ν ό σ ο ς  α π ό  τ η ν  α ρ χ ή .  Έ τ σ ι  ο ι  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  δ ε ν  α π ο τ ε λ ο ύ ν  φ ρ α γ μ ό ,  α λ λ ά  π ε ­

ρ ι σ σ ό τ ε ρ ο  α π ο τ ε λ ο ύ ν  δ ε ί κ τ ε ς  τ η ς  β ι ο λ ο γ ι κ ή ς  σ υ μ π ε ρ ι φ ο ρ ά ς  κ α ι  τ ο υ  μ ε τ α -  

σ τ α τ ι κ ο ύ  δ υ ν α μ ι κ ο ύ  τ ο υ  ό γ κ ο υ .  Α υ τ ό  ε ν ι σ χ ύ ε τ α ι  α π ό  τ ο  γ ε γ ο ν ο ς  π ω ς  3 0 %  

τ ω ν  μ ικ ρ ώ ν  κ α ι  ψ η λ α φ η τ ώ ν  ό γ κ ω ν  έ χ ο υ ν  λ ε μ φ α δ ε ν ι κ έ ς  μ ε τ α σ τ ά σ ε ι ς  κ α ι  ό ­

τ ι  ο  κ α ρ κ ί ν ο ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  μ π ο ρ ε ί  ν α  υ π ο τ ρ ο π ι ά σ ε ι  μ ε τ α σ τ α τ ι κ ά  κ α ι  μ ε τ ά  α ­

π ό  2 0  χ ρ ό ν ι α  α π ό  τ η ν  α ρ χ ι κ ή  θ ε ρ α π ε ί α .  Α υ τ ό ς  ε ί ν α ι  κ α τ ά  έ ν α  μ έ ρ ο ς  κ α ι  ο  

λ ό γ ο ς  ε π ισ τ ρ ο φ ή ς  σ τ ι ς  σ υ ν τ η ρ η τ ικ έ ς  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ έ ς  ε π ε μ β ά σ ε ι ς .  Έ τ σ ι  σ ή μ ε -



m

ρ α ,  ε κ τ ό ς  α π ό  τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ η ς  π ρ ο π ο π α θ ο ύ ς  ε σ τ ί α ς  κ α ι  τ ο ν  α ρ ι θ μ ό  τ ω ν  λ ε μ -  

φ α δ ε ν ικ ώ ν  μ ε τ α σ τ ά σ ε ω ν  π ο υ  α π ο τ ε λ ο ύ ν  π ρ ο γ ν ω σ τ ικ ο ύ ς  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  γ ι α  τ η ν  

π ο ρ ε ί α  τ η ς  ν ό σ ο υ ,  υ π ο λ ο γ ί ζ ο υ μ ε  τ ο ν  μ ε τ α σ τ α τ ι κ ό  κ ί ν δ υ ν ο  κ α ι  κ α θ ο ρ ί ζ ο υ μ ε  

τ η  θ ε ρ α π ε ί α  ε κ τ ιμ ώ ν τ α ς  τ ο ν  ρ υ θ μ ό  α ν ά π τ υ ξ η ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ ,  τ ο  β α θ μ ό  ι σ τ ο λ ο -  

γ ι κ ή ς  δ ι α φ ο ρ ο π ο ί η σ η ς ,  τ ο υ ς  ο ρ μ ο ν ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς ,  τ ο υ ς  γ ο ν ι δ ι α κ ο ύ ς  δ ε ί ­

κ τ ε ς  κ α ι  τ η ν  π λ ο ε ί δ ι κ ό τ η τ α  τ ο υ  D N A 59.

Ό μ ω ς ,  η  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ικ ή  ε λ ά τ τ ω σ η  τ η ς  θ ν η τ ό τ η τ α ς  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  

τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  μ ε  τ η ν  s c r e e n in g  μ α σ τ ο γ ρ α φ ί α  υ π ο σ τ η ρ ί ζ ε ι  τ η ν  ε ν τ ύ π ω σ η  ό τ ι  

μ π ο ρ ε ί  ν α  υ π ά ρ χ ε ι  κ ά π ο ι α  φ ά σ η  μ ε τ α ξ ύ  α κ τ ι ν ο λ ο γ ι κ ή ς  κ α ι  κ λ ι ν ι κ ή ς  ε κ δ ή ­

λ ω σ η ς  τ η ς  ν ό σ ο υ  κ α τ ά  τ η ν  ο π ο ί α  α υ τ ή  γ ί ν ε τ α ι  σ υ σ τ η μ α τ ικ ή .  Έ τ σ ι  ο  T a b a r 66 

υ π ο σ τ η ρ ί ζ ε ι  ό τ ι  τ ο  κ α ρ κ ί ν ω μ α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  δ ε ν  ε ί ν α ι  σ υ σ τ η μ α τ ι κ ή  ν ό σ ο ς  α ­

π ό  τ η ν τ χ ρ χ ή ,  α λ λ ά  μ ί α  ν ό σ ο ς  π ρ ο ο δ ε υ τ ικ ή  π ο υ  η  α ν ά π τ υ ξ ή  τ η ς  μ π ο ρ ε ί  ν α  π α ­

ρ ε μ π ο δ ι σ τ ε ί  μ ε  τ η ν  s c r e e n in g  μ α σ τ ο γ ρ α φ ί α .  Τ ο  σ η μ ε ί ο  π ο υ  θ α  σ τ α μ α τ ή σ ο υ ­

μ ε  τ η ν  α ν ά π τ υ ξ η  τ ο υ  ό γ κ ο υ  ε ί ν α ι  κ α θ ο ρ ι σ τ ι κ ό .  Α ν α γ ν ώ ρ ι σ η  μ ι κ ρ ώ ν  (<. 15  

m m )  κ α ι  μ ε  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  ό γ κ ω ν  μ π ο ρ ε ί  ν α  σ ώ σ ε ι  ζ ω έ ς  κ α ι  ν α  

π ρ ο σ φ έ ρ ε ι  τ η ν  δ υ ν α τ ό τ η τ α  γ ι α  λ ι γ ό τ ε ρ ο  ε π ι θ ε τ ι κ έ ς  θ ε ρ α π ε ί ε ς .  Ε π ί σ η ς  τ ο  γ ε ­

γ ο ν ό ς  ό τ ι  ό σ ο  α υ ξ ά ν ε ι  ο  ό γ κ ο ς  τ ό σ ο  α υ ξ ά ν ε ι  η  π ι θ α ν ό τ η τ α  γ ι α  μ ε τ ά σ τ α σ η  

κ α ι  τ ό σ ο  ε λ α τ τ ώ ν ε τ α ι  η  ε π ι β ί ω σ η  δ η λ ίό ν ε ι  ό τ ι  ο  κ α ρ κ ί ν ο ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  δ ε ν  ε ί ­

ν α ι  α π ο κ λ ε ι σ τ ι κ ά  σ υ σ τ η μ α τ ικ ή  ν ό σ ο ς  α π ό  τ η ν  α ρ χ ή 67.
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 2ο

Δ Ι Α Γ Ν Ω Σ Τ Ι Κ Η  Π Ρ Ο Σ Ε Γ Γ Ι Σ Η

1. Διαγνωστική διερεύνηση -  Ιστορικό -  Κλινική εξέταση

Ο  κ α ρ κ ί ν ο ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  μ π ο ρ ε ί  ν α  μ ι μ η θ ε ί  ό λ ε ς  τ ι ς  κ α λ ο ή θ ε ι ς  π α θ ή σ ε ι ς  

τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  κ α θ ώ ς  α π ο τ ε λ ε ί  τ η ν  π λ έ ο ν  σ υ χ ν ή  κ α κ ο ή θ η  ν ό σ ο  σ τ η  γ υ ν α ί ­

κ α  δ ε ν  π ρ έ π ε ι  π ο τ έ  ν α  α γ ν ο ε ί τ α ι  ή  ν α  υ π ο τ ι μ ά τ α ι  τ ο  ε ν δ ε χ ό μ ε ν ο  ε μ φ ά ν ι σ ή ς  

τ η ς .  Ε π ε ι δ ή  ο ι  μ α σ τ ο ί  ε ί ν α ι  ό ρ γ α ν α  π ρ ο σ ι τ ά  σ τ η ν  ε π ι σ κ ό π η σ η  κ α ι  τ η ν  ψ η -  

λ ά φ ισ η ,  η  α υ τ ο ε ξ έ τ α σ η  δ η λ α δ ή  ο  τ α κ τ ι κ ό ς  μ η ν ι α ί ο ς  έ λ ε γ χ ο ς  τ ω ν  μ α σ τ ώ ν  α ­

π ό  τ η ν  ί δ ι α  τ η  γ υ ν α ί κ α  σ υ μ β ά λ ε ι  σ τ η ν  ε υ α ισ θ η τ ο π ο ίη σ η  κ α ι  τ η ν  ε π α γ ρ ύ π ν η σ ή  

τ η ς  έ ν α ν τ ι  τ η ς  ν ό σ ο ,  ε ι δ ι κ ά  τ ω ν  γ υ ν α ι κ ι υ ν  π ο υ  α ν ή κ ο υ ν  σ ε  ο μ ά δ α  υ ψ η λ ο ύ  

κ ι ν δ ύ ν ο υ 68.

Π α ρ ό λ ο  π ο υ  η  δ ι ά γ ν ω σ η  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ε π ι σ φ ρ α γ ί ζ ε τ α ι  μ ό ­

ν ο  μ ε  τ η ν  ισ τ ο λ ο γ ικ ή  ε ξ έ τ α σ η ,  η  δ ι α γ ν ω σ τ ι κ ή  δ ι ε ρ ε ύ ν η σ η  σ τ η ρ ί ζ ε τ α ι  σ τ η ν  α ­

κ ό λ ο υ θ η  δ ι α γ ν ω σ τ ι κ ή  τ ρ ι ά δ α 69,70,71, 

α )  Ι σ τ ο ρ ικ ό  κ α ι  κ λ ιν ικ ή  ε ξ έ τ α σ η .

β )  Α π ε ι κ ο ν ι σ τ ι κ έ ς  ε ξ ε τ ά σ ε ι ς  ( μ α σ τ ο γ ρ α φ ί α  κ α ι/ ή  υ π ε ρ η χ ο γ ρ ά φ η μ α ) ,  

γ )  Μ η  α ν ο ι κ τ ή - δ ι α δ ε ρ μ ι κ ή  β ι ο ψ ία .

Τ α  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  κ α ι  τ α  σ υ μ π ε ρ ά σ μ α τ α  τ η ς  δ ι α γ ν ω σ τ ι κ ή ς  δ ι ε ρ ε ύ ν η -  

σ η ς  σ υ ν ε κ τ ι μ ώ ν τ α ι  κ α ι  α ν  έ σ τ ω  έ ν α  α π ’ α τ ά  ε ί ν α ι  θ ε τ ι κ ό  α π α ι τ ε ί τ α ι  π ρ ό ­

σ θ ε τ η  δ ι α γ ν ω σ τ ι κ ή  δ ι ε ρ ε ύ ν η σ η  ( π .χ .  α ν ο ιχ τ ή  β ι ο ψ ί α ) .  Μ ε  τ ο  ι σ τ ο ρ ι κ ό ,  π ο υ  

π ρ έ π ε ι  ν α  ε ί ν α ι  π λ ή ρ ε ς  κ α ι  λ ε π τ ο μ ε ρ έ ς ,  δ ι α π ι σ τ ώ ν ο υ μ ε  α ν  η  γ υ ν α ί κ α  α ν ή ­

κ ε ι  σ ε  ο μ ά δ α  υ ψ η λ ο ύ  κ ι ν δ ύ ν ο υ  κ α ι  α ν  μ ε  τ η ν  α υ τ ο ε ξ έ τ α σ η  δ ι α π ί σ τ ω σ ε  κ ά ­

π ο ι ο  ύ π ο π τ ο  σ η μ ε ί ο  ( α σ υ μ μ ε τ ρ ία  μ α σ τ ώ ν ,  ο γ κ ί δ ι ο ,  έ λ ξ η  δ έ ρ μ α τ ο ς ,  ρ ύ σ η  θ η ­

λ ή ς  κ .λ π . )  ή  σ ύ μ π τ ω μ α  κ α ι  τ ο ν  χ ρ ό ν ο  π ο υ  τ ο  ε μ φ ά ν ι σ ε  ε ν ώ  μ ε  τ η ν  κ λ ιν ικ ή  ε ­

ξ έ τ α σ η  π ο υ  π ρ έ π ε ι  ν α  γ ί ν ε τ α ι  μ ε  κ α ν ό ν ε ς  κ α ι  π ρ ο σ ο χ ή  δ ι α π ι σ τ ώ ν ο υ μ ε  τ η ν  

ύ π α ρ ξ η  ύ π ο π τ ω ν  κ λ ι ν ι κ ώ ν  σ η μ ε ίω ν .  Λ ό γ ω  τ ω ν  ο ρ μ ο ν ι κ ώ ν  μ ε τ α β ο λ ώ ν  κ α ι  

τ ω ν  α ν ά λ ο γ ω ν  μ ο ρ φ ο λ ο γ ικ ώ ν  κ α ι  φ υ σ ιο λ ο γ ι κ ώ ν  μ ε τ α β ο λ ώ ν  π ο υ  υ φ ί σ τ α τ α ι



ο  μ α σ τ ό ς  η  κ α λ ύ τ ε ρ η  χ ρ ο ν ι κ ή  π ε ρ ί ο δ ο ς  γ ι α  τ η ν  ψ η λ ά φ ι σ η  ε ί ν α ι  μ ε τ α ξ ύ  5 η ς -  

1 0 η ς  η μ έ ρ α ς  τ ο υ  κ α τ α μ ή ν ι ο υ  κ ύ κ λ ο υ .  Τ α  ύ π ο π τ α  γ ι α  κ α κ ο ή θ ε ι α  κ λ ι ν ι κ ά  σ η ­

μ ε ί α  ε ί ν α ι :

α )  Α σ υ μ μ ε τ ρ ί α  μ α σ τ ώ ν  κ α ι  α ν ω μ α λ ί α  σ τ ο  π ε ρ ί γ ρ α μ μ ά  τ ο υ ς  ( δ ιό γ κ ω σ η  ή  ε -  

π ι π έ δ ω σ η  τ η ς  φ υ σ ιο λ ο γ ι κ ή ς  κ υ ρ τ ό τ η τ α ς )

J3) Ε ι σ ο λ κ ή ,  ε ξ έ λ κ ω σ η ,  έ κ κ ρ ι μ α  τ η ς  θ η λ ή ς

γ )  Δ ι α κ ρ ι τ ή  σ κ λ η ρ ία  ( ε υ κ ίν η τ η  ή  κ α θ η λ ω μ έ ν η  σ τ ο  θ ω ρ α κ ι κ ό  τ ο ί χ ω μ α  ή  σ τ ο  

δ έ ρ μ α )

δ )  Τ ο π ι κ ή  ε υ α ι σ θ η σ ί α  ή / κ α ι ε ρ υ θ ρ ό τ η τ α  

ε )  Ψ η λ α φ η τ ό ς  μ α σ χ α λ ι α ί ο ς  λ ε μ φ α δ έ ν α ς

σ τ )  Ο ί δ η μ α  δ έ ρ μ α τ ο ς  μ ε  ε μ φ ά ν ι σ η  δ ί κ η ν  φ λ ο ι ο ύ  π ο ρ τ ο κ α λ ι ο ύ  ( p e a u  d ’ 

o r a n g e ) .

Σ ε  π ε ρ ίπ τ ω σ η  α ν α κ ά λ υ ψ η ς  π α θ ο λ ο γ ι κ ο ύ  σ η μ ε ί ο υ  π ρ έ π ε ι  ν α  π ρ ο σ δ ι ο ­

ρ ί ζ ε τ α ι  η  θ έ σ η  τ ο υ ,  τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ ο υ ,  τ ο  σ χ ή μ α ,  τ α  ό ρ ι α  ( ο μ α λ ά - α ν ώ μ α λ α ) ,  η  

τ ο π ο γ ρ α φ ί α  τ ο υ ,  η  υ φ ή  τ ο υ .  Τ ο  γ ε γ ο ν ό ς  ό τ ι  η  κ λ ι ν ι κ ή  ε ξ έ τ α σ η  ε ί ν α ι  ε ύ κ ο λ η  

δ ε ν  π ρ έ π ε ι  ν α  π α ρ α γ ν ω ρ ί ζ ε τ α ι  η  σ η μ α σ ί α  τ η ς  κ α ι  σ τ ό χ ο ς  τ η ς  ε ί ν α ι  η  ε ν τ ό -  

π ισ η  β λ α β ώ ν ,  π ο υ  χ ω ρ ί ς  τ η ν  κ λ ι ν ι κ ή  ε ξ έ τ α σ η  θ α  δ ι έ φ ε υ γ α ν 72,73.

2. Απεικονιστικές εξετάσεις

Π α ρ ό λ ο ν  ό τ ι  τ α  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  τ ω ν  α π ε ικ ο ν ισ τ ι κ ιό ν  ε ξ ε τ ά σ ε ω ν  μ π ο ρ ο ύ ν  

ν α  π ρ ο σ φ έ ρ ο υ ν  π ο λ ύ τ ιμ ε ς  π λ η ρ ο φ ο ρ ί ε ς ,  δ ε ν  π ρ έ π ε ι  ν α  ε ρ μ η ν ε ύ ο ν τ α ι  α π ο ­

μ ο ν ω μ έ ν α  α π ό  τ ι ς  ά λ λ ε ς  ε ξ ε τ ά σ ε ι ς 70,71.

Η  π ε ρ ι γ ρ α φ ή  μ ί α ς  α λ λ ο ί ω σ η ς  ο ρ α τ ή ς  σ ε  α π ε ι κ ο ν ι σ τ ι κ ή  ε ξ έ τ α σ η  π ρ έ ­

π ε ι  σ ε  α δ ρ έ ς  γ ρ α μ μ έ ς  ν α  π ε ρ ι λ α μ β ά ε ι  τ η ν  ε ν τ ό π ισ ή  τ η ς ,  τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ η ς  ( σ ε  

χ ι λ ι ο σ τ ά ) ,  τ η  σ ύ σ τ α σ ή  τ η ς ,  τ η  σ χ έ σ η  τ η ς  μ ε  τ ο  π α ρ έ γ χ υ μ α  π ο υ  τ η ν  π ε ρ ι β ά λ ­

λ ε ι ,  τ α  α ρ χ ι τ ε κ τ ο ν ι κ ά  ή  ο π ο ι α δ ή π ο τ ε  ά λ λ α  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά  τ η ς  κ α ι ,  ό π ο τ ε  

α υ τ ό  ε ί ν α ι  δ υ ν α τ ό ,  μ ι α  π ι θ α ν ή  δ ι ά γ ν ω σ η .

Η  σ ύ γ κ ρ ισ η  τ η ς  π ρ ό σ φ α τ η ς  μ ε  τ ι ς  π ρ ο η γ ο ύ μ ε ν ε ς  α π ε ι κ ο ν ι σ τ ι κ έ ς  ε ξ ε ­

τ ά σ ε ι ς  σ υ χ ν ά  δ ι ε υ κ ο λ ύ ν ε ι  τ η ν  ε ρ μ η ν ε ί α  κ α ι  α ξ ι ο λ ό γ η σ η  τ ω ν  ε υ ρ η μ ά τ ω ν ,  ό ­

π ω ς  σ υ μ β α ί ν ε ι  κ α ι  μ ε  τ η  χ ρ ή σ η  ε ν ό ς  ε ν ι α ί ο υ  ( τ υ π ο π ο ιη μ έ ν ο υ )  τ ρ ό π ο υ  κ α ­

τ α γ ρ α φ ή ς  τ ο υ ς .

Ο ι  α π ε ι κ ο ν ι σ τ ι κ έ ς  ε ξ ε τ ά σ ε ι ς  π ο υ  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι ο ύ ν τ α ι  γ ι α  τ η  δ ι ά γ ν ω σ η  

τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ε ί ν α ι :

2.α. Η μαστογραφία
Α π ο τ ε λ ε ί  τ η  β α σ ι κ ή  α π ε ι κ ο ν ι σ τ ι κ ή  ε ξ έ τ α σ η  κ α ι  π ρ α γ μ α τ ο π ο ι ε ί τ α ι  ε ί τ ε  

σ τ ο  π λ α ί σ ι ο  δ ι ε ρ ε ύ ν η σ η ς  ε ν ό ς  κ λ ι ν ι κ ο ύ  ε υ ρ ή μ α τ ο ς  ή  σ υ μ π τ ο ή ι α τ ο ς  ( δ ι α ­
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γ ν ω σ τ ι κ ή  μ α σ τ ο γ ρ α φ ί α )  ε ί τ ε  σ τ ο  π λ α ί σ ι ο  π ρ ο λ η π τ ι κ ο ύ  ε λ έ γ χ ο υ ,  π λ η θ υ -  

σ μ ι α κ ο ύ  ή  α τ ο μ ι κ ο ύ  ( π ρ ο λ η π τ ικ ή  μ α σ τ ο γ ρ α φ ί α ) 74’75.

Α π ό  μ ό ν η  τ η ς  δ ε ν  μ π ο ρ ε ί  ν α  α π ο κ λ ε ί σ ε ι  τ η ν  ύ π α ρ ξ η  κ α ρ κ ί ν ο υ  σ τ ο  μ α ­

σ τ ό ,  γ ι ’ α υ τ ό  κ α ι  π ρ έ π ε ι  ν α  π ρ α γ μ α τ ο π ο ι ε ί τ α ι  σ τ ο  π λ α ί σ ι ο  τ ω ν  ά λ λ ω ν  δ ι α ­

γ ν ω σ τ ι κ ώ ν  ε ξ ε τ ά σ ε ω ν 76.

Η  μ α σ τ ο γ ρ α φ ί α  έ χ ε ι  υ ψ η λ ή  ε υ α ι σ θ η σ ί α  σ τ η ν  α ν α κ ά λ υ ψ η  κ α ρ κ ί ν ω ν  π ο υ  

π ε ρ ι έ χ ο υ ν  μ ι κ ρ ο α π ο τ ι τ α ν ώ σ ε ι ς 77’78,79. Ε ί ν α ι ,  ε π ίσ η ς ,  κ α λ ή  σ ε  μ α σ τ ο ύ ς  π ο υ  

δ ε ν  ε ί ν α ι  α κ τ ι ν ο σ κ ι ε ρ ο ί  ( λ ι π ώ δ ε ι ς  μ α σ τ ο ί ) .  Ω ς  ε κ  τ ο ύ τ ο υ  ε ί ν α ι  η  κ α λ ύ τ ε ρ η  

μ έ θ ο δ ο ς  γ ι α  τ η ν  α ν α κ ά λ υ ψ η  μ ι κ ρ ώ ν  μ η  ψ η λ α φ η τ ώ ν  β λ α β ώ ν  σ α ς  μ ε τ ε μ μ η -  

ν ο π α υ σ ι α κ έ ς  γ υ ν α ίκ ε ς .

Υ σ τ ε ρ ε ί  σ ε  α κ τ ι ν ο σ κ ι ε ρ ο ύ ς  - π υ κ ν ο ύ ς -  μ α σ τ ο ύ ς ,  σ τ η  δ ι ά γ ν ω σ η  π υ κ ν ο ­

τ ή τ ω ν  ( b r e a s t  d e n s i t ie s )  κ α ι  έ χ ε ι  δ υ σ κ ο λ ί ε ς  σ τ η ν  α ν α γ ν ώ ρ ι σ η  σ υ γ κ ε κ ρ ι μ έ ­

ν ω ν  λ ο β ι α κ ώ ν  δ ι η θ η τ ι κ ώ ν  κ α ρ κ ι ν ω μ ά τ ω ν ,  σ τ η  ν ό σ ο  P a g e t  τ η ς  θ η λ ή ς ,  σ τ α  

φ λ ε γ μ ο ν ώ δ η  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  κ α ι  ι δ ι α ί τ ε ρ α ,  σ ε  μ ε ρ ι κ ά  π ε ρ ι φ ε ρ ι κ ά  μ ι κ ρ ά  κ α ρ ­

κ ι ν ώ μ α τ α .

Η  μ α σ τ ο γ ρ α φ ί α  δ ε ν  σ υ σ τ ή ν ε τ α ι  γ ι α  γ υ ν α ί κ ε ς  η λ ι κ ί α ς  μ ι κ ρ ό τ ε ρ η ς  τ ω ν  

3 5  ε α ό ν ,  ε κ τ ό ς  ε ά ν  υ π ά ρ χ ε ι  ισ χ υ ρ ή  κ λ ι ν ι κ ή  υ π ο ψ ί α  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ ο ς .

Η  τ α ξ ι ν ό μ η σ η  τ ω ν  ε υ ρ η μ ά τ ω ν  σ ε  κ α τ η γ ο ρ ί ε ς ,  σ ύ μ φ ω ν α  μ ε  τ ο  σ ύ σ τ η μ α  

α ξ ι ο λ ό γ η σ η ς  B I R A D S  ( B r e a s t  I m a g in g  R e p o r t i n g  a n d  D a t a  S y s t e m s )  π ο υ  έ ­

χ ε ι  π ρ ο τ α θ ε ί  α π ό  τ ο  Α μ ε ρ ι κ ά ν ι κ ο  Κ ο λ έ γ ι ο  Α κ τ ι ν ο λ ο γ ί α ς  έ χ ε ι  τ ύ χ ε ι  ε υ ρ ύ τ ε ­

ρ η ς  α π ο δ ο χ ή ς  δ ι ε θ ν ι ό ς 80. Ο ι  κ α τ η γ ο ρ ί ε ς  τ η ς  α ξ ι ο λ ό γ η σ η ς  ε ί ν α ι :

Κατηγορία 0= Απαιτείται πρόσθετη απεικονιστική αξιολόγηση και/ή 
άλλη μαστογραφία για σύγκριση. Α υ τ ή  η  κ α τ η γ ο ρ ί α  α π ο δ ί δ ε τ α ι  σ ε  α π ο τ έ ­

λ ε σ μ α  π ρ ο λ η π τ ι κ ή ς  μ α σ τ ο γ ρ α φ ί α ς  π ο υ  χ ρ ε ι ά ζ ε τ α ι  π ρ ό σ θ ε τ η  α π ε ι κ ο ν ι σ τ ι κ ή  

δ ι ε ρ ε ύ ν η σ η  ( π .χ .  ε ν τ ο π ισ τ ι κ ή ,  μ ε γ ε ν θ υ τ ι κ ή ,  ε ι δ ι κ ή  λ ή ψ η  ή / κ α ι  υ π ε ρ η χ ο γ ρ ά ­

φ η μ α ) .  Ε π ί σ η ς ,  έ τ σ ι  μ π ο ρ ε ί  ν α  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ε ί  μ ι α  μ α σ τ ο γ ρ α φ ί α  ό τ α ν  γ ι α  τ η ν  

ε ξ α γ ω γ ή  κ ά π ο ι ο υ  σ υ μ π ε ρ ά σ μ α τ ο ς  υ π ά ρ χ ε ι  α ν ά γ κ η  σ ύ γ κ ρ ι σ ή ς  τ η ς  μ ε  π α -  

λ α ι ό τ ε ρ ε ς .

Κατηγορία 1 =  Αρνητική. Τίποτα για σχολιασμό. Σ υ μ μ ε τ ρ ι κ ο ί  μ α σ τ ο ί  

χ ω ρ ί ς  ι δ ι α ί τ ε ρ η  μ ά ζ α ,  α ρ χ ι τ ε κ τ ο ν ι κ ή  δ ι α τ α ρ α χ ή  ή  ύ π ο π τ ε ς  α π ο τ ι τ α ν ώ σ ε ι ς .

Κατηγορία 2 =  Καλοήθες εύρημα ή ευρήματα. Ό π ω ς  κ α ι  η  « α ρ ν η τ ι ­

κ ή »  έ τ σ ι  κ α ι  α υ τ ή  ε ί ν α ι  μ ι α  « φ υ σ ιο λ ο γ ικ ή »  α ξ ι ο λ ό γ η σ η ,  α λ λ ά  σ τ η  σ υ γ κ ε ­

κ ρ ι μ έ ν η  π ε ρ ί π τ ω σ η  ο  α κ τ ι ν ο λ ό γ ο ς  ε π έ λ ε ξ ε  ν α  π ε ρ ι γ ρ ά φ ε ι  σ τ η ν  έ κ θ ε σ ή  τ ο υ  

τ ο  κ α λ ο ή θ ε ς  ή  τ α  κ α λ ο ή θ η  ε υ ρ ή μ α τ α .

Κατηγορία 3 =  Πιθανώς καλοήθες εύρημα -  Συνιστάται παρακολού­
θηση σε σύντομο χρονικό διάστημα. Μ ί α  π λ ή ρ η ς  α π ε ι κ ο ν ι σ τ ι κ ή  δ ι ε ρ ε ύ ν η -  

σ η  ε ί ν α ι  α ν α γ κ α ί α  π ρ ι ν  κ α τ α τ α γ ε ί  έ ν α  α π ο τ έ λ ε σ μ α  σ ’ α υ τ ή  τ η ν  κ α τ η γ ο ρ ί α .
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Έ τ σ ι  δ ε ν  μ π ο ρ ε ί  ν α  δ ο θ ε ί  ω ς  α π ο τ έ λ ε σ μ α  π ρ ο λ η π τ ι κ ή ς  μ α σ τ ο γ ρ α φ ί α ς .  Σ τ η  

μ ε γ ά λ η  π λ ε ι ο ψ η φ ί α  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  μ ε  α π ο τ έ λ ε σ μ α  τ η ς  κ α τ η γ ο ρ ί α ς  3 σ υ ν ι -  

σ τ ά τ α ι  μ ί α  ε π α ν ε ξ έ τ α σ η  ( π α ρ α κ ο λ ο ύ θ η σ η )  σ ε  σ ύ ν τ ο μ ο  χ ρ ο ν ι κ ό  δ ι ά σ τ η μ α  

( ό μ η ν ο ) ,  π ο υ  α κ ο λ ο υ θ ε ί τ α ι  α π ό  π ρ ό σ θ ε τ ε ς  κ λ ι ν ι κ έ ς  κ α ι  α κ τ ι ν ο λ ο γ ι κ έ ς  ε ξ ε ­

τ ά σ ε ι ς ,  έ ω ς  ό τ ο υ  σ ε  κ ά π ο ι ο  χ ρ ο ν ι κ ό  δ ι ά σ τ η μ α  ( σ ε  2  χ ρ ό ν ι α  ή  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ο )  

* ε π ι β ε β α ι ω θ ε ί  ό τ ι  δ ε ν  υ π ά ρ χ ε ι  ύ π ο π τ η  α λ λ α γ ή  τ ο υ  ε υ ρ ή μ α τ ο ς .  Έ ν α  ε ύ ρ η μ α  

π ο υ  κ α τ α τ ά σ σ ε τ α ι  σ ε  α υ τ ή  τ η ν  κ α τ η γ ο ρ ί α  θ α  π ρ έ π ε ι  ν α  έ χ ε ι  κ ί ν δ υ ν ο  γ ι α  κ α -  

κ ο ή θ ε ι α  λ ι γ ό τ ε ρ ο  α π ό  2 % .

Κατηγορία 4 =  Ύποπτο εύρημα -  Θα πρέπει να ληφθεί υπόψη η πε­
ρίπτωση της βιοψίας. Α υ τ ή  η  κ α τ η γ ο ρ ί α  α π ο δ ί δ ε τ α ι  σ ε  ε υ ρ ή μ α τ α  χ ω ρ ί ς  τ η ν  

κ λ α σ ικ ή  ε μ φ ά ν ι σ η  τ η ς  κ α κ ο ή θ ε ι α ς ,  α λ λ ά  τ ω ν  ο π ο ί ω ν  η  π ι θ α ν ό τ η τ α  κ α κ ο ή -  

θ ε ι α ς  ε ί ν α ι  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ η  ε κ ε ί ν η ς  τ η ς  κ α τ η γ ο ρ ί α ς  3 .

Κατηγορία 5 =  Υψηλή πιθανότητα (δηλωτική) κακοήθειας -  Πρέπει 
να υπάρξει κατάλληλη ιατρική παρέμβαση. Α υ τ έ ς  ο ι  β λ ά β ε ς  έ χ ο υ ν  υ ψ η λ ή  

π ι θ α ν ό τ η τ α  ( >  9 5 % )  ν α  α π ο δ ε ι χ θ ο ύ ν  ό τ ι  ε ί ν α ι  κ α ρ κ ί ν ο ς .  Α υ τ ή  η  κ α τ η γ ο ρ ί α  

π ε ρ ι λ α μ β ά ν ε ι  β λ ά β ε ς  γ ι α  τ ι ς  ο π ο ί ε ς  θ α  π ρ έ π ε ι  ν α  λ η φ θ ε ί  υ π ό ψ η  η  δ υ ν α τ ό ­

τ η τ α  ε γ χ ε ί ρ η σ η ς  χ ω ρ ί ς  ν α  π ρ ο η γ η θ ε ί  β ι ο ψ ί α .  Ε ν τ ο ύ τ ο ι ς ,  σ τ η  σ ύ γ χ ρ ο ν η  ο -  

γ κ ο λ ο γ ι κ ή  π ρ ο σ έ γ γ ι σ η  η  π α ρ α κ έ ν τ η θ σ η  μ ε  λ ε π τ ή  ή  μ ε  ε υ ρ ύ σ τ ο μ η  β ε λ ό ν α  

μ π ο ρ ε ί  ν α  ε ί ν α ι  ω φ έ λ ιμ η ,  ι δ ί ω ς  ό τ α ν  κ α τ ά  τ η  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή  α ν τ ιμ ε τ ιό π ισ η  σ χ ε ­

δ ι ά ζ ε τ α ι  η  ε ξ α ί ρ ε σ η  τ ο υ  φ ρ ο υ ρ ο ύ  λ ε μ φ α δ έ ν α  ή  ό τ α ν  χ ο ρ η γ ε ί τ α ι  ν ε ο ε π ι -  

κ ο υ ρ ι κ ή  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α .

Κατηγορία 6 =  Γνωστό αποτέλεσμα από βιοψία/αποδεδειγμένη κα- 
κοήθεια -  Πρέπει να υπάρξει κατάλληλη ιατρική παρέμβαση. Α υ τ ή  η  κ α ­

τ η γ ο ρ ί α  α π ο δ ί δ ε τ α ι  σ ε  ε υ ρ ή μ α τ α  π ο υ  έ χ ο υ ν  α ν α γ ν ω ρ ι σ τ ε ί  σ τ η ν  α π ε ι κ ο ν ι -  

σ τ ικ ή  μ ε λ έ τ η  ω ς  κ α κ ο ή θ η  κ α ι  έ χ ο υ ν  τ α υ τ ο π ο ι η θ ε ί  μ ε  μ η  α ν ο ικ τ ή  β ι ο ψ ί α  π ρ ι ν  

α π ό  τ η ν  ο ρ ι σ τ ι κ ή  θ ε ρ α π ε ί α .  Ο ι  α κ τ ι ν ο λ ό γ ο ι  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι ο ύ ν  α υ τ ή  τ η ν  κ α τ η ­

γ ο ρ ί α  ό τ α ν  τ ο υ ς  ζ η τ ε ί τ α ι  δ ε ύ τ ε ρ η  γ ν ο ό μ η  γ ι α  μ α σ τ ο γ ρ α φ ί ε ς  π ο υ  έ χ ο υ ν  γ ί ν ε ι  

α λ λ ο ύ  γ ι α  γ ν ω σ τ ο ύ ς  κ α ρ κ ί ν ο υ ς  ή  ό τ α ν  π α ρ α κ ο λ ο υ θ ο ύ ν  τ η ν  α π α ν τ η τ ι κ ό τ η τ α  

τ ο  ό γ κ ο υ  σ ε  π ε ρ ιπ τ ο ό σ ε ις  ν ε ο ε π ι κ ο υ ρ ι κ ή ς  θ ε ρ α π ε ί α ς .

Σ ε  ό τ ι  α φ ο ρ ά  τ ο ν  π ρ ο λ η π τ ι κ ό  μ α σ τ ο γ ρ α φ ι κ ό  έ λ ε γ χ ο ,  α υ τ ό ς  π ρ έ π ε ι  ν α  

γ ί ν ε τ α ι  μ ε τ ά  τ η ν  η λ ι κ ί α  τ ω ν  4 0  ε τ ο ίν  κ α ι  ν α  σ υ ν ε χ ί ζ ε τ α ι  έ ω ς  τ η ν  η λ ι κ ί α  π ο υ  

η  έ γ κ α ι ρ η  δ ι ά γ ν ω σ η  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  μ π ο ρ ε ί  ν α  έ χ ε ι  θ ε τ ικ ή  ε π ίπ τ ω σ η  σ τ ο  π ρ ο σ ­

δ ό κ ι μ ο  ε π ι β ί ω σ η ς  τ ω ν  ε ξ ε τ α ζ ο μ έ ν ω ν .  Γ υ ν α ί κ ε ς  π ο υ  θ η λ ά ζ ο υ ν  θ α  π ρ έ π ε ι  ν α  

υ π ό κ ε ι ν τ α ι  σ ε  μ α σ τ ο γ ρ α φ ι κ ό  έ λ ε γ χ ο  μ ε τ ά  3 μ ή ν ο υ  α π ό  τ ο ν  θ η λ α σ μ ό  ( γ ι α  τ η ν  

υ π ο χ ιό ρ η σ η  τ ο υ  ο ι δ ή μ α τ ο ς ) ,  ε κ τ ό ς  κ α ι  α ν  υ π ά ρ χ ε ι  ύ π ο π τ ο  κ λ ι ν ι κ ά  ε ύ ρ η μ α .

Ο ι  β λ ά β ε ς  π ο υ  α ν α κ α λ ύ π τ ο ν τ α ι  σ τ ο ν  μ α σ τ ο γ ρ α φ ι κ ό  έ λ ε γ χ ο  θ α  π ρ έ π ε ι  

κ α τ ά  κ α ν ό ν α  ν α  μ ε λ ε τ ιό ν τ α ι  μ ε  π ρ ό σ θ ε τ ε ς  α π ε ι κ ο ν ι σ τ ι κ έ ς  ε ξ ε τ ά σ ε ι ς .



Φ οη ογρα φ ίες  1, 2. Μ α σ το)'ρα φ ία  FIP ό π ο υ  δ ια π ισ τώ νετα ι π ερ ιο χ ή  α υ ξη μ ένη ς  π υ ­
κνότητας μ ε  α κ τ ινο ε ιδ ε ίς  π  ρ ο ο εκ β ο λές  στην π ερ ιφ έρ ε ια  δ ια σ τά σ εω ν 3  χ 1,5 εκ . κα ι 

'λξη του υ π ερ κ ε ίμ ενο υ  δέρματος. Ε υρ ή μ α τα  π ο υ  σΐ’νηγοροΰν γ ια  κ α κ οή θ εια . -  Κ α -  

■η γορ ία  5  κ α τά  B IR A D S.

\.β. Η  ψηφιακή μαστογραφία (FFDM)
Η ψηφιακή μαστογραφία (FFDM: Full Field Digital Mammography) 

>εν φαίνεται να υπερτερεί της κλασσικής μαστογραφίας στην ανίχνευση του 
αρκίνου του μαστού αλλά φαίνεται ότι μειώνει σημαντικά το ποσοστό ε- 
ανάκλησης και τον αριθμό επανάκλησης των εξεταζόμενων γυναικών81,82. 
I δυνατότητα επεξεργασίας της αντίθεσης και της φωτεινότητας της εικό- 
ας, η δυνατότητα αποθήκευσης και διαχείρισης των δεδομένων καθώς και 
τηλεμεταφορά της για δεύτερη γνώμη, η εφαρμογή νέων τεχνικών όπως η 
Μοσύνθεση αποτελούν αναικοισβύτπτ<7 irlpm/cvnin~*~
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2.γ. Το υπερηχογράφημα
Τ ο  υ π ε ρ η χ ο γ ρ ά φ η μ α  ε ί ν α ι  μ ί α  π ο λ ύ τ ιμ η  α π ε ι κ ο ν ι σ τ ι κ ή  δ ι α γ ν ω σ τ ι κ ή  ε ­

ξ έ τ α σ η ,  ε ί τ ε  ό τ α ν  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι ε ί τ α ι  μ ε μ ο ν ω μ έ ν α ,  ε ί τ ε  ω ς  σ υ μ π λ η ρ ω μ α τ ικ ή  ε ­

ξ έ τ α σ η  σ τ η  μ α σ τ ο γ ρ α φ ί α 83,84.

Ο ι  β λ ά β ε ς  μ ε  τ η  μ ο ρ φ ή  μ ά ζ α ς  σ ε  π υ κ ν ο ύ ς  μ α σ τ ο ύ ς  ε ί ν α ι  π ι ο  ε ύ κ ο λ ο  ν α  

* α ν ι χ ν ε υ θ ο ύ ν  κ α ι  ν α  μ ε λ ε τ η θ ο ύ ν  μ ε  τ ο  υ π ε ρ η χ ο γ ρ ά φ η μ α  α π ’ ό , τ ι  μ ε  τ η  μ α ­

σ τ ο γ ρ α φ ί α ,  γ ι ’ α υ τ ό  κ α ι  τ ο  υ π ε ρ η χ ο γ ρ ά φ η μ α  σ υ ν ι σ τ ά τ α ι  ω ς  η  α ρ χ ι κ ή  α π ε ι -  

κ ο ν ισ τ ι κ ή  ε ξ έ τ α σ η  γ ι α  τ η  δ ι ε υ κ ρ ί ν ι σ η  κ λ ι ν ι κ ο ύ  ε υ ρ ή μ α τ ο ς  σ ε  γ υ ν α ί κ ε ς  η λ ι ­

κ ί α ς  μ ικ ρ ό τ ε ρ η ς  τ ω ν  4 0  ε τ ώ ν .

Τ ο  υ π ε ρ η χ ο γ ρ ά φ η μ α  μ π ο ρ ε ί  ν α  δ ι α φ ο ρ ο δ ι α γ ν ώ σ ε ι  α ν  μ ί α  μ ά ζ α  ε ί ν α ι  

σ υ μ π α γ ή ς  ή  κ υ σ τ ικ ή ,  ε ν ώ  ο ι  α π ο τ ι τ α ν ώ σ ε ι ς  μ π ο ρ ε ί  ν α  γ ί ν ο υ ν  α ν τ ι λ η π τ έ ς  μ ό ­

ν ο  α ν  ε ί ν α ι  ι κ α ν ο π ο ι η τ ι κ ο ύ  μ ε γ έ θ ο υ ς  κ α ι  α ρ ι θ μ ο ύ  κ α ι  α ν  ε ν τ ο π ί ζ ο ν τ α ι  σ ε  

μ ί α  μ ά ζ α .

Τ ο  υ π ε ρ η χ ο γ ρ ά φ η μ α  μ π ο ρ ε ί  ν α  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι η θ ε ί  ω ς  σ υ μ π λ η ρ ω μ α τ ι κ ή  

τ η ς  μ α σ τ ο γ ρ α φ ί α ς  ε ξ έ τ α σ η  γ ι α  τ η ν : 84

-  α ξ ι ο λ ό γ η σ η  ψ η λ α φ η τ ώ ν  α λ λ ο ι ώ σ ε ω ν  π ο υ  δ ε ν  ε ί ν α ι  ο ρ α τ έ ς  σ τ η  μ α σ τ ο ­

γ ρ α φ ί α

-  δ ι α φ ο ρ ο δ ι ά γ ν ω σ η  μ ε τ α ξ ύ  κ α λ ο ή θ ω ν  κ α ι  κ α κ ο ή θ ω ν  μ α σ τ ο γ ρ α φ ι κ ώ ν  α λ ­

λ ο ι ώ σ ε ω ν 85

-  α ν ί χ ν ε υ σ η  υ π ο κ ε ί μ ε ν η ς  μ ά ζ α ς  ή  δ ι α τ α ρ α χ ή  σ υ ν δ υ α σ μ έ ν η ς  μ ε  μ α σ τ ο γ ρ α -  

φ ικ έ ς  α π ο τ ι τ α ν ώ σ ε ι ς  ή  α σ ύ μ μ ε τ ρ η  π υ κ ν ό τ η τ α

-  α ξ ι ο λ ό γ η σ η  ε ν θ ε μ ά τ ω ν

-  κ α θ ο δ ή γ η σ η  δ ι α δ ε ρ μ ι κ ή ς  β ι ο ψ ί α ς  ή  γ ι α  τ ο ν  π ρ ο ε γ χ ε ι ρ η τ ι κ ό  ε ν τ ο π ι σ μ ό  

μ ί α ς  α λ λ ο ί ω σ η ς 86,87.

Η  σ τ ο χ ε υ μ έ ν η  ε ξ έ τ α σ η  μ ί α ς  ύ π ο π τ η ς  κ α τ ά  τ η ν  κ λ ι ν ι κ ή  ή / κ α ι  τ η  μ α σ τ ο -  

γ ρ α φ ι κ ή  ε ξ έ τ α σ η  ( B I R A D S  4  ή  5 )  π ε ρ ι ο χ ή ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α θ ι σ τ ά  τ η ν  υ π ε -  

ρ η χ ο γ ρ α φ ι κ ή  δ ι ε ρ ε ύ ν η σ η  π ι ο  α π ο τ ε λ ε σ μ α τ ι κ ή .  Η  ε ξ έ τ α σ η  μ π ο ρ ε ί  ν α  σ υ -  

μ π ε ρ ι λ ά β ε ι  κ α ι  τ η  σ ύ σ τ ο ι χ η  μ α σ χ ά λ η .  Τ ο  υ π ε ρ η χ ο γ ρ ά φ η μ α  δ ε ν  σ υ σ τ ή ν ε τ α ι  

ω ς  ε ξ έ τ α σ η  π ρ ο λ η π τ ι κ ο ύ  ε λ έ γ χ ο υ .

2.6. Η μαγνητική μαστογραφία
Η  μ α γ ν η τ ικ ή  μ α σ τ ο γ ρ α φ ί α  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι ε ί τ α ι  κ α τ ά  β ά σ η  σ υ μ π λ η ρ ω μ α ­

τ ι κ ά  π ρ ο ς  τ ι ς  κ α θ ι ε ρ ω μ έ ν ε ς  α π έ ι κ ο ν ι σ τ ι κ έ ς  μ ε θ ό δ ο υ ς .

Η  μ α γ ν η τ ικ ή  μ α σ τ ο γ ρ α φ ί α  υ π ε ρ τ ε ρ ε ί  τ η ς  μ α σ τ ο γ ρ α φ ί α ς  σ τ ο ν  π ρ ο λ η ­

π τ ι κ ό  έ λ ε γ χ ο  γ υ ν α ι κ ώ ν  υ ψ η λ ο ύ  κ ι ν δ ύ ν ο υ  μ ε  μ ε τ α λ λ ά ξ ε ι ς  σ τ α  γ ο ν ί δ ι α  B R C A  

1 κ α ι  2 .88

Ε π ί σ η ς ,  μ π ο ρ ε ί  ν α  π ρ ο σ φ έ ρ ε ι  π ρ ό σ θ ε τ ε ς  π λ η ρ ο φ ο ρ ί ε ς  γ ι α : 89



Φ ω τ ο γ ρ α φ ίε ς  3, 4. Μ α σ τ ο γ ρ α φ ία  ό,μτγ.ω F/P.



Φωτογραφία 7. Υπερηχογράφημα μαστού.

■  Τον καθορισμό της έκτασης μιας ύποπτης αλλοίωσης.
■  Τη διαπίστωση αν υπάρχουν άλλες εστίες κακοήθειας στον ίδιο ή σι 

άλλο μαστό.
■  Τον έλεγχο της απαντητικότητας και την έκταση της υπολλειπόμενης1 

σου μετά νεοεπικουρική θεραπεία.
■  Τον έλεγχο του μαστού σε γυναίκα με διηθημένο από αδενοκαρκίνω 

λεμφαδένα στη μασχάλη χωρίς εμφανή πρωτοπαθή ειπ ία .
■  Την προεγχειρητική εκτίμηση ασθενών με νεοδιαγνωσθέντα καρκίνο, 

οποίες είχαν υποβληθεί σε αυξητική επέμβαση του στήθους με ενθέ^ 
τα.

■  Για τη μετεγχειρητική εξέταση σε υποψία ύπαρξης υπολλειπόμενης1 
σου και

■  Γ ια  διερεύνηση ασθενών στις οποίες η μαστογραφία, το υπερηχογ( 
φημα και τα κλινικά ευρήματα είνα ι βέβα ια  και δεν α να δεικνύετα ι: 
φανές εστιακό εύρημα (π.χ. αυτόματη ρύση θηλής από το στόμιο ενός 3 
ρου, διάχυτες μικροαποτιτανιόσεις, λεπτές διαταραχές της αρχιτεκτο 
κής κ.ο.κ.).
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3. Μ η ανοικτες-διαδερμικές βιοψίες

Δ ι α κ ρ ί ν ο υ μ ε 90,91’92 α )  τ η ν  κ υ τ τ α ρ ο λ ο γ ι κ ή  ε ξ έ τ α σ η  υ λ ι κ ο ΰ  α π ό  π α ρ α ­

κ έ ν τ η σ η  μ ε  λ ε π τ ή  β ε λ ό ν η  ( F N A B ) ,  β )  β ι ο ψ ί α  ι σ τ ο τ ε μ α χ ί ω ν  α π ό  π α ρ α κ έ ­

ν τ η σ η  μ ε  ε ι δ ι κ ή  ε υ ρ ΰ τ ο μ η  β ε λ ό ν α  ( C N B )  κ α ι  γ )  τ η ν  σ τ ε ρ ε ο τ α κ τ ι κ ή  κ α τ ε υ -  

θ υ ν ό μ ε ν η  β ι ο ψ ί α  μ ε  τ η  β ο ή θ ε ι α  κ ε ν ο ύ  ( V A B ) .

Τ ό σ ο  η  κ υ τ τ α ρ ο λ ο γ ι κ ή  ε ξ έ τ α σ η  υ λ ι κ ο ύ  μ ε τ ά  α π ό  π α ρ α κ έ ν τ η σ η  μ ε  λ ε ­

π τ ή  β ε λ ό ν α  ( f in e  n e e d l e  a s p i r a t io n  b io p s y  -  F N A B )  ό σ ο  κ α ι  η  ισ τ ο λ ο γ ικ ή  ε ­

ξ έ τ α σ η  κ υ λ ι ν δ ρ ι κ ώ ν  ισ τ ο τ ε μ α χ ί ω ν  π ο υ  λ α μ β ά ν ο ν τ α ι  α π ό  π α ρ α κ έ ν τ η σ η  τ ο υ  

π υ ρ ή ν α  τ η ς  β λ ά β η ς  μ ε  ε ιδ ικ ή  ε υ ρ ύ σ τ ο μ η  β ε λ ό ν α  ( c o r e  n e e d l e  b io p s y  -  C N B )  

χ ρ η σ ι μ ο π ο ι ο ύ ν τ α ι  γ ι α  ψ η λ α φ η τ έ ς  ή  μ η  α λ λ ο ι ώ σ ε ι ς  τ ω ν  μ α σ τ ώ ν .

Σ ε  ψ η λ α φ η τ έ ς  β λ ά β ε ς ,  ο  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ό ς  μ π ο ρ ε ί  ν α  κ α τ ε υ θ ύ ν ε ι  μ ό ν ο ς  τ ο υ  

τ η  β ε λ ό ν α  τ η ς  π α ρ α κ έ ν τ η σ η ς  σ ε  α υ τ έ ς ,  χ ω ρ ί ς  α π ε ι κ ο ν ι σ α κ ή  β ο ή θ ε ι α .  Σ ε  μ η  

ψ η λ α φ η τ έ ς  α λ λ ο ι ώ σ ε ι ς  χ ρ ε ι ά ζ ε τ α ι  κ α θ ο δ ή γ η σ η  α π ό  κ ά π ο ι α  α π ε ι κ ο ν ι σ τ ι κ ή  

μ έ θ ο δ ο  ( κ α τ ε υ θ υ ν ό μ ε ν η  π α ρ α κ έ ν τ η σ η ) .

Η  μ ί α  ε ξ έ τ α σ η  μ π ο ρ ε ί  ν α  έ χ ε ι  σ υ μ π λ η ρ ω μ α τ ικ ό  ρ ό λ ο  π ρ ο ς  τ η ν  ά λ λ η ,  ό ­

μ ω ς ,  η  C N B  έ χ ε ι  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ η  ε υ α ι σ θ η σ ί α ,  ε ξ ε ι δ ί κ ε υ σ η  κ α ι  α ρ ν η τ ι κ ή  δ ι α ­

γ ν ω σ τ ι κ ή  α ξ ί α  α π ό  τ η ν  F N A B .

Μ ε  τ η  C N B  μ π ο ρ ε ί  ν α  α ν α γ ν ω ρ ι σ τ ε ί  η  μ η  δ ι η θ η τ ι κ ή  ν ό σ ο ς ,  κ ά τ ι  π ο υ  

δ ε ν  ε ί ν α ι  ε φ ικ τ ό  μ ε  τ η ν  F N A B .

Ό τ α ν  υ π ά ρ χ ο υ ν  α π ο τ ι τ α ν ώ σ ε ι ς ,  τ α  ε ξ α ι ρ ε θ έ ν τ α  μ ε  τ η ν  ε ι δ ι κ ή  ε υ ρ ύ ­

σ τ ο μ η  β ε λ ό ν η  ι σ τ ο τ ε μ ά χ ι α ς  π ρ έ π ε ι  ν α  α π ο σ τ έ λ λ ο ν τ α ι  γ ι α  μ α σ τ ο γ ρ α φ ι κ ή  ε ­

ξ έ τ α σ η ,  γ ι α  ν α  ε π ι β ε β α ι ω θ ε ί  ό τ ι  έ γ ι ν ε  σ ω σ τ ή  δ ε ι γ μ α τ ο λ η ψ ί α  α π ό  τ η ν  α λ ­

λ ο ίω σ η .

Σ ε  π ε ρ ι π τ ώ σ ε ι ς  π ο υ  α π ό  τ ι ς  μ η  α ν ο ι κ τ έ ς  β ι ο ψ ί ε ς  δ ι α π ι σ τ ω θ ο ύ ν  β λ ά β ε ς  

υ ψ η λ ο ύ  κ ι ν δ ύ ν ο υ ,  ό π ω ς  ά τ υ π η  υ π ε ρ π λ α σ ί α  ( π ό ρ ω ν  ή  λ ο β ίω ν )  κ α ι  λ ο β ι α κ ό  

κ α ρ κ ί ν ω μ α  in  s i t u ,  η  π ι θ α ν ό τ η τ α  σ υ ν ύ π α ρ ξ η ς  σ τ η ν  ί δ ι α  θ έ σ η  π ο ρ ο γ ε ν ο ύ ς  

δ ι η θ η τ ικ ο ύ  ή  μ η  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ ο ς  ε ί ν α ι  α υ ξ η μ έ ν η .  Σ ε .  α υ τ έ ς  τ ι ς  π ε ρ ι π τ ι ό σ ε ι ς  θ α  

π ρ έ π ε ι  ν α  γ ί ν ε ι  α ν ο ι κ τ ή  β ι ο ψ ί α .

Η  σ τ ε ρ ε ο τ α κ τ ι κ ή  κ α τ ε υ θ υ ν ό μ ε ν η  β ι ο ψ ί α  μ ε  τ η  β ο ή θ ε ι α  κ ε ν ο ύ  ( V A B :  

v a c u u m  a s s is te d  b io p s y )  ε ί ν α ι  η  ε ι σ α γ ω γ ή  σ τ η ν  π ε ρ ι ο χ ή  τ η ς  β λ ά β η ς ,  υ π ό  α -  

π ε ι κ ο ν ι σ τ ι κ ή  κ α θ ο δ ή γ η σ η ,  ε ι δ ι κ ή ς  β ε λ ό ν α ς  π ο υ  μ ε  τ η  β ο ή θ ε ι α  α ν α ρ ρ ό φ η ­

σ η ς  κ α ι  μ ε  π ε ρ ι σ τ ρ ε φ ό μ ε ν ο  ε σ ω τ ε ρ ι κ ό  μ α χ α ι ρ ί δ ι ο  α φ α ι ρ ε ί  τ ε μ ά χ ι ά  τ η ς ,  τ α  

ο π ο ί α  σ τ η  σ υ ν έ χ ε ι α  α π ο σ τ έ λ λ ο ν τ α ι  γ ι α  ισ τ ο λ ο γ ικ ή  ε ξ έ τ α σ η .  Τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ ω ν  

ι σ τ ο τ ε μ α χ ί ω ν  ε ί ν α ι  π ο λ ύ  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ο  ε κ ε ίν ιυ ν  τ η ς  C N B .

Κ ύ ρ ι ε ς  ε ν δ ε ί ξ ε ι ς  γ ι α  ε φ α ρ μ ο γ ή  τ η ς  ε ί ν α ι  η  δ ε ι γ μ α τ ο λ η ψ ί α  μ ι κ ρ ο α π ο -  

τ ι τ α ν ώ σ ε ω ν  ( π ο υ  π ρ έ π ε ι  ν α  ε λ ε γ χ θ ο ύ ν  μ α σ τ ο γ ρ α φ ι κ ά  α ν  α φ α ι ρ έ θ η κ α ν ) ,  ο ι  

δ ι α τ α ρ α χ έ ς  α ρ χ ι τ ε κ τ ο ν ι κ ή ς  κ α ι  ο ι  π ε ρ ι π τ ώ σ ε ι ς  σ τ ι ς  ο π ο ί ε ς  ο ι  ά λ λ ε ς  μ έ θ ο δ ο ι
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π α ρ α κ έ ν τ η σ η ς  α π έ τ υ χ α ν  ν α  σ υ λ λ έ ξ ο υ ν  ι κ α ν ά  ι σ τ ι κ ά  ή  κ υ τ τ α ρ ο λ ο γ ι κ ά  δ ε ί γ ­

μ α τ α .

4. Ανοικτή βιοψία

Ο ι  δ ι α δ ε ρ μ ι κ έ ς  β ι ο ψ ί ε ς  ( μ ε  κ υ τ τ α ρ ο λ ο γ ι κ ή  ή  ι σ τ ο λ ο γ ι κ ή  ε ξ έ τ α σ η )  έ -  

* χ ο υ ν  π ε ρ ι ο ρ ί σ ε ι  τ η ν  α ν ά γ κ η  α ν ο ι κ τ ή ς  β ι ο ψ ί α ς .  Η  α ν ο ι κ τ ή  β ι ο ψ ί α 70’93 γ ί ν ε ­

τ α ι  ό τ α ν  τ α  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  τοον δ ι α δ ε ρ μ ι κ ώ ν  β ι ο ψ ι ώ ν  δ ε ν  σ υ μ β α δ ί ζ ο υ ν  μ ε  τ α  

κ λ ι ν ι κ ά  ε υ ρ ή μ α τ α  κ α ι  τ ι ς  α π ε ι κ ο ν ι σ τ ι κ έ ς  ε ξ ε τ ά σ ε ι ς  κ α ι  ε π ο μ έ ν ω ς  υ π ά ρ χ ε ι  

μ ε γ ά λ η  π ι θ α ν ό τ η τ α  ν α  ε ί ν α ι  ψ ε υ δ ώ ς  α ρ ν η τ ι κ ά .

Η  α ν ο ικ τ ή  β ι ο ψ ί α  ε ί ν α ι  π ρ ο τ ι μ ό τ ε ρ ο  ν α  π ρ α γ μ α τ ο π ο ι ε ί τ α ι  ω ς  α υ τ ό ν ο ­

μ η  ( ξ ε χ ω ρ ισ τ ή )  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή  ε π έ μ β α σ η .  Μ ε  α υ τ ό  τ ο ν  τ ρ ό π ο  α π ο κ τ ώ ν τ α ι  α ­

ν α λ υ τ ι κ έ ς  π λ η ρ ο φ ο ρ ίε ς  γ ι α  τ ο ν  τ ΰ π ο  κ α ι  τ η ν  έ κ τ α σ η  τ ο υ  ό γ κ ο υ ,  τ η ν  α γ γ ε ι α ­

κ ή  κ α ι  λ ε μ φ α γ γ ε ι α κ ή  δ ιή θ η σ η  κ α ι  τ η ν  π α ρ ο υ σ ί α  ε κ τ ε τ α μ έ ν ο υ  ε ν δ ο π ο ρ ι κ ο ύ  

σ τ ο ι χ ε ί ο υ  ( E x t e n s iv e  I n t r a d u c t a l  C o m p o n e n t  -  E I C ) ,  ό π ω ς  ε π ί σ η ς  κ α ι  υ λ ι κ ό  

α ρ κ ε τ ό  γ ι α  ε ξ έ τ α σ η  τ ιο ν  ο ρ μ ο ν ι κ ώ ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν  κ α ι  ά λ λ ω ν  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ώ ν  

δ ε ικ τ ό ίν .  Μ ε  ό λ ε ς  α υ τ έ ς  τ ι ς  π λ η ρ ο φ ο ρ ί ε ς  μ π ο ρ ε ί  ν α  γ ί ν ε ι  κ α λ ύ τ ε ρ α  ο  σ χ ε -  

δ ι α σ μ ό ς  τ η ς  ο ρ ι σ τ ι κ ή ς  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή ς  π α ρ έ μ β α σ η ς  κ α ι  ν α  δ ο θ ε ί  ε π α ρ κ ή ς  χ ρ ό ­

ν ο ς  γ ι α  α ν α λ υ τ ι κ ή  σ υ ζ ή τ η σ η  μ ε  τ η ν  α σ θ ε ν ή  σ χ ε τ ι κ ά  μ ε  τ ι ς  θ ε ρ α π ε υ τ ι κ έ ς  ε ­

π ι λ ο γ έ ς  κ α ι  τ ι ς  ε π ι π τ ώ σ ε ι ς  τ ο υ ς .

Σ ε  μ ικ ρ ο ύ  μ ε γ έ θ ο υ ς  β λ ά β ε ς  η  α ν ο ικ τ ή  β ι ο ψ ί α  π ρ α γ μ α τ ο π ο ι ε ί τ α ι  μ ε  τ η ν  

ο λ ικ ή  α φ α ί ρ ε σ ή  τ ο υ ς  ( e x c is io n a l  b io p s y ) .  Ο ρ θ ό ν  ε ί ν α ι  η  β ι ο ψ ί α  ν α  ε κ τ ε λ ε ί -  

τ α ι  ω ς  ο γ κ ε κ τ ο μ ή ,  δ η λ α δ ή  μ α ζ ί  μ ε  τ η  β λ ά β η  ν α  α φ α ι ρ ε ί τ α ι  κ α ι  έ ν α  τ μ ή μ α  υ ­

γ ι ο ύ ς  ισ τ ο ύ  γ ύ ρ ω  α π ό  α υ τ ή ν .  Α ν  α π ό  τ η ν  ι σ τ ο λ ο γ ι κ ή  ε ξ έ τ α σ η  π ρ ο κ ύ ψ ε ι  η  

δ ιά γ ν ο υ σ η  κ α ρ κ ί ν ο υ ,  η  ε π α ν ε π έ μ β α σ η  ε ί ν α ι  α π α ρ α ί τ η τ η  ε φ ό σ ο ν  τ α  ό ρ ι α  ε -  

κ τ ο μ ή ς  δ ε ν  ε ί ν α ι  ε π α ρ κ ή .  Γ ι α  τ η  β ι ο ψ ί α  τ ω ν  μ η  ψ η λ α φ η τ ο ίν  α λ λ ο ι ώ σ ε ω ν  ε ί ­

ν α ι  χ ρ ή σ ι μ ο ς  ο  ε ν τ ο π ισ μ ό ς  τ ο υ ς  π ρ ι ν  α π ό  τ η ν  ε π έ μ β α σ η  μ ε  σ υ ρ μ ά τ ι ν ο  ο δ η ­

γ ό  ή  ρ α δ ι ο σ ε σ η μ α σ μ έ ν η  ο υ σ ί α  υ π ό  μ α σ τ ο γ ρ α φ ι κ ή  υ π ε ρ η χ ο γ ρ α φ ι κ ή  κ α θ ο ­

δ ή γ η σ η .  Τ α  ε ξ α ι ρ ε θ έ ν τ α  ι σ τ ο τ ε μ ά χ ι α  θ α  π ρ έ π ε ι  σ τ η  σ υ ν έ χ ε ι α  ν α  ε λ έ γ χ ο ν τ α ι  

μ α σ τ ο γ ρ α φ ι κ ά  γ ι α  ν α  ε π ι β ε β α κ υ θ ε ί  ό τ ι  η  ύ π ο π τ η  β λ ά β η  έ χ ε ι  ό ν τ ω ς  α φ α ι ρ ε -  

θ ε ί . ;

4

5. Ιστολογικοί τύποι του καρκίνου του μαστού

Σ ύ μ φ ι υ ν α  μ ε  τ η ν  Π α γ κ ό σ μ ι α  Ο ρ γ ά ν ω σ η  Υ γ ε ί α ς  ( Π . Ο . Υ . )  ο  κ α ρ κ ί ν ο ς  

τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α τ α τ ά σ σ ε τ α ι  μ ε  β ά σ η  τ ο ν  π ί ν α κ α  I 94.

Τ ο  μ η  ε ι δ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ  ( N S T )  π ο ρ ο γ ε ν έ ς  δ ι η θ η τ ι κ ό  κ α ρ κ ί ν ω μ α  τ ο υ  μ α -  

'  σ τ ο ύ  ε μ φ α ν ί ζ ε τ α ι  σ υ ν ή θ ω ς  μ ε τ ά  τ η ν  4 η  δ ε κ α ε τ ί α  τ η ς  ζ ω ή ς ,  α π ο τ ε λ ε ί  τ ο  8 0 %  

τ ω ν  ε μ φ α ν ι ζ ό μ ε ν ω ν  κ α ρ κ ί ν ω ν  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  σ τ ι ς  8 0 %  τ ω ν  π ε ρ ι π τ ι ύ σ ε ω ν
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Πίνακας 1. Ιστολογιχή κατάταξη επιθηλιακών όγκων κατά την Π.Ο.Υ.

Δ ιη θ η τ ικ ο  π ο ρ ο γ ε ν έ ς  κ α ρ κ ίν ω μ α  μ η  ε ιδ ικ ο ύ  τ ύ π ο υ  ( N S T )

Μ ικ τ ο ύ  τ ύ π ο υ

Κ α ρ κ ίν ω μ α  μ ε  ο σ τ ε ο π λ α σ τ ικ ο ύ  τ ύ π ο υ  γ ιγ α ν τ ο κ ύ τ τ α ρ α  

Κ α ρ κ ίν ω μ α  μ ε  σ τ ο ιχ ε ία  χ ο ρ ιο κ α ρ κ ιν ώ μ α τ ο ς  

Κ α ρ κ ίν ω μ α  μ ε  σ τ ο ιχ ε ία  μ ε λ α ν ώ μ α τ ο ς  

Δ ιη θ η τ ικ ο  λ ο β ια κ ό  κ α ρ κ ίν ω μ α  

Σ ω λ η ν ώ δ ε ς  κ α ρ κ ίν ω μ α  

Δ ιη θ η τ ικ ο  η θ μ ο ε ιδ έ ς  κ α ρ κ ίν ω μ α  

Μ υ ε λ ο ε ιδ έ ς  κ α ρ κ ίν ω μ α

Β λ ε ν ν ώ δ ε ς  κ α ρ κ ίν ω μ α  κ α ι  ά λ λ α  κ α ρ κ ιν ώ μ α τ α  μ ε  ά φ θ ο ν η  β λ έ ν ν η  

Β λ ε ν ν ο δ δ ε ς  κ α ρ κ ίν ω μ α

Κ υ σ τ α δ ε ν ο κ α ρ κ ίν ω μ α  κ α ι  β λ ε ν ν ώ δ ε ς  κ α ρ κ ίν ω μ α  μ ε  υ ψ η λ ά  κ υ λ ιν δ ρ ικ ά  κ ύ τ τ α ρ α  

Κ α ρ κ ίν ω μ α  μ ε  κ ύ τ τ α ρ α  σ φ ρ α γ ισ τ ή ρ ο ς  δ α κ τ υ λ ίο υ  

Ν ε υ ρ ο ε ν δ ο κ ρ ιν ε ίς  ό γ κ ο ι  

Σ υ μ π α γ έ ς  ν ε υ ρ ο ε ν δ ο κ ρ ιν ικ ό  κ α ρ κ ίν ω μ α  

Ά τ υ π ο  κ α ρ κ ιν ο ε ιδ έ ς  

Μ ικ ρ ο κ υ τ τ α ρ ικ ο  κ α ρ κ ίν ω μ α  

Ν ε υ ρ ο ε ν δ ο κ ρ ιν ικ ό  κ α ρ κ ίν ω μ α  μ ε  μ ε γ ά λ α  κ ύ τ τ α ρ α  

Δ ιη θ η τ ικ ο  θ η λ ώ δ ε ς  κ α ρ κ ίν ω μ α

Α π ο κ ρ ιν έ ς  κ α ρ κ ίν ω μ α  ^

Μ ε τ α π λ α σ τ ικ ά  κ α ρ κ ιν ώ μ α τ α  

Α μ ιγ ώ ς  μ ε τ α π λ α σ τ ικ ά  κ α ρ κ ιν ώ μ α τ α  

Α κ α ν θ ο κ υ τ τ α ρ ικ ό  ( ε κ  π λ α κ ω δ ώ ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν )  κ α ρ κ ίν ω μ α  

Α δ ε ν ο κ α ρ κ ίν ω μ α  μ ε  α τ ρ α κ τ ο κ υ τ τ α ρ ικ ή  μ ε τ ά π λ α σ η  

Α δ ε ν ο π λ α κ ο ίδ ε ς  κ α ρ κ ίν ω μ α  

Β λ ε ν ν ο ε π ιδ ε ρ μ ο ε ιδ έ ς  κ α ρ κ ίν ω μ α  

Μ ι κ τ ά  ε π ιθ η λ ια κ ά / μ ε σ ε γ χ υ μ α τ ο γ ε ν ή  μ ε τ α π λ α σ τ ικ ά  κ α ρ κ ιν ώ μ α τ α  

Π λ ο ύ σ ιο  σ ε  λ ιπ ίδ ια  κ α ρ κ ίν ω μ α  

Ε κ κ ρ ι τ ι κ ό  κ α ρ κ ίν ω μ α  

Ο γ κ ο κ υ τ τ α ρ ικ ο  κ α ρ κ ίν ω μ α  

Α δ ε ν ο ε ιδ ε ς  κ υ σ τ ικ ό  κ α ρ κ ίν ω μ α  

Κ υ ψ ε λ ιδ ικ ά  κ υ σ τ ικ ά  κ α ρ κ ίν ω μ α  

Π λ ο ύ σ ιο  σ ε  γ λ υ κ ο γ ό ν ο / δ ια υ γ ο κ υ τ τ α ρ ικ ό  κ α ρ κ ίν ω μ α  

Α π ο κ ρ ιν έ ς  κ α ρ κ ίν ιο μ α  

Φ λ ε γ μ ο ν ώ δ ε ς  κ α ρ κ ίν ω μ α  

Ν ό σ ο ς  P a g e t
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σ υ ν ο δ ε ύ ε τ α ι  μ ε  in  s i tu  — D C I S  κ α ρ κ ί ν ι ο μ α .  Ε π ί σ η ς  σ ε  π ο σ ο σ τ ό  2 0 - 3 0 %  ε κ ­

φ ρ ά ζ ο ν τ α ι  θ ε τ ι κ ά  σ τ η ν  π ρ ω τ ε ΐ ν η  H E R  2 / N E U ,  ε ν ώ  8 0 %  έ χ ο υ ν  θ ε τ ικ ο ύ ς  ο ρ ­

μ ο ν ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς 100,101. Τ ο  λ ο β ι α κ ό  κ α ρ κ ί ν ω μ α  α π ο τ ε λ ε ί  τ ο  5 - 1 5 %  τ ω ν  

δ ι η θ η τ ικ ώ ν  κ α ρ κ ι ν ω μ ά τ ω ν  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  σ ε  π ο σ ο σ τ ό  7 0 - 9 5 %  έ χ ο υ ν  θ ε τ ι κ ο ύ ς  

ο ι σ τ ρ ο γ ο ν ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  ε ν ιό  τ ο  H E R  2 / N E U  ε κ φ ρ ά ζ ε τ α ι  σ ε  π ι ο  χ α μ η λ ό  

π ο σ ο σ τ ό 100,101. Τ ό  σ ω λ η ν ώ δ ε ς  κ α ι  τ ο  η θ μ ο ε ι δ έ ς  δ ι η θ η τ ικ ό  κ α ρ κ ί ν ω μ α  έ χ ο υ ν  

π ο λ ύ  κ α λ ή  π ρ ό γ ν ω σ η  ( 1 0 0 %  θ ε τ ι κ ο ί  ο ι σ τ ρ ο γ ο ν ι κ ο ί  υ π ο δ ο χ ε ί ς  σ τ ο  η θ μ ο ε ι ­

δ έ ς  ε ν ώ  τ ο  σ ω λ η ν ο ίδ ε ς  δ ε ν  ε κ φ ρ ά ζ ε ι  τ ο  H E R  2 / N E U ) 97,100. Τ ο  μ υ ε λ ο ε ι δ έ ς  

π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  σ ε  υ ψ η λ ό  π ο σ ο σ τ ό  σ ε  γ υ ν α ί κ ε ς  φ ο ρ ε ί ς  τ ο υ  μ ε τ α λ λ α γ μ έ ν ο υ  γ ο ­

ν ι δ ί ο υ  B R C A  1 κ α ι  δ ε ν  ε κ φ ρ ά ζ ε ι  τ ο υ ς  ο ρ μ ο ν ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  ε ν ώ  έ χ ε ι  χ α ­

μ η λ ό  π ο σ ο σ τ ό  υ π ε ρ έ κ φ ρ α σ η ς  τ η ς  π ρ ω τ ε ΐ ν η ς  H E R  2 / N E U 95. Τ ο  φ λ ε γ μ ο ν ώ ­

δ ε ς  κ ά ρ κ ί ν ω μ α  ε ί ν α ι  μ ί α  μ ο ρ φ ή  τ ο π ι κ ά  π ρ ο χ ω ρ η μ έ ν ο υ  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ ο ς ,  κ α ­

κ ή ς  π ρ ό γ ν ω σ η ς ,  χ ω ρ ί ς  ε ι δ ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά  κ α ι  ε ί ν α ι  σ υ ν ή θ ω ς  π ο ρ ο γ ε ν έ ς  

χ α μ η λ ή ς  δ ι α φ ο ρ ο π ο ί η σ η ς  μ ε  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  κ α ι  υ π έ ρ κ φ ρ α σ η  τ ο υ  

H E R  2 / N E U 100. Η  ν ό σ ο ς  τ ο υ  P a g e t  ε ί ν α ι  μ ί α  σ π ά ν ι α  ε κ δ ή λ ω σ η  τ ο υ  κ α ρ κ ί ­

ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  π ο υ  χ α ρ α κ τ η ρ ί ζ ε τ α ι  α π ό  τ η ν  π α ρ ο υ σ ί α  ν ε ο π λ α σ μ α τ ι κ ώ ν  κ υ τ ­

τ ά ρ ω ν  σ τ η ν  ε π ι δ ε ρ μ ί δ α  τ ο υ  σ υ μ π λ έ γ μ α τ ο ς  θ η λ ή ς - θ η λ α ί α ς  ά λ ιο  κ α ι  π α ρ ο υ ­

σ ι ά ζ ε τ α ι  μ ε  τ η  μ ο ρ φ ή  ε κ ζ ε μ ε τ ο ε ι δ ο ύ ς  α λ λ ο ί ω σ η ς .  Δ ι α φ ο ρ ο δ ι α γ ι γ ν ι ό σ κ ε τ α ι  

α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ά  α π ό  τ η  ν ό σ ο  τ ο υ  B o w e n ,  τ ο  κ α κ ο ή θ ε ς  μ ε λ ά ν ω μ α  κ α ι  τ α  μ ε ­

μ ο ν ω μ έ ν α  κ ε ρ α τ ιν ο κ ύ τ τ α ρ α  μ ε  δ ι α υ γ έ ς  κ α ι  κ ε ν ο τ ο π ι ώ δ ε ς  κ υ τ τ α ρ ό π λ α σ μ α 100. 

Τ α  ν ε υ ρ ο ε ν δ ο κ ρ ι ν ή  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  α ν τ ι σ τ ο ι χ ο ύ ν  σ τ ο  2 - 5 %  τ ω ν  κ α ρ κ ι ν ώ μ α -  

τ ω ν  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  η  π ρ ό γ ν ω σ ή  τ ο υ ς  κ α θ ο ρ ί ζ ε τ α ι  μ ε  β ά σ η  τ η ν  κ υ τ τ α ρ ι κ ή  α -  

τ υ π ί α  κ α ι  τ ο ν  α ρ ι θ μ ό  τ ω ν  μ ι τ ώ σ ε ω ν 95. Ο ι  υ π ό λ ο ι π ε ς  μ ο ρ φ έ ς  κ α ρ κ ι ν ω μ ά τ ω ν  

ε ί ν α ι  σ π ά ν ι ε ς ,  α ν τ ι σ τ ο ι χ ο ύ ν  σ τ ο  1 -2 %  τ ω ν  κ α ρ κ ί ν ω ν  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  η  δ ι ά ­

γ ν ω σ ή  τ ο υ ς  γ ί ν ε τ α ι  μ ε  μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά  ι σ τ ο χ η μ ι κ ά  κ α ι  α ν ο -  

σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ά .  Τ έ λ ο ς  κ α τ ά  τ ο ν  A z z o p a r d i  τ ο  3 - 4 %  τ ω ν  κ α ρ κ ι ν ω μ ά τ ω ν  τ ο υ  

μ α σ τ ο ύ  θ ε ω ρ ο ύ ν τ α ι  α π ρ ο σ δ ι ο ρ ί σ τ ο υ  τ ύ π ο υ 100,101, τ ο  9 9 %  τ ω ν  κ α κ ο ή θ ω ν  ό ­

γ κ ω ν  α φ ο ρ ά  τ α  κ α ρ κ ι ν ι υ μ α τ α  ε ν ώ  τ ο  1 %  α φ ο ρ ά  τ α  σ α ρ κ ώ μ α τ α 100.

6. Βαθμός κακοήθειας (Grade)

■ Τ ο  ε υ ρ έ ω ς  κ ο ι ν ά  α π ο δ ε κ τ ό  σ ύ σ τ η μ α  β α θ μ ο π ο ί η σ η ς  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ

μ α σ τ ο ύ  ε ί ν α ι  η  τ ρ ο π ο π ο ι η μ έ ν η  κ α τ ά  E l s t o n  κ α ι  E l l i s  μ έ θ ο δ ο ς  N o t t i n g h a m  

τ ο υ  α ρ χ ι κ ο ύ  κ α τ ά  S c a f f - B l o o m - R i c h a r d s o n  σ υ σ τ ή μ α τ ο ς .  Σ ύ μ φ ω ν α  μ ’ α υ τ ή ν  

α ξ ι ο λ ο γ ο ύ ν τ α ι  κ α ι  β α θ μ ο λ ο γ ο ύ ν τ α ι  α π ό  τ ο  1 έ ω ς  τ ο  3 τ ρ ί α  σ τ ο ι χ ε ί α  τ η ς  μ ο ρ ­

φ ο λ ο γ ία ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ - τ ο  α ρ χ ι τ ε κ τ ο ν ι κ ό  π ρ ό τ υ π ο  α ν ά π τ υ ξ η ς  σ ω λ η ν ω δ ιό ν  σ χ η -

 ̂ μ α τ ισ μ ο ίν ,  ο  π υ ρ η ν ι κ ό ς  π λ ε ι ο μ ο ρ φ ι σ μ ό ς  κ α ι  ο  α ρ ι θ μ ό ς  τ ω ν  μ ιτ ιό σ ε ω ν .  Α π ό  

τ η ν  ά θ ρ ο ι σ η  τ η ς  β α θ μ ο λ ο γ ί α ς  π ρ ο κ ύ π τ ο υ ν  τ ρ ε ι ς  β α θ μ ο ί  κ α κ ο ή θ ε ι α ς : 101
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Β α θ μ ό ς  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  1 ( G I ) :  ά θ ρ ο ι σ μ α  3  έ ω ς  5  -  μ ικ ρ ό ς  

Β α θ μ ό ς  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  2  ( G I I ) :  ά θ ρ ο ι σ μ α  6  έ ω ς  7  -  μ έ τ ρ ι ο ς  

Β α θ μ ό ς  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  3  ( G U I ) :  ά θ ρ ο ι σ μ α  8  έ ω ς  9  -  υ ψ η λ ό ς

" Ο τ α ν  ο  β α θ μ ό ς  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  δ ε ν  μ π ο ρ ε ί  ν α  ε κ τ ι μ η θ ε ί  χ α ρ α κ τ η ρ ί ζ ε τ α ι  

ω ς  G X .

7. Σταδιοποίηση του καρκίνου του μαστού -  ΤΝΜ

Η  σ τ α δ ι ο π ο ί η σ η  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  σ ύ μ φ ω ν α  μ ε  τ ο  κ ο ι ν ό  σ χ ή μ α  

Τ Ν Μ  τ η ς  A J C C  ( A m e r i c a n  J o in t  C o m m i t t e e  o n  C a n c e r )  κ α ι  τ η ς  U I C C  ( U n io n  

I n t e r n a t io n a le  C e n t r e  le  C a n c e r )  ι σ χ ύ ε ι  α π ό  τ ο  1 9 8 8 103 κ α ι  η  τ ε λ ε υ τ α ί α  τ ρ ο ­

π ο π ο ί η σ η  τ η ς  σ τ α δ ι ο π ο ί η σ η ς  Τ Ν Μ  έ γ ιν ε  τ ο  2 0 0 2  ( Π ί ν α κ α ς  2 ) 104. Η  τ α ξ ι ν ό ­

μ η σ η  α υ τ ή  ε φ α ρ μ ό ζ ε τ α ι  τ ό σ ο  γ ι α  τ ο  δ ι η θ η τ ικ ό  ό σ ο  κ α ι  γ ι α  τ ο  in  s i t u  κ α ρ κ ί ν ο  

τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  ε ί ν α ι  ε π ι β ε β λ η μ έ ν η  η  μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ή  ε π ι β ε β α ί ω σ η  τ η ς  δ ι ά ­

γ ν ω σ η ς  κ α θ ώ ς  κ α ι  η  κ α τ α γ ρ α φ ή  τ ο υ  ισ τ ο λ ο γ ικ ο ύ  τ ύ π ο υ  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ .

Πρωτοπαθής όγκος (Τ)
Ο ι  κ α τ η γ ο ρ ί ε ς  τ α ξ ι ν ό μ η σ η ς  τ ο υ  α ρ χ ι κ ο ύ  ό γ κ ο υ  ( Τ )  ε ί ν α ι  ο ι  ί δ ι ε ς  σ τ η ν  

κ λ ι ν ι κ ή  κ α ι  σ τ η ν  ισ τ ο λ ο γ ι κ ή  α ξ ι ο λ ό γ η σ η .  Ε ά ν  η  μ έ τ ρ η σ η  τ ο υ  μ ε γ έ θ ο υ ς  τ ο υ  

ό γ κ ο υ  γ ί ν ε ι  κ λ ι ν ι κ ά ,  τ ο  α π ο τ έ λ ε σ μ α  α π ο δ ί δ ε τ α ι  μ ε  τ ι ς  α δ ρ ό τ ε ρ ε ς  κ α τ η γ ο ­

ρ ί ε ς  τ ο υ  Τ  ( Τ Ι ,  Τ 2  ή  Τ 3 ) .  Α ν  η  μ έ τ ρ η σ η  γ ί ν ε ι  μ ε  β ά σ η  α π ε ι κ ο ν ι σ τ ι κ ή  ή  ισ τ ο -  

λ ο γ ι κ ή  ε ξ έ τ α σ η ,  τ α  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  ε ί ν α ι  π ι ο  α κ ρ ι β ή  κ α ι  έ τ σ ι  γ ί ν ε τ α ι  ε φ ικ τ ή  

η  χ ρ ή σ η  τ ω ν  υ π ο κ α τ η γ ο ρ ι ώ ν  τ ο υ  Τ .  Η  μ ι κ ρ ό τ ε ρ η  μ ο ν ά δ α  μ έ τ ρ η σ η ς  τ ω ν  ό ­

γ κ ω ν  ε ί ν α ι  τ ο  0 ,1  ε κ .

■  Τ Χ :  Ο  π ρ ω τ ο π α θ ή ς  ό γ κ ο ς  δ ε ν  μ π ο ρ ε ί  ν α  ε κ τ ι μ η θ ε ί

■  Τ Ο :  Κ α ν έ ν α  σ τ ο ι χ ε ί ο  γ ι α  τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ ο υ  π ρ ω τ ο π α θ ο ύ ς  ό γ κ ο υ

■  T i s :  Μ η  δ ι η θ η τ ι κ ό  π ο ρ ο γ ε ν έ ς  ή  λ ο β ι α κ ό  κ α ρ κ ί ν ω μ α  ( D C I S - L C I S )  ή  ν ό ­

σ ο ς  P a g e t  τ η ς  θ η λ ή ς  χ ω ρ ί ς  β λ ά β η  σ τ ο  μ α ζ ι κ ό  π α ρ έ γ χ υ μ α

D T i s  ( D C I S ) :  π ο ρ ο γ ε ν έ ς  μ η  δ ι η θ η τ ι κ ό  κ α ρ κ ί ν ω μ α  ( ε ν δ ο π ο ρ ι κ ό )

Π T i s  ( L C I S ) :  λ ο β ι α κ ό  μ η  δ ι η θ η τ ι κ ό  κ α ρ κ ί ν ω μ α  

D T i s  ( P a g e t ) :  Ν ό σ ο ς  P a g e t  τ η ς  θ η λ ή ς  χ ω ρ ί ς  σ υ ν ύ π α ρ ξ η  ό γ κ ο υ .

Ό ταν στη νόσο Paget συνυπάρχει όγκος, η κατάταξη σε κατηγορία Τ  
γίνετα ι μ ε  βάση το μέγεθος του όγκου

■  Τ Ι :  Ό γ κ ο ς  μ ε  μ έ γ ι σ τ η  δ ι ά μ ε τ ρ ο  2 .0  ε κ α τ .

α T l m i c :  Μ ι κ ρ ο δ ι ή θ η σ η  £  0 .1  ε κ α τ .  σ τ η  μ έ γ ι σ τ η  δ ι ά μ ε τ ρ ο  

α T l a :  Ό γ κ ο ς  >  0 .1  κ α ι  s  0 .5  ε κ α τ .  σ τ η  μ έ γ ι σ τ η  δ ι ά μ ε τ ρ ο  

α T i b :  Ό γ κ ο ς  >  0 .5  κ α ι  ss 1 .0  ε κ α τ .  σ τ η  μ έ γ ισ τ η  δ ι ά μ ε τ ρ ο  

°  T i c :  Ό γ κ ο ς  >  1 .0  κ α ι  s  2 .0  ε κ α τ .  σ τ η  μ έ γ ι σ τ η  δ ι ά μ ε τ ρ ο
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■  Τ 2 :  Ό γ κ ο ς  >  2 .0  κ α ι  <, 5 .0  ε κ α τ .  σ τ η  μ ε γ ί σ τ η  δ ι ά μ ε τ ρ ο

■  Τ 3 :  Ό γ κ ο ς  >  5 .0  ε κ α τ .  μ ε  μ ε γ ί σ τ η  δ ι ά μ ε τ ρ ο

■  Τ 4 :  Ό γ κ ο ς  ο π ο ιο υ δ ή π ο τ ε  μ ε γ έ θ ο υ ς  μ ε  ά μ ε σ η  ε π έ κ τ α σ η  ( α )  σ τ ο  θ ω ρ α κ ι -  

κ ά  τ ο ί χ ω μ α  ή  ( β )  σ τ ο  δ έ ρ μ α ,  ό π ω ς  π ε ρ ι γ ρ ά φ ε τ α ι  κ α τ ω τ έ ρ ω :

D T 4 a :  Ε π έ κ τ α σ η  σ τ ο  θ ω ρ α κ ι κ ό  τ ο ί χ ω μ α ,  μ η  π ε ρ ι λ α μ β α ν ο μ έ ν ω ν  τ ω ν  θ ω -  

ρ α κ ι κ ώ ν  μ υ ώ ν

D T 4 b :  Ο ί δ η μ α  ( σ υ μ π ε ρ ι λ α μ β α ν ο μ έ ν ο υ  τ ο υ  p e a u  d ’o r a n g e )  η  ε ξ έ λ κ ω σ η  

τ ο υ  δ έ ρ μ α τ ο ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ή  δ ο ρ υ φ ο ρ ι κ ά  δ ε ρ μ α τ ι κ ά  ο ζ ί δ ι α  π ο υ  π ε ρ ι ο ­

ρ ί ζ ο ν τ α ι  σ τ ο ν  ί δ ιο  μ α σ τ ό  

°  T 4 c :  T 4 a  κ α ι  T 4 b  

°  T 4 d :  φ λ ε γ μ ο ν ώ δ η ς  κ α ρ κ ί ν ο ς

Περιοχικοί λεμ φ α δ ένες  (Ν )

■  N X :  Ο ι  π ε ρ ι ο χ ι κ ο ί  λ ε μ φ α δ ε ν ε ς  δ ε ν  μ π ο ρ ο ύ ν  ν α  ε κ τ ι μ η θ ο ύ ν  ( π .χ .  έ χ ο υ ν  

α φ α ι ρ ε θ ε ί  π ρ ο η γ ο υ μ έ ν ω ς )

■  Ν 0 :  Κ α μ ί α  μ ε τ ά σ τ α σ η  σ τ ο υ ς  π ε ρ ι ο χ ι κ ο ύ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς

■  Ν 1 :  Μ ε τ ά σ τ α σ η  σ ε  ε υ κ ίν η τ ο  λ ε μ φ α δ έ ν α  τ η ς  σ ύ σ τ ο ι χ η ς  μ α σ χ ά λ η ς

■  Ν 2 :  Μ ε τ ά σ τ α σ η  σ τ ο υ ς  σ υ σ τ ο ί χ ο υ ς  μ α σ χ α λ ι α ί ο υ ς  α δ έ ν ε ς  π ο υ  ε ί ν α ι  κ α θ η ­

λ ω μ έ ν ο ι  ή  α π ο τ ε λ ο ύ ν  μ π λ ο κ  ή  κ λ ι ν ι κ ά  υ π ο π τ ε υ ό μ ε ν η  ( π ρ ο φ α ν ή ς ) *  μ ε τ ά ­

σ τ α σ η  σ τ ο υ ς  σ ύ σ τ ο ι χ ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  τ η ς  έ σ ω  μ α σ τ ικ ή ς ,  σ ε  α π ο υ σ ί α  κ λ ι ­

ν ι κ ά  ε μ φ α ν ο ύ ς  μ ε τ ά σ τ α σ η ς  σ τ ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  τ η ς  μ α σ χ ά λ η ς

D N 2 a :  Μ ε τ ά σ τ α σ η  σ τ ο υ ς  σ ύ σ τ ο ι χ ο υ ς  μ α σ χ α λ ι α ί ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  π ο υ  ε ί ­

ν α ι  κ α θ η λ ο ο μ έ ν ο ι  ο  έ ν α ς  σ τ ο ν  ά λ λ ο  ή  σ ε  γ ε ι τ ο ν ι κ ο ύ ς  ισ τ ο ύ ς  

°  N 2 b :  μ ό ν ο  κ λ ι ν ι κ ά  υ π ο π τ ε υ ό μ ε ν η  ( π ρ ο φ α ν ή ς ) *  μ ε τ ά σ τ α σ η  σ τ ο υ ς  σ ύ ­

σ τ ο ιχ ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  τ η ς  έ σ ω  μ α σ τ ικ ή ς ,  σ ε  α π ο υ σ ί α  κ λ ι ν ι κ ά  ε μ φ α ν ο ύ ς  

μ ε τ ά σ τ α σ η ς  σ τ ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  τ η ς  μ α σ χ ά λ η ς

■  Ν 3 :  Μ ε τ ά σ τ α σ η  σ τ ο  σ ύ σ τ ο ι χ ο  υ π ο κ λ ε ί δ ι ο  ( ο υ ς )  λ ε μ φ α δ έ ν α ( ε ς )  μ ε  ή  χ ο >  

ρ ί ς  σ υ μ μ ε τ ο χ ή  τ ω ν  μ α σ χ α λ ι α ί ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ιυ ν  ή  σ ε  κ λ ι ν ι κ ά  υ π ο π τ ε υ ό μ ε ­

ν η  ( π ρ ο φ α ν ή ) *  μ ε τ ά σ τ α σ η  σ τ ο υ ς  σ ύ σ τ ο ι χ ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  τ η ς  έ σ ω  μ α σ τ ι ­

κ ή ς  κ α ι  σ ε  π α ρ ο υ σ ί α  κ λ ι ν ι κ ά  ε μ φ α ν ο ύ ς  μ ε τ ά σ τ α σ η ς  σ τ ο υ ς  μ α σ χ α λ ι α ί ο υ ς  

λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  ή  μ ε τ ά σ τ α σ η  σ τ ο υ ς  σ ύ σ τ ο ι χ ο υ ς  υ π ε ρ κ λ ε ί δ ι ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  

μ ε  ή  χ ω ρ ί ς  σ υ μ μ ε τ ο χ ή  τ ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν  τ η ς  μ α σ χ ά λ η ς  ή  τ η ς  έ σ ω  μ α σ τ ικ ή ς  

° N 3 a :  Μ ε τ ά σ τ α σ η  σ ε  σ ύ σ τ ο ι χ ο  υ π ο κ λ ε ί δ ι ο  λ ε μ φ α δ έ ν α ( ε ς )

° N 3 b :  Μ ε τ ά σ τ α σ η  σ ε  σ ύ σ τ ο ι χ ο  λ ε μ φ α δ έ ν α ( ε ς )  τ η ς  έ σ ω  μ α σ τ ι κ ή ς  κ α ι  

τ η ς  μ α σ χ ά λ η ς

°  N 3 c :  Μ ε τ ά σ τ α σ η  σ ε  σ ύ σ τ ο ι χ ο  υ π ε ρ κ λ ε ί δ ι ο  λ ε μ φ α δ έ ν α ( ε ς )

* Ως κλινικά  υποπτευόμενη (προφανή) μετάσταση ορίζετα ι αυτή που ανι- 
χνεύεται από τις απεικονιστικές εξετάσεις (πλην του λεμφ>οσπινΘηρογραφή-
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ματος) ή  από την κλιν ική  εξέταση ή  είνα ι μ ικροσκοπικά ορατή στην ιστολο- 
γ ική  εξέταση

Παθολογοανατομική (ιστολογική) ταξινόμηση (ρΝ)
■  ρ Ν Χ :  Ο ι  π ε ρ ι ο χ ι κ ο ί  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  δ ε ν  μ π ο ρ ο ύ ν  ν α  α ξ ι ο λ ο γ η θ ο ύ ν  ( π .χ . ,  δ ε ν  

έ χ ο υ ν  α φ α ι ρ ε θ ε ί  κ α ι  σ τ α λ ε ί  γ ι α  π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ο μ ι κ ή  ε ξ έ τ α σ η  ή  έ χ ο υ ν  α -  

φ α ι ρ ε θ ε ί  π ρ ο η γ ο υ μ έ ν ω ς ,  σ ε  ά λ λ η  ε π έ μ β α σ η )

■  ρ Ν Ο :  Κ α μ ί α  ισ τ ο λ ο γ ικ ά  δ ι α π ισ τ ο ύ μ ε ν η  μ ε τ ά σ τ α σ η  σ τ ο υ ς  π ε ρ ιο χ ικ ο ύ ς  λ ε μ ­

φ α δ έ ν ε ς ,  κ α μ ί α  π ρ ό σ θ ε τ η  ε ξ έ τ α σ η  γ ι α  μ ε μ ο ν ω μ έ ν α  κ α ρ κ ι ν ι κ ά  κ ύ τ τ α ρ α  

( I s o la t e d  T u m o r  C e l l s  -  I T C )

[Σημείω ση: Τα IT C s ορίζονται ως μεμονωμένα κύτταρα όγκου ή ένα μ ι­
κρό άθροισμα [συστάδα] κυττάρων £  0.2 χιλ., που συνήθως ανιχνεύεται 
μόνο μ ε  ανοσοϊστοχημικές (IH C) ή μορ ια κές  μεθόδους, αλλά που μ π ο ρ ε ί 
και να ελεγχθεί μ ε  χρώση αιματοξυλίνης-ηωσίνης (Η&Ε). Τα IT C s δεν πα­
ρουσιάζουν συνήθως στοιχεία κακοήθους δραστηριότητας, π.χ. πολλα­
πλασιασμού ή στρωματικής αντίδρασης.]
0 ρ Ν Ο  ( ι) :  ι σ τ ο λ ο γ ι κ ά  κ α μ ί α  μ ε τ ά σ τ α σ η  σ τ ο υ ς  π ε ρ ι ο χ ι κ ο ύ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς ,  

α ρ ν η τ ι κ ή  I H G

α p N O  ( Ι + ) :  ι σ τ ο λ ο γ ι κ ά  κ α μ ί α  μ ε τ ά σ τ α σ η  σ τ ο υ ς  π ε ρ ι ο χ ι κ ο ύ ς  λ ε μ φ α δ έ ­

ν ε ς ,  θ ε τ ι κ ή  I H C ,  κ α ν έ ν α  ά θ ρ ο ι σ μ α  [ σ υ σ τ ά δ α ]  μ ε  I H C  >  0 .2  χ ιλ .

° p N O  ( m o l) :  ι σ τ ο λ ο γ ι κ ά  κ α μ ί α  μ ε τ ά σ τ α σ η  σ τ ο υ ς  π ε ρ ι ο χ ι κ ο ύ ς  λ ε μ φ α ­

δ έ ν ε ς ,  α ρ ν η τ ι κ ά  μ ο ρ ι α κ ά  ε υ ρ ή μ α τ α  ( R T - P C R ,  δ η λ α δ ή  r e v e r s e  

t r a n s c r ip t a s e / p o ly m e r a s e  c h a in  r e a c t io n  =  α λ υ σ ιδ ω τ ή  α ν τ ίδ ρ α σ η  τ ρ α ν -  

σ κ ρ ι π τ ά σ η ς - π ο λ υ μ ε ρ ά σ η ς )

α p N O  ( m o l + ) :  ι σ τ ο λ ο γ ι κ ά  κ α μ ί α  μ ε τ ά σ τ α σ η  σ τ ο υ ς  π ε ρ ι ο χ ι κ ο ύ ς  λ ε μ φ α ­

δ έ ν ε ς ,  θ ε τ ι κ ά  μ ο ρ ι α κ ά  ε υ ρ ή μ α τ α  ( R T - P C R )

■  ρ Ν Ι :  Μ ε τ ά σ τ α σ η  σ ε  1 έ ω ς  3  μ α σ χ α λ ι α ί ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  κ α ι/ ή  σ τ ο υ ς  λ ε μ ­

φ α δ έ ν ε ς  τ η ς  έ σ ω  μ α σ τ ι κ ή ς  μ ε  μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ή  ν ό σ ο  π ο υ  α ν ι χ ν ε ύ ε τ α ι  α π ό  

β ι ο ψ ί α  Φ ρ ο υ ρ ο ύ  Λ ε μ φ α δ έ ν α  ( S L N )  π ο υ  ε ί ν α ι  κ λ ι ν ι κ ά  α φ α ν ή ς * *

°  p N l m i :  Μ ι κ ρ ο μ ε τ ά σ τ α σ η  ( >  0 .2  χ ιλ .  α λ λ ά  <; 2 .0  χ ιλ . )  

α p N l a :  Μ ε τ ά σ τ α σ η  σ ε  1 έ ω ς  3  μ α σ χ α λ ι α ί ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  

D p N l b :  Μ ε τ ά σ τ α σ η  σ τ ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  τ η ς  έ σ ω  μ α σ τ ι κ ή ς  μ ε  μ ικ ρ ο σ κ ο -  

π ι κ ή  ν ό σ ο  π ο υ  α ν ι χ ν ε ύ ε τ α ι  α π ό  β ι ο ψ ί α  S L N  π ο υ  ε ί ν α ι  κ λ ι ν ι κ ά  α φ α ­

ν ή ς * *

■  ρ Ν 2 :  Μ ε τ ά σ τ α σ η  σ ε  4  έ ω ς  9  μ α σ χ α λ ι α ί ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  ή  σ ε  κ λ ι ν ι κ ά  π ρ ο ­

φ α ν ε ί ς *  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  τ η ς  έ σ ω  μ α σ τ ι κ ή ς ,  ε λ λ ε ί ψ ε ι  μ ε τ ά σ τ α σ η ς  σ τ ο υ ς  μ α ­

σ χ α λ ι α ί ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς .  Μ ε τ ά σ τ α σ η  σ τ ο υ ς  σ ύ σ τ ο ιχ ο υ ς  μ α σ χ α λ ι α ί ο υ ς  λ ε μ ­

φ α δ έ ν ε ς  π ο υ  ο  έ ν α ς  σ υ μ φ ύ ε τ α ι  μ ε  τ ο ν  ά λ λ ο  ή  μ ε  ά λ λ ο υ ς  ισ τ ο ύ ς
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° p N 2 a :  Μ ε τ ά σ τ α σ η  σ ε  4  έ ω ς  9  μ α σ χ α λ ι α ί ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  ( τ ο υ λ ά χ ι σ τ ο ν  

1 t u m o r  d e p o s i t  >  2 .0  χ ιλ .

°  p N 2 b :  Μ ε τ ά σ τ α σ η  κ λ ι ν ι κ ά  π ρ ο φ α ν ε ί ς *  σ τ ο υ ς  έ σ ω  μ α σ τ ι κ ο ύ ς  λ ε μ φ α ­

δ έ ν ε ς  ε λ λ ε ί ψ ε ι  μ ε τ ά σ τ α σ η ς  σ τ ο υ ς  μ α σ χ α λ ι α ί ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς

■  ρ Ν 3 :  Μ ε τ ά σ τ α σ η  σ ε  a  9  μ α σ χ α λ ι α ί ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  ή  σ τ ο υ ς  υ π ο κ λ ε ί δ ι ο υ ς  

• λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  ή  σ ε  κ λ ι ν ι κ ά  π ρ ο φ α ν ε ί ς *  σ ύ σ τ ο ι χ ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  έ σ ω  μ α ­

σ τ ικ ή ς  π α ρ ο υ σ ί α  1 ή  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ω ν  θ ε τ ι κ ώ ν  μ α σ χ α λ ι α ί ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν  ή  

σ ε  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ε ο υ ς  α π ό  3  μ α σ χ α λ ι α ί ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  μ ε  κ λ ι ν ι κ ά  α ρ ν η τ ι ­

κ ή  μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ή  μ ε τ ά σ τ α σ η  σ τ ο υ ς  έ σ ω  μ α σ τ ι κ ο ύ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  ή  σ τ ο υ ς  

σ ύ σ τ ο ι χ ο υ ς  υ π ε ρ κ λ ε ί δ ι ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς

°  p N 3 a :  Μ ε τ ά σ τ α σ η  σ ε  a  1 0  μ α σ χ α λ ι α ί ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  ( τ ο υ λ ά χ ι σ τ ο ν  1 

' t u m o r  d e p o s i t  >  2 .0  χ ιλ . )  ή  μ ε τ ά σ τ α σ η  σ τ ο υ ς  υ π ο κ λ ε ί δ ι ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ­

ν ε ς

°  p N 3 b :  Μ ε τ ά σ τ α σ η  σ ε  κ λ ι ν ι κ ά  π ρ ο φ α ν ή ς *  σ ύ σ τ ο ι χ ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  τ η ς  

έ σ ω  μ α σ τ ικ ή ς  π α ρ ο υ σ ί α  a  1 θ ε τ ι κ ο ύ  μ α σ χ α λ ι α ί ο υ  λ ε μ φ α δ έ ν α  ή  >  3  

μ α σ χ α λ ι α ί ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  κ α ι  έ σ ω  μ α σ τ ι κ ο ύ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  μ ε  μ ι κ ρ ο -  

σ κ ο π ι κ ή  ν ό σ ο  π ο υ  α ν ι χ ν ε ύ ε τ α ι  α π ό  β ι ο ψ ί α  φ ρ ο υ ρ ο ύ  λ ε μ φ α δ έ ν α  α λ ­

λ ά  κ λ ι ν ι κ ά  α φ α ν ή ς * *

°  p N 3 c :  Μ ε τ ά σ τ α σ η  σ τ ο υ ς  σ ύ σ τ ο ι χ ο υ ς  υ π ε ρ κ λ ε ί δ ι ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  

* *  Ως κλινικά μ η  εμφανής (αφανής) νόσος ορίζετα ι η μ η  ανιχνεύσιμη από τις 
μελέτες απεικόνισης (πλην του λεμφοσπινθηρογραφήματος) ή από την κ λ ι­
νική εξέταση
Σ τ ι ς  π ε ρ ιπ τ ι ό σ ε ι ς  π ο υ  η  τ α ξ ι ν ό μ η σ η  β α σ ί ζ ε τ α ι  μ ό ν ο  σ τ η  β ι ο ψ ί α  τ ο υ  φ ρ ο υ ρ ο ύ  

λ ε μ φ α δ έ ν α  ( S L N B ) ,  δ ί ν ε τ α ι  ο  π ρ ό σ θ ε τ ο ς  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ μ ό ς  (sn )  γ ι α  τ ο  “ s e n t in e l  

n o d e ” , ό π ω ς  π .χ .  p N l  ( s n ) .  Γ ι α  τ ι ς  π ε ρ ι π τ ώ σ ε ι ς  σ τ ι ς  ο π ο ί ε ς  η  α ρ χ ι κ ή  τ α ξ ι ­

ν ό μ η σ η  β α σ ί σ τ η κ ε  σ τ η  S L N B ,  α λ λ ά  σ τ η  σ υ ν έ χ ε ι α  π ρ α γ μ α τ ο π ο ι ή θ η κ ε  τ υ π ι ­

κ ή  λ ε μ φ α δ ε ν ικ ή  κ έ ν ω σ η  τ η ς  μ α σ χ ά λ η ς ,  η  τ α ξ ι ν ό μ η σ η  β α σ ί ζ ε τ α ι  σ τ α  σ υ ν ο λ ι ­

κ ά  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  τ ο υ  λ ε μ φ α δ ε ν ικ ο ύ  κ α θ α ρ ι σ μ ο ύ  ( π ο υ  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ε ι  κ α ι  τ ο ν  

φ ρ ο υ ρ ό  λ ε μ φ α δ έ ν α ) .

Απομακρυσμένη μετάσταση (Μ)
‘ ■  M X :  Η  π α ρ ο υ σ ί α  α π ο μ α κ ρ υ σ μ έ ν η ς  μ ε τ ά σ τ α σ η ς  δ ε ν  μ π ο ρ ε ί  ν α  α ξ ι ο λ ο ­

γ η θ ε ί

* ■  Μ 0 :  Κ α μ ί α  α π ο μ α κ ρ υ σ μ έ ν η  μ ε τ ά σ τ α σ η

■  Μ Ι :  Ύ π α ρ ξ η  α π ο μ α κ ρ υ σ μ έ ν η ς  μ ε τ ά σ τ α σ η ς
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Πίνακας 2. Στάδια x ard A JC C  και UICC

Στάδιο Ο
■ Tis, NO, MO 
Στάδιο I
■ Tl, NO, MO 
Στάδιο ΠΑ
■ TO, Nl, MO
■ Tl, Nl, MO
■ T2, NO, MO 
Στάδιο IIB
■ T2, Nl, MO
■ T3, NO, MO 
Στάδιο ΠΙΑ
■ TO, N2, MO
■ T1*,N2,M0
■ T2, N2, MO
■ T3, Nl, MO
■ T3, N2, MO 
Στάδιο IIIB
■ T4, NO, MO
■ T4, Nl, MO
■ T4, N2, MO 
Στάδιο IIIC
■ Οποιοδήποτε T, N3, MO 
Στάδιο IV
■ Οποιοδήποτε T, οποιοδήποτε Ν, Ml

8. Προγνωστικοί παράγοντες στον Καρκίνο του Μαστού

Ο ι  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ο ί  δ ε ί κ τ ε ς  δ ί ν ο υ ν  π λ η ρ ο φ ο ρ ί ε ς  γ ι α  τ η ν  π ι θ α ν ή  έ κ β α σ η  

τ η ς  ν ό σ ο υ  μ ε  β ά σ η  τ α  β ι ο λ ο γ ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά  τ ο υ  ν ε ο π λ ά σ μ α τ ο ς  ό π ω ς  ο  

π ο λ λ α π λ α σ ι α σ μ ό ς  τ ω ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν ,  η  δ ι η θ η τ ι κ ό τ η τ α  κ α ι  η  μ ε τ α σ τ α τ ι κ ή  ι κ α ν ό ­

τ η τ α .  Η  έ κ β α σ η  α υ τ ή  τ η ς  ν ό σ ο υ  ε ξ α ρ τ ά τ α ι  α π ό  π ο λ λ ο ύ ς  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  ό π ω ς  

ε ί ν α ι  η  δ ι ά μ ε τ ρ ο ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ ,  η  κ α τ ά σ τ α σ η  τ ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν ,  ο  ισ τ ο λ ο γ ι κ ό ς  

τ ύ π ο ς ,  ο  β α θ μ ό ς  δ ι α φ ο ρ ο π ο ί η σ η ς  ( G r a d e ) ,  η  δ ι ή θ η σ η  α γ γ ε ί ω ν ,  η  π α ρ ο υ σ ί α  

ν έ κ ρ ω σ η ς  κ α θ ώ ς  κ α ι  ά λ λ ο ι  β ι ο λ ο γ ι κ ο ί  δ ε ί κ τ ε ς  π ο υ  χ α ρ α κ τ η ρ ί ζ ο υ ν  τ ο  ν ε ό -
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π λ α σ μ α .  Τ ι ς  π ε ρ ισ σ ό τ ε ρ ε ς  α π ό  τ ι ς  π λ η ρ ο φ ο ρ ίε ς  γ ι α  τ ο υ ς  π ρ ο γ ν ω σ τ ικ ο ύ ς  π α ­

ρ ά γ ο ν τ ε ς  τ ι ς  α ν τ λ ο ύ μ ε  α π ό  τ ο  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ό  π α ρ α σ κ ε ύ α σ μ α  κ α ι  τ η ν  τ ε λ ι κ ή  

ε υ θ ύ ν η  γ ι α  τ η  δ ι ά γ ν ω σ η  κ α ι  γ ι α  τ ο ν  π ρ ο σ δ ι ο ρ ι σ μ ό  τ ο υ ς  τ η ν  έ χ ε ι  τ ο  π α θ ο λ ο -  

γ ο α ν α τ ο μ ι κ ό  Ε ρ γ α σ τ ή ρ ι ο .  Δ ε ν  ε ί ν α ι  λ ί γ ο ι  α υ τ ο ί  π ο υ  τ ο υ ς  κ α τ α τ ά σ σ ο υ ν  σ ε  

χ ρ ο ν ο ε ξ α ρ τ ο ψ ε ν ο υ ς  κ α ι  β ι ο λ ο γ ι κ ο ύ ς 105.

» Χ ρ ο ν ο ε ξ α ρ τ ώ μ ε ν ο ι  ε ί ν α ι  τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ ,  η  κ α τ ά σ τ α σ η  τ ω ν  λ ε μ -  

φ α δ έ ν ω ν ,  η  δ ιή θ η σ η  α γ γ ε ί ω ν ,  μ υ ε λ ο ύ  τ ω ν  ο σ τ ώ ν  κ α ι  ο ι  α π ο μ α κ ρ υ σ μ έ ν ε ς  μ ε ­

τ α σ τ ά σ ε ι ς .

Β ι ο λ ο γ ι κ ο ί  ε ί ν α ι  τ ο  G r a d e ,  ο ι  ο ρ μ ο ν ι κ ο ί  υ π ο δ ο χ ε ί ς ,  ο ι  δ ε ί κ τ ε ς  κ υ τ τ α ­

ρ ικ ο ύ  π ο λ λ α π λ α σ ι α σ μ ο ύ ,  η  έ κ φ ρ α σ η  ο γ κ ο γ ο ν ι δ ί ω ν  κ α ι  τ α  δ ι ά φ ο ρ α  έ ν ζ υ μ α  

τ ο υ  ισ τ ο ύ  κ α ι  τ ο υ  ο ρ ο ύ .

8.1. Το μέγεθος του όγκον
Σ ε  ό λ ε ς  τ ι ς  μ ε λ έ τ ε ς  έ χ ε ι  κ α τ α ξ ι ω θ ε ί  σ α ν  ο  σ π ο υ δ α ι ό τ ε ρ ο ς  π ρ ο γ ν ω σ τ ι ­

κ ό ς  π α ρ ά γ ο ν τ α ς 106. Ό σ ο  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ο ς  ε ί ν α ι  ο  ό γ κ ο ς  τ ό σ ο  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ε ς  ε ί ­

ν α ι  ο ι  π ι θ α ν ό τ η τ ε ς  μ ε τ α σ τ ά σ ε ι ο ν  σ τ η  μ α σ χ ά λ η .  Σ ε  ό γ κ ο υ ς  μ ι κ ρ ό τ ε ρ ο υ ς  τ ο υ  

1 ε κ .  ε μ φ α ν ί ζ ο ν τ α ι  μ ε τ α σ τ ά σ ε ι ς  σ τ ο υ ς  μ α σ χ α λ ι α ί ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  σ ε  π ο σ ο ­

σ τ ό  5 - 2 5 %  κ α ι  η  π ε ν τ α ε τ ή ς  ε π ι β ί ω σ η  α ν έ ρ χ ε τ α ι  σ ε  9 0 % , ε ν ώ  σ ε  ό γ κ ο υ ς  μ ε  

δ ι ά μ ε τ ρ ο  2 -2 ,5  ε κ .  η  π ε ν τ α ε τ ή ς  ε π ι β ί ω σ η  ε λ α τ τ ώ ν ε τ α ι  σ τ ο  6 5 % . Μ ε γ α λ ύ τ ε ­

ρ ο ι  ό γ κ ο ι  έ χ ο υ ν  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ α  π ο σ ο σ τ ά  δ ι ή θ η σ η ς  μ α σ χ α λ ι α ί ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν  

κ α ι  μ ι κ ρ ό τ ε ρ α  π ο σ ο σ τ ά  ε π ι β ί ο χ τ η ς 107,108. Γ ε ν ι κ ά  τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  ε π η ρ ε ά ζ ε ι  τ η  

σ υ μ μ ε τ ο χ ή  τ ιυ ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν  κ α ι  ε π ίσ η ς  σ χ ε τ ί ζ ε τ α ι  κ α θ α ρ ά  μ ε  τ η ν  υ π ο τ ρ ο π ή  

κ α ι  τ η ν  ε π ι β ί ω σ η 109. Τ έ λ ο ς  σ τ α  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ α  ν ε ο π λ ά σ μ α τ α  υ π ά ρ χ ε ι  ε κ τ α τ α -  

μ έ ν η  ν έ κ ρ ω σ η  τ ο υ  ό γ κ ο υ  κ α ι  ε δ ώ  τ α  π ο σ ο σ τ ά  Ι Ο ε τ ο ύ ς  ε π ι β ί ω σ η ς  ε ί ν α ι  α -  

π ο γ ο η τ ε υ τ ι κ ά 110.

8.2. Η  κατάσταση των μασχαλιαίων λεμφαδένων
Ο ι  μ ε τ α σ τ ά σ ε ι ς  σ τ ο υ ς  μ α σ χ α λ ι α ί ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  α π ο τ ε λ ο ύ ν  τ ο ν  κ ύ ρ ι ο  

κ α ι  π ι ο  α ξ ι ό π ι σ τ ο  δ ε ί κ τ η  τ η ς  ε π ι θ ε τ ι κ ό τ η τ α ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ  κ α ι  α π '  α υ τ ο ύ ς  ε -  

ξ α ρ τ ά τ α ι  ο  χ ρ ό ν ο ς  ε λ ε ύ θ ε ρ ο ς  ν ό σ ο υ  κ α ι  η  σ υ ν ο λ ι κ κ ή  ε π ι β ί ω σ η 111. Τ ο  2 0 -  

3 0 % 'τ ω ν  α σ θ ε ν ο ύ ν  μ ε  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  θ α  π α ρ ο υ σ ι ά σ ε ι  υ π ο τ ρ ο π ή  ε -  

‘ ν τ ό ς  τ η ς  δ ε κ α ε τ ί α ς  έ ν α ν τ ι  7 0 %  α υ τ ο τ ν  π ο υ  έ χ ο υ ν  θ ε τ ι κ ο ύ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς 112. Ο  

α π ό λ υ τ ο ς  α ρ ι θ μ ό ς  τ ω ν  π ρ ο σ β ε β λ η μ έ ν ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ιυ ν  ε ί ν α ι  σ η μ α ν τ ι κ ό ς ,  ε -  

* ν ιο  κ λ ιν ικ ή  σ η μ α σ ί α  φ α ί ν ε τ α ι  ν α  έ χ ε ι  κ α ι  τ ο  ε π ί π ε δ ο  τ ω ν  π ρ ο σ β ε β λ η μ έ ν ω ν  

λ ε μ φ α δ έ ν ω ν .  Ό σ ο  α υ ξ ά ν ε ι  ο  α ρ ι θ μ ό ς  ή  τ ο  ε π ί π ε δ ο  το )ν  δ ι η θ η μ έ ν ω ν  λ ε μ φ α -  

δ έ ν ιυ ν ,  τ ό σ ο  δ υ σ μ ε ν έ σ τ ε ρ η  γ ί ν ε τ α ι  η  π ρ ό γ ν ω σ η ,  ό χ ι  μ ό ν ο  γ ι α  τ η ν  π ι θ α ν ό τ η -  

> τ α  υ π ο τ ρ ο π ή ς ,  α λ λ ά  ε π ί σ η ς  κ α ι  γ ι α  τ η ν  τ α χ ύ τ η τ α  π ο υ  α υ τ ή  θ α  ε π έ λ θ ε ι  κ α ι  

γ ι α  τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  μ ε τ ά  τ η ν  υ π ο τ ρ ο π ή 113,114. Ό μ ω ς  ο  σ υ ν ο λ ι κ ό ς  α ρ ι θ μ ό ς  τ ω ν
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δ ι η θ η μ έ ν ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν  ε ί ν α ι  π ι ο  α ξ ι ό π ι σ τ ο ς  δ ε ί χ τ η ς  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ ο  ε π ί ­

π ε δ ο  π ο υ  ε ν τ ο π ί ζ ο ν τ α ι  α υ τ ο ί 115,116. Ό τ α ν  π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  ε σ τ ια κ ή  κ α τ ά λ η ψ η  

τ ο υ  λ ε μ φ α δ έ ν α  ( μ ι κ ρ ο μ ε τ α σ τ ά σ ε ι ς )  ή  ό τ α ν  η  μ ε τ ά σ τ α σ η  π ε ρ ι ο ρ ί ζ ε τ α ι  μ έ σ α  

σ τ α  ό ρ ι α  τ ο υ  λ ε μ φ α δ έ ν α  ( s  2  m m )  η  π ρ ό γ ν ω σ η  ε ί ν α ι  π ο λ ύ  π ι ο  ε υ ν ο ϊκ ή  α π ’ 

ό τ ι  ό τ α ν  ε ί ν α ι  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ε ς  κ α ι  κ α τ α λ α μ β ά ν ο υ ν  ο λ ό κ λ η ρ ο  τ ο ν  λ ε μ φ α δ έ ν α  ή  

ό τ α ν  ε π ε κ τ ε ί ν ο ν τ α ι  σ τ ο ν  γ ύ ρ ω  λ ιπ ώ δ η  ισ τ ό .  Υ π ο σ τ η ρ ί ζ ε τ α ι  ό τ ι  ό τ α ν  υ π ά ρ ­

χ ε ι  μ ι κ ρ ο μ ε τ ά σ τ α σ η  ( p N l m i )  ο ι  α σ θ ε ν ε ί ς  έ χ ο υ ν  τ η ν  ί δ ι α  π ρ ό γ ν ω σ η  μ ε  α ­

σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς 106,107 ε ν ώ  σ ε  μ ο ν ή ρ η  μ ε τ ά σ τ α σ η  π ο υ  ε ί ­

ν α ι  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ η  τ ω ν  2  ε κ .  η  π ρ ό γ ν ω σ η  ε ί ν α ι  π α ρ ό μ ο ι α  μ ’ α υ τ ή ν  τ ω ν  2  ή  π ε ­

ρ ι σ σ ό τ ε ρ ω ν  θ ε τ ι κ ώ ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν 108. Μ ε γ ά λ ο ς  π ρ ο β λ η μ α τ ι σ μ ό ς  υ π ά ρ χ ε ι  γ ι α  

τ ο ν  τ ρ ό π ο  α ν ί χ ν ε υ σ η ς  α υ τ ώ ν  τ ω ν  μ ι κ ρ ο ε σ τ ι ώ ν  μ ε  ή  χ ω ρ ί ς  α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ε ί α  

κ α ι  α ν  τ α  ν ε ο π λ α σ μ α τ ι κ ά  κ ύ τ τ α ρ α  α φ ο ρ ο ύ ν  μ ε μ ο ν ω μ έ ν α  ή  ν ε ο π λ α σ μ α τ ι κ ά  

κ ύ τ τ α ρ α  σ ε  α θ ρ ο ί σ ε ι ς 117. Α ν α φ έ ρ ε τ α ι  ό τ ι  ο  α ρ ι θ μ ό ς  τ ω ν  δ ι η θ η μ έ ν ω ν  λ ε μ ­

φ α δ έ ν ω ν ,  π ο υ  α ν ι χ ν ε ύ ο ν τ α ι  μ ι κ ρ ο σ κ ο π ικ ά ,  θ α  μ π ο ρ ο ύ σ ε  ν α  α υ ξ η θ ε ί  έ ω ς  κ α ι  

2 0 %  ε φ ό σ ο ν  ο ι  ι σ τ ο λ ο γ ι κ έ ς  τ ο μ έ ς  α ιμ ο τ ο ξ υ λ ίν η ς - η ω σ ί ν η ς  δ ι α τ α μ ο ύ ν  σ ε  β ά ­

θ ο ς  ή  ε π ι σ τ ρ α τ ε υ θ ο ύ ν  μ ο ν ο κ λ ω ν ι κ ά  α ν τ ι σ ώ μ α τ α 118. Μ ε τ ά  α π ό  α ν ο σ ο ϊ σ τ ο -  

χ η μ ι κ ή  α ν ί χ ν ε υ σ η ,  μ ι κ ρ ο μ ε τ ά σ τ α σ η  β ρ ί σ κ ε τ α ι  σ τ ο  1 2 -2 9 %  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  κ α ι  

1 5 %  α υ τ ώ ν  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  ε μ φ α ν ί ζ ο υ ν  α π ο μ α κ ρ υ σ μ έ ν ε ς  μ ε τ α σ τ ά σ ε ι ς 119. Μ ε ί -  

ω σ η  τ η ς  ε π ι β ί ω σ η ς  π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  σ ε  μ ε τ α - ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ έ ς  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  π ε ­

ρ ι σ σ ό τ ε ρ ο υ ς  τ ω ν  4  δ ι η θ η μ έ ν ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν  ε ν ώ  ό σ ο ν  α φ ο ρ ά  τ ι ς  π ρ ο ε μ μ η -  

ν ο π α υ σ ι α κ έ ς ,  η  π ρ ό γ ν ω σ η  ε ί ν α ι  δ υ σ μ ε ν ή ς  μ ε  δ ι ή θ η σ η  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ω ν  τ ο  2  

λ ε  μ φ α δ έ ν ω ν 1 °7,108.

8.3. Ιστολογικός τύπος
Ο  ι σ τ ο λ ο γ ι κ ό  τ ύ π ο ς  τ ο υ  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ ο ς  φ α ί ν ε τ α ι  ό τ ι  π α ί ζ ε ι  ρ ό λ ο  σ τ η ν  

ε ξ έ λ ι ξ η  τ η ς  ν ό σ ο υ ,  ε ν ώ  σ ε  π ε ρ ί π τ ω σ η  π ο υ  σ υ ν υ π ά ρ χ ε ι  ν έ κ ρ ω σ η  τ ο υ  ό γ κ ο υ  

η  π ρ ό γ ν ω σ η  ε ί ν α ι  ε ξ α ι ρ ε τ ι κ ά  δ υ σ μ ε ν ή ς 110. Μ ε τ α ξ ύ  τ ο υ  π ο ρ ο γ ε ν ο ύ ς  κ α ι  τ ο υ  

λ ο β ι α κ ο ύ  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ ο ς  δ ε ν  φ α ί ν ε τ α ι  ν α  υ π ά ρ χ ε ι  δ ι α φ ο ρ ά  σ τ η ν  π ρ ό γ ν ω σ η ·  

η  π ε ν τ α ε τ ή ς  ε π ι β ί ω σ η  φ τ ά ν ε ι  τ ο  7 Θ % 108.

Τ ο  σ ω λ η ν ώ δ ε ς  κ α ι  τ ο  η θ μ ο ε ι δ έ ς  δ ι η θ η τ ι κ ό  κ α ρ κ ί ν ω μ α  έ χ ο υ ν  ά ρ ι σ τ η  

π ρ ό γ ν ω σ η  ( 9 0 - 1 0 0 %  δ ε κ α ε τ ή  ε π ι β ί ω σ η ) 101, ό π ω ς  ε π ί σ η ς  κ α ι  τ ο  β λ ε ν ν ώ δ ε ς  

κ α ρ κ ί ν ω μ α  ( 8 0 - 1 0 0 %  δ ε κ α ε τ ή  ε π ιβ ί ω σ η ) .  Τ ο  μ υ ε λ ο ε ι δ έ ς  κ α ρ κ ί ν ω μ α  α ν α -  

φ έ ρ ε τ α ι  ό τ ι  έ χ ε ι  κ α λ ύ τ ε ρ η  π ρ ό γ ν ω σ η  α π ό  τ ο  π ο ρ ο γ ε ν έ ς  δ ι η θ η τ ι κ ό  ε ν ώ  σ τ ο  

φ λ ε γ μ ο ν ώ δ ε ς  κ α ρ κ ί ν ω μ α  η  π ρ ό γ ν ω σ η  ε ί ν α ι  κ ά κ ι σ τ η 101.

8.4. Ο βαθμός κακοήθειας (Grade)
Ο  β α θ μ ό ς  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  μ α ς  π α ρ έ χ ε ι  χ ρ ή σ ι μ ε ς  π ρ ο ο π τ ι κ έ ς  κ α ι  α ν α δ ρ ο ­

μ ι κ έ ς  π λ η ρ ο φ ο ρ ί ε ς  π ο υ  α φ ο ρ ο ύ ν  τ η ν  π ρ ό γ ν ω σ η  κ α ι  ε ί ν α ι  σ η μ α ν τ ι κ ό ς  δ ε ί -
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κ τ η ς  ε π ι β ί ω σ η ς  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  μ ε  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ .  Α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  β α θ μ ό  

κ α κ ο ή θ ε ι α ς  1 έ χ ο υ ν  8 5 %  π ι θ α ν ό τ η τ α  δ ε κ α ε τ ο ύ ς  ε π ιβ ί ιο σ η ς  ε ν ώ  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  

β α θ μ ό  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  3 τ ο  π ο σ ο σ τ ό  ε ί ν α ι  μ ι κ ρ ό τ ε ρ ο  τ ο υ  4 5 % 101.

Ο  π ρ ο σ δ ι ο ρ ι σ μ ό ς  τ ο υ  β α θ μ ο ύ  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  δ ε ν  π ρ έ π ε ι  ν α  π ε ρ ι ο ρ ί ζ ε τ α ι  

σ τ ο  δ ιη θ η τ ικ ό  κ α ρ κ ί ν ω μ α  μ η  ε ι δ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ  α λ λ ά  ν α  π ρ α γ μ α τ ο π ο ι ε ί τ α ι  γ ι α  

♦  ό λ ο υ ς  τ ο υ ς  ισ τ ο λ ο γ ικ ο ύ ς  υ π ο τ ύ π ο υ ς  μ ε  ε ξ α ί ρ ε σ η  τ ο  σ ω λ η ν ώ δ ε ς  κ α ι  τ ο  μ υ ε -  

λ ο ε ι δ έ ς  κ α ρ κ ί ν ω μ α ,  ό π ο υ  ο  β α θ μ ό ς  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  ε ί ν α ι  π ρ ο φ α ν ή ς .  Σ ε  π α ρ α ­

σ κ ε υ ά σ μ α τ α  π ο υ  ε ί ν α ι  υ π ε ρ β ο λ ι κ ά  μ ι κ ρ ά  ή  ε ί ν α ι  κ α κ ι ό ς  μ ο ν ι μ ο π ο ι η μ έ ν α  

π ρ έ π ε ι  ν α  α π ο φ ε ύ γ ε τ α ι  ο  π ρ ο σ δ ι ο ρ ι σ μ ό ς  τ ο υ  β α θ μ ο ύ  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  τ ο υ  κ α ρ ­

κ ι ν ώ μ α τ ο ς 101.

8.5. Η  διήθηση αγγείων (αιμοφόρων και λεμφικών)
Η  δ ιή θ η σ η  α γ γ ε ί ω ν  σ τ η ν  π ε ρ ι φ έ ρ ε ι α  τ ο υ  ν ε ο π λ ά σ μ α τ ο ς  κ α ι  η  ύ π α ρ ξ η  

ε μ β ό λ ιυ ν  α π ο τ ε λ ο ύ ν  σ η μ ε ί ο  κ α κ ή ς  π ρ ό γ ν ω σ η ς  κ α ι  σ χ ε τ ί ζ ε τ α ι  μ ε  τ η ν  ύ π α ρ ­

ξ η  λ ε μ φ α δ ε ν ικ ο τ ν  μ ε τ α σ τ ά σ ε ω ν ,  τ ο π ι κ ή ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  ή  τ η ν  ε μ φ ά ν ι σ η  α π ο μ α ­

κ ρ υ σ μ έ ν ω ν  μ ε τ α σ τ ά σ ε ι υ ν 120’121. Ε π ί σ η ς  η  δ ιή θ η σ η  ν ε ύ ρ ω ν  θ ε ω ρ ε ί τ α ι  ε π ίσ η ς  

κ α κ ό ς  π ρ ο γ ν ιυ σ τ ικ ό ς  π α ρ ά γ ο ν τ α ς 107. Η  μ η  κ α τ α γ ρ α φ ή  δ ι ή θ η σ η ς  α γ γ ε ί ω ν  σ ε  

μ ι α  ισ τ ο λ ο γ ικ ή  έ κ θ ε σ η  δ ε ν  σ η μ α ί ν ε ι  ό τ ι  δ ε ν  υ π ά ρ χ ε ι  κ α ι  ο  Π α θ ο λ ο γ ο α ν α ­

τ ό μ ο ς  π ρ έ π ε ι  ν α  ε π ι μ έ ν ε ι  σ τ η ν  μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ή  τ ο υ ς  π ε ρ ι γ ρ α φ ή  ή  ό τ α ν  δ ε ν  ε ί ­

ν α ι  ε φ ικ τ ή  ν α  π ρ ο χ ω ρ ά  σ τ η ν  α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ή  α ν ί χ ν ε υ σ η .

8.6. Οι ορμονικοί υποδοχείς -  ERa, ERb και PgR
Ο ι σ τ ρ ο γ ό ν α  κ α ι  π ρ ο γ ε σ τ ε ρ ό ν η  α σ κ ο ύ ν  τ η ν  δ ρ ά σ η  τ ο υ ς  σ υ ν δ ε ό μ ε ν α  μ ε  

ε ι δ ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  ( e s t r o g e n  r e s e p t o r s  -  E R  κ α ι  p r o g e s t e r o n e  r e s e p t o r s  -  

P g R )  κ α ι  π ιο  ε ι δ ι κ ά  η  δ ρ ά σ η  τ ω ν  ο ι σ τ ρ ο γ ό ν ω ν  α σ κ ε ί τ α ι  μ έ σ ω  δ ύ ο  ε ιδ ικ ιυ ν  υ ­

π ο δ ο χ έ ω ν  τ ω ν  E R a  κ α ι  E R b ,  ε ν ώ  η  π ρ ο γ ε σ τ ε ρ ό ν η  ε κ φ ρ ά ζ ε τ α ι  μ έ σ ω  τ ο υ  

P g R 122. Τ ο  σ ύ μ π λ ε γ μ α  ο ρ μ ό ν η - υ π ο δ ο χ έ α ς  μ ε τ α ν α σ τ ε ύ ε ι  σ τ ο ν  π υ ρ ή ν α  τ ο υ  

κ υ τ τ ά ρ ο υ - σ τ ό χ ο υ  κ α ι  μ ε  μ ι α  σ ε ι ρ ά  α π ό  γ ε γ ο ν ό τ α - α λ λ η λ ο υ χ ί ε ς  ( e s t r o g e n  ή  

p r o g e s t e r o n e  r e s p o n s e  e le m e n t s )  σ υ ν δ έ ε τ α ι  μ ε  τ ο  D N A  μ ε  α π ώ τ ε ρ ο  α π ο τ έ ­

λ ε σ μ α  τ η ν  έ κ φ ρ α σ η  τ η ς  ο ρ μ ο ν ικ ή ς  δ ρ ά σ η ς 123. Ε ί ν α ι  σ η μ α ν τ ικ ό  ν α  τ ο ν ι σ τ ε ί  ό ­

τ ι  E R a  κ α ι  E R b  ε ί ν α ι  π ρ ο ϊ ό ν τ α  δ ι α φ ο ρ ε τ ι κ ο ί  γ ο ν ι δ ί ω ν  σ ε  δ ι α φ ο ρ ε τ ι κ ά  χ ρ ω -  

‘ μ α τ ο σ ιυ μ α τ α 124. Ο ι  E R  κ α ι  ο ι  P g R  α π ο τ ε λ ο ύ ν  σ ή μ ε ρ α  τ ο υ ς  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ο  μ ε ­

λ ε τ η μ έ ν ο υ ς  β ιο λ ο γ ικ ο ύ ς  π ρ ο γ ν ω σ τ ικ ο ύ ς  δ ε ί κ τ ε ς  σ τ ο ν  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  

π α ρ έ χ ο υ ν  σ η μ α ν τ ικ έ ς  π λ η ρ ο φ ο ρ ίε ς  τ ό σ ο  γ ι α  τ η ν  π ο ρ ε ί α  τ η ς  ν ό σ ο υ  κ α ι  τ α  π ο ­

σ ο σ τ ά  ε π ιβ ίω σ η ς  τ ω ν  α σ θ ε ν ο ύ ν  ό σ ο  κ α ι  γ ι α  τ α  π ο σ ο σ τ ά  α ν τ α π ό κ ρ ι σ η ς  σ τ η  θ ε ­

ρ α π ε ί α ,  ο χ π ε  ν α  γ ί ν ε τ α ι  ο  κ α τ ά λ λ η λ ο ς  θ ε ρ α π ε υ τ ι κ ό ς  χ ε ι ρ ι σ μ ό ς 125.

> Ο  π ρ ο σ δ ι ο ρ ι σ μ ό ς  m >v ο ρ μ ο ν ι κ ώ ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν  γ ί ν ε τ α ι  β ι ο χ η μ ι κ ά  ή  α ν ο -

σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ά  κ α ι  σ ή μ ε ρ α  α π ο τ ε λ ε ί  δ ι α γ ν ιυ σ τ ικ ή  ρ ο υ τ ί ν α  γ ι α  ό λ ο υ ς  τ ο υ ς  ό -
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γ κ ο υ ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ .  Α ρ χ ι κ ά  η  ε κ τ ί μ η σ η  τ ο υ  E R / P g R  s t a t u s  γ ι ν ό τ α ν  σ ε  φ ρ έ ­

σ κ ο  ν ε ο π λ α σ μ α τ ι κ ό  ι σ τ ό  μ ε  τ η  χ ρ ή σ η  τ ε χ ν ι κ ώ ν  σ ύ ν δ ε σ η ς  τ ο υ  π ρ ο σ θ ε τ ή  

( E L I S A ) ,  ό μ ω ς  σ ή μ ε ρ α  μ ε  τ η ν  π ρ ό ο δ ο  τ η ς  τ ε χ ν ο λ ο γ ί α ς  η  α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ε ί α  

( I H C )  ε ί ν α ι  η  μ έ θ ο δ ο ς  ε κ λ ο γ ή ς  γ ι α  τ η ν  ε κ τ ίμ η σ η  τ ω ν  E R / P g R ,  κ α θ ώ ς  έ χ ε ι  

α π ο δ ε ι χ θ ε ί  ό τ ι  ε ί ν α ι  ι σ ο δ ύ ν α μ η  ή  κ α ι  κ α λ ύ τ ε ρ η  α π ό  τ ι ς  β ι ο χ η μ ι κ έ ς  μ ε θ ό ­

δ ο υ ς 126. Ω σ τ ό σ ο ,  ε ι δ ι κ ά  γ ι α  τ ο υ ς  E R b  δ ε ν  υ π ά ρ χ ε ι ,  σ ή μ ε ρ α ,  γ ε ν ι κ ά  α π ο δ ε ­

κ τ ή  μ έ θ ο δ ο ς  α ν ί χ ν ε υ σ η ς .

Σ ε  ο ρ ι σ μ έ ν ο υ ς  ό γ κ ο υ ς  α ν ι χ ν ε ύ ο ν τ α ι  τ ό σ ο  ο ι  ο ι σ τ ρ ο γ ο ν ι κ ο ί  ό σ ο  κ α ι  ο  

π ρ ο γ ε σ τ ε ρ ο ν ι κ ο ί  υ π ο δ ο χ ε ί ς ,  ε ν ώ  ά λ λ ο ι  ε μ φ α ν ί ζ ο υ ν  μ ό ν ο  τ ο ν  έ ν α  τ ύ π ο  κ α ι  

σ ε  μ ι α  τ έ τ α ρ τ η  κ α τ η γ ο ρ ί α  α π ο υ σ ι ά ζ ο υ ν  ο λ ο σ χ ε ρ ώ ς  ο ι  υ π ο δ ο χ ε ί ς  κ α ι  τ ω ν  δ ύ ο  

τ ύ π ω ν .  Η  π α ρ ο υ σ ί α  κ α ι  η  σ υ γ κ έ ν τ ρ ω σ η  τ ω ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν  σ τ ο υ ς  ό γ κ ο υ ς  τ ο υ  

μ α σ τ ο ύ  ε ί ν α ι  χ α μ η λ ό τ ε ρ η  σ τ ι ς  π ρ ο ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ έ ς  γ υ ν α ί κ ε ς  α π ’ ό τ ι  σ τ ι ς  

μ ε τ α ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ έ ς  ( Π ί ν α κ α ς  3 ) 128.

Η  η λ ι κ ί α  τ η ς  α σ θ ε ν ο ύ ς  φ α ί ν ε τ α ι  ό τ ι  π α ί ζ ε ι  ρ ό λ ο  ο π ή ν  π α ρ ο υ σ ί α  κ α ι  σ υ ­

γ κ έ ν τ ρ ω σ η  τ ω ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν  κ α ι  π ρ ο φ α ν ώ ς  α υ τ ό  ο φ ε ίλ ε τ α ι . ,  μ ε ρ ι κ ώ ς  τ ο υ λ ά ­

χ ι σ τ ο ν ,  σ τ α  α υ ξ η μ έ ν α  π ο σ ά  ε ν δ ο γ ε ν ο ί ν  ο ι σ τ ρ ο γ ό ν ω ν  σ τ ο  π λ ά σ μ α  τ ω ν  π ρ ο -  

ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ ώ ν  γ υ ν α ικ ιό ν ,  π ο υ  μ π ο ρ ε ί  ν α  κ α λ ύ π τ ο υ ν  τ ι ς  θ έ σ ε ι ς  σ ύ ν δ ε σ η ς  

τ ω ν  E R .  Τ α  ε π ί π ε δ α  τ ω ν  κ υ κ λ ο φ ο ρ ο ύ ν τ ω ν  ο ι σ τ ρ ο γ ό ν ω ν  δ ε ν  ε ί ν α ι  η  μ ο ν α ­

δ ι κ ή  α ι τ ί α  α υ τ ή ς  τ η ς  δ ι α φ ο ρ ά ς ,  γ ι α τ ί  ε ί ν α ι  γ ν ω σ τ ά  ό τ ι  τ α  ο ι σ τ ρ ο γ ό ν α  π ρ ο ά ­

γ ο υ ν  τ η  δ η μ ι ο υ ρ γ ί α  τ ό σ ο  τ ω ν  δ ι κ ώ ν  τ ο υ ς  υ π ο δ ο χ έ ω ν  ό σ ο  κ α ι  τ η ς  π ρ ο γ ε σ τ ε ­

ρ ό ν η ς .  Ό μ ω ς  η  π ρ ο γ ε σ τ ε ρ ό ν η ,  π ο υ  ε μ φ α ν ί ζ ε ι  α υ ξ η μ έ ν α  ε π ί π ε δ α  σ τ ι ς  π ρ ο -  

ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ έ ς  γ υ ν α ί κ ε ς  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ ι ς  μ ε τ α ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ έ ς  ό π ο υ  τ α  

ε π ί π ε δ α  ε ί ν α ι  χ α μ η λ ά ,  μ ε ι ώ ν ε ι  τ ό σ ο  τ ο υ ς  E R  ό σ ο  κ α ι  τ ο υ ς  P g R .  Η  α ρ ν η τ ι ­

κ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  E R  κ α ι  η  θ ε τ ικ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  P g R  ( E R - , P g R + ) ε ί ν α ι  π ο ­

σ ο σ τ ι α ί α  τ ρ ε ι ς  φ ο ρ έ ς  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ η  σ τ ι ς  π ρ ο ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ έ ς  γ υ ν α ί κ ε ς  σ ε  

σ χ έ σ η  μ ε  τ ι ς  μ ε τ α ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ έ ς .  Σ υ μ π ε ρ α σ μ α τ ι κ ά ,  α ν α φ ο ρ ι κ ά  μ ε  τ ο υ ς  

ο ρ μ ο ν ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς ,  θ α  π ρ έ π ε ι  ν α  λ α μ β ά ν ε τ α ι  υ π ’ ό ψ η  τ ο  ο ρ μ ο ν ι κ ό  π ρ ο ­

φ ίλ  τ η ς  α σ θ ε ν ο ύ ς ,  η  π α ρ ο υ σ ί α  ή  ό χ ι  κ α τ α μ ή ν ι ο υ  κ ύ κ λ ο υ ,  γ ι α  τ η ν  ε κ τ ίμ η σ η  

τ η ς  π ο ρ ε ί α ς  τ η ς  ν ό σ ο υ  κ α ι  γ ι α  τ η ν  ε π ιλ ο γ ή  τ ο υ  θ ε ρ α π ε υ τ ικ ο ύ  σ χ ή μ α τ ο ς 129,130.

Πίνακας 3. Ορμονικοί υποδοχείς σε σχέσΐ] με το ορμονικό προφίλ της γυναίκας.

Φ α ιν ό τ υ π ό ς Π ρ ο - ε μ μ η ν ο π α υ σ ια κ έ ς Μ ε τ α - ε μ μ η ν ο π α υ σ ια κ έ ς

E R + P g R + 4 5 % 63%

E R +  P g R + 12% 15%

E R -  P g R + 15% 5%

E R -  P g R - 28% 17%
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Σ ύ μ φ ω ν α  μ ε  τ ο  Α μ ε ρ ι κ ά ν ι κ ο  Κ ο λ λ έ γ ι ο  Π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ό μ ω ν  ο  E R a  α ­

ν ή κ ε ι  σ τ η ν  κ α τ η γ ο ρ ί α  I π ρ ο γ ν ω σ τ ικ ίύ ν  π α ρ α γ ό ν τ ω ν  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  

δ η λ α δ ή  ε ί ν α ι  α π ο δ ε δ ε ι γ μ έ ν η ς  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ή ς  α ξ ί α ς  κ α ι  χ ρ ή σ ι μ ο ς  σ τ η  θ ε ρ α ­

π ε υ τ ικ ή  α ν τ ιμ ε τ ώ π ισ η  τ ο υ  α σ θ ε ν ο ύ ς .  Η  π α ρ ο υ σ ί α  τ ο υ  E R a  σ χ ε τ ί ζ ε τ α ι  μ ε  ε υ ­

ν ο ϊ κ ά  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά ,  ό π ω ς  η  κ α λ ύ τ ε ρ η  δ ι α φ ο ρ ο π ο ί η σ η  κ α ι  

♦  ο  χ α μ η λ ό τ ε ρ ο ς  ρ υ θ μ ό ς  κ υ τ τ α ρ ικ ο ύ  π ο λ λ α π λ α σ ι α σ μ ο ύ 123,131. Ε π ι π λ έ ο ν  ε ί ν α ι  

σ η μ α ν τ ικ ό ς  π ρ ο β λ ε π τ ικ ό ς  π α ρ ά γ ο ν τ α ς  τ η ς  α π ά ν τ η σ η ς  σ τ η ν  ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α ,  

κ α θ ίύ ς  η  π ι θ α ν ό τ η τ α  κ α ι  ο  β α θ μ ό ς  α π ά ν τ η σ η ς  σ τ η ν  ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α  ε ί ν α ι  

α ν ά λ ο γ α  μ ε  τ η ν  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  E R a  τ ό σ ο  σ τ ο ν  π ρ ω τ ο π α θ ή  ό γ κ ο  ό σ ο  κ α ι  σ τ ι ς  

μ ε τ α σ τ α τ ι κ έ ς  ε σ τ ίε ς .  Ο  P g R  θ ε ω ρ ε ί τ α ι  α ν ε ξ ά ρ τ η τ ο ς  π ρ ο β λ ε π τ ι κ ό ς  π α ρ ά γ ο ­

ν τ α ς  τχ\ς α π ά ν τ η σ η ς  σ τ η ν  ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α .  Ν ε ο π λ ά σ μ α τ α  π ο υ  ε ί ν α ι  τ α υ τ ό ­

χ ρ ο ν α  E R a + κ α ι  P g R + ε μ φ α ν ί ζ ο υ ν  τ η ν  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ η  α ν τ α π ό κ ρ ι σ η  σ τ η ν  ο ρ ­

μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α ,  ( υ σ τ ό σ ο  κ α ι  ε κ ε ί ν α  π ο υ  ε ί ν α ι  μ ό ν ο  E R a + ή  μ ό ν ο  P g R + α -  

ν τ α π ο κ ρ ί ν ο ν τ α ι  ε π ί σ η ς  σ ε  π ο ι κ ί λ ο  β α θ μ ό 125. Ο  ρ ό λ ο ς  κ α ι  η  σ η μ α σ ί α  έ κ ­

φ ρ α σ η ς  τ ω ν  E R b  δ ε ν  ε ί ν α ι  α π ό λ υ τ α  τ ε κ μ η ρ ι ω μ έ ν ο ς 132, ό μ ω ς  υ π ά ρ χ ο υ ν  ε ν ­

δ ε ί ξ ε ι ς  ό τ ι  σ υ ν δ έ ο ν τ α ι  μ ε  κ α λ ύ τ ε ρ η  π ρ ό γ ν ω σ η  κ α ι  ό τ ι  ε ί ν α ι  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ο  ε υ ­

α ί σ θ η τ ο ι  σ τ ο υ ς  α ν α σ τ ο λ ε ί ς  α ρ ω μ α τ ά σ η ς  α π ’ ό τ ι  σ τ η ν  τ α μ ο ξ ι φ α ί ν η 123’124. Ο ι  

μ ε τ α σ τ α τ ι κ έ ς  ε σ τ ί ε ς  σ ε  γ ε ν ι κ έ ς  γ ρ α μ μ έ ς  ε μ φ α ν ί ζ ο υ ν  τ α  ί δ ι α  ε π ί π ε δ α  ο ρ μ ο ­

ν ι κ ο ί  υ π ο δ ο χ έ α ν  μ ε  τ ο υ ς  π ρ ω τ ο π α θ ε ί ς  ό γ κ ο υ ς  α λ λ ά  σ υ χ ν ά  ε ί ν α ι  λ ι γ ό τ ε ρ ο  

δ ι α φ ο ρ ο π ο ι η μ έ ν ε ς  α π ’ α υ τ ο ύ ς .  Κ α τ ά  τ η ν  κ α κ ο ή θ η  α υ τ ή  ε ξ έ λ ι ξ η  μ π ο ρ ε ί  ν α  

ε π έ λ θ ε ι  α π ώ λ ε ι α  ο ρ μ ο ν ι κ ώ ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν  π ο υ  υ π ο δ η λ ώ ν ε ι  έ ν α ν  π ι ο  ο ρ μ ο α ­

ν ε ξ ά ρ τ η τ ο  τ ύ π ο  α ν ά π τ υ ξ η ς  τ η ς  μ ε τ α σ τ α τ ι κ ή ς  ε σ τ ία ς .  Υ π ά ρ χ ο υ ν  μ ε λ έ τ ε ς  π ο υ  

α ν α φ έ ρ ο υ ν  μ ία  π ρ ο ο δ ε υ τ ικ ή  α π ώ λ ε ι α  τ ω ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν  σ ε  ό γ κ ο υ ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  

κ α θ ίύ ς  η  ν ό σ ο ς  ε ξ ε λ ί σ σ ε τ α ι .  Έ τ σ ι  ό π ο τ ε  ε ί ν α ι  δ υ ν α τ ό  κ α ι  ε φ ικ τ ό  ο ι  ο ρ μ ο ν ι ­

κ ο ί  υ π ο δ ο χ ε ί ς  θ α  π ρ έ π ε ι  ν α  ε π α ν α π ρ ο σ δ ι ο ρ ί ζ ο ν τ α ι  σ τ ι ς  μ ε τ α σ τ α τ ι κ έ ς  ε ­

σ τ ί ε ς 128.

Η  π α ρ ο υ σ ί α  ra>v E R ,  P g R  π α ρ έ χ ε ι  μ ί α  μ ο ρ ι α κ ή  β ά σ η  γ ι α  τ ο ν  δ ι α χ ω ρ ι ­

σ μ ό  τ ω ν  κ α ρ κ ι ν ω μ ά τ ω ν  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  σ ’ α υ τ ά  π ο υ  α ν τ α π ο κ ρ ί ν ο ν τ α ι  σ τ η ν  ο ρ ­

μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α  κ α ι  σ ’ α υ τ ά  π ο υ  δ ε ν  α ν τ α π ο κ ρ ί ν ο ν τ α ι .  Σ τ ο ν  Π ί ν α κ α  4  φ α ί ν ο ­

ν τ α ι  ο ι  σ υ χ ν ό τ η τ ε ς  τ ω ν  σ υ ν δ υ α σ μ ώ ν  E R  κ α ι  P g R  σ τ ο  σ ύ ν ο λ ο  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  

< ( π ρ ο -  κ α ι  μ ε τ α ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ ι ύ ν )  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ η ν  α ν τ α π ό κ ρ ι σ η  σ τ η ν  ο ρ ­

μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α .

Ο ι  δ ι α φ ο ρ έ ς  α ν τ α π ό κ ρ ι σ η ς  σ τ η ν  ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α  κ α ι  η  α ν τ ίσ τ α σ η  σ τ η ν  

ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α ,  π ο υ  κ α τ ά  μ έ σ ο  ό ρ ο  φ τ ά ν ε ι  σ τ ο  2 5 % , μ π ο ρ ε ί  ν α  έ χ ε ι  σ χ έ ­

σ η  μ ε  τ ο ν  μ ε τ α β ο λ ι σ μ ό  τ ω ν  α ν τ ι ο ι σ τ ρ ο γ ό ν ω ν  σ τ α  ν ε ο π λ α σ μ α τ ι κ ά  κ ύ τ τ α ρ α ,  

 ̂ μ ε  τ α  ε π ί π ε δ α  έ κ φ ρ α σ η ς  ρ υ θ μ ι σ τ ι κ ώ ν  π ρ ο π ε ϊ ν ί ύ ν  ( c o - r e g u la lo r s ) ,  μ ε  τ η ν  υ -  

π ε ρ έ κ φ ρ α σ η  π ρ ω τ ε ϊ ν ι ύ ν  π ο υ  ε μ π λ έ κ ο ν τ α ι  σ ε  ε ν δ ο κ υ τ τ ά ρ ι ο υ ς  μ η χ α ν ι σ μ ο ύ ς
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Πίνακας 4. Σχέσεις μεταξύ των ορμονικών υποδοχέων και της ανταπόκρισης στην 

ορμονοθεραπεία

Φαινότυπος Συχνότητα Ανταπόκριση
ER+ PgR+ 58% 60-80%
ER+ PgR" 23% 27-40%
ER- PgR+ 4% 45%
ER- PgR" 15% 10%

μ ε τ α γ ω γ ή ς  σ η μ ά τ ω ν  ( c - e r b - B 2  κ α ι  E G F R )  κ α ι  φ υ σ ικ ά  μ ε  τ ο ν  π ο λ υ μ ο ρ φ ισ μ ό  

τ ω ν  ο ρ μ ο ν ι κ ώ ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν .  Α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ά  έ χ ο υ ν  α ν ι χ ν ε υ θ ε ί  5  ισ ό μ ο ρ -  

φ ο ι  τ ύ π ο ι  τ ο υ  E R b .  Η  α ν ί χ ν ε υ σ η  τ ω ν  E R b  φ α ί ν ε τ α ι  ό τ ι  α ν ο ί γ ε ι  ν έ ο υ ς  ο ρ ί ­

ζ ο ν τ ε ς  σ τ η  δ ι ε ρ ε ύ ν η σ η  ν έ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  π ο υ  θ α  α ν τ α π ο κ ρ ι θ ο ύ ν  σ τ η ν  ο ρ μ ο ν ο ­

θ ε ρ α π ε ί α .  Τ ο  γ ε γ ο ν ό ς  ό τ ι  η  τ α μ ο ξ ι φ α ί ν η  α λ λ η λ ε π ι δ ρ ά  μ ε  τ ο υ ς  E R b  θ α  μ π ο ­

ρ ο ύ σ ε  ν α  δ ι κ α ι ο λ ο γ ή σ ε ι  π ε ρ ι π τ ώ σ ε ι ς  μ η  α ν τ α π ό κ ρ ι σ η ς  σ τ η  χ ο ρ ή γ η σ ή  τ η ς  σ ε  

ό γ κ ο υ ς  θ ε τ ι κ ο ύ ς  σ τ ο υ ς  E R a .

Σ τ η  σ υ ν θ ή κ η  τ ο υ  S t  G a l e n 117 τ ο  2 0 0 5  ο ι  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α ­

σ τ ο ύ  τ α ξ ι ν ο μ ο ύ ν τ α ι  μ ε  β ά σ η  τ η ν  π ρ ο β λ ε π ό μ ε ν η  α ν τ α π ό κ ρ ι σ η  σ τ η ν  ο ρ μ ο ν ο ­

θ ε ρ α π ε ί α :  1) σ ε  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  θ ε τ ικ ή  α ν τ α π ό κ ρ ι σ η  π ο υ  ο  ό γ κ ο ς  τ ο υ ς  έ χ ε ι  θ ε ­

τ ι κ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  ο ι σ τ ρ ο γ ο ν ι κ ώ ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν ,  2 )  σ ε  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  α β έ β α ι η  α ­

ν τ α π ό κ ρ ι σ η ,  π ο υ  ο ι  E R  α π α ν τ ι ό ν τ α ι  σ ε  <  1 0 %  τ ω ν  π υ ρ ή ν ω ν  τ ω ν  ν ε ο π λ α -  

σ μ α τ ι κ ώ ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν  ή  ο ι  P g R  α π ο υ σ ι ά ζ ο υ ν  ε ν τ ε λ ώ ς  ( ά σ χ ε τ α  α π ό  τ η ν  κ α τ ά ­

σ τ α σ η  τ ω ν  E R )  ή  π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  μ ε γ ά λ ο ς  α ρ ι θ μ ό ς  δ ι η θ η μ έ ν ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν ,  

κ . ά . ,  3 )  σ ε  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  α ρ ν η τ ι κ ή  α ν τ α π ό κ ρ ι σ η  ε π ί  π λ ή ρ ο υ ς  α π ο υ σ ί α ς  υ π ο ­

δ ο χ έ ω ν  σ τ ο ν  ό γ κ ο .

8.7. Το ογκογονίδιο HER-2/neu (c-erb-B2)
Τ ο  H E R - 2 / n e u  ( α ν θ ρ ώ π ι ν ο ς  ε π ι θ η λ ι α κ ό ς  υ π ο δ ο χ έ α ς  2  ή  c - e r b - B 2  ο ­

γ κ ο π ρ ω τ ε ΐ ν η )  γ ο ν ί δ ι ο  ε ν τ ο π ί ζ ε τ α ι  σ τ ο  χ ρ ω μ ό σ ω μ α  1 7  κ α ι  κ ω δ ι κ ο π ο ι ε ί  έ ν α ν  

δ ι α μ ε μ β ρ α ν ι κ ό  υ π ο δ ο χ έ α  μ ε  δ ρ α σ τ η ρ ι ό τ η τ α  τ υ ρ ο σ ι ν ι κ ή ς  κ ι ν ά σ η ς .  Ε ν ί σ χ υ ­

σ η  τ ο υ  γ ο ν ι δ ί ο υ  H E R - 2  κ α ι  υ π ε ρ έ κ φ ρ α σ η  τ η ς  π ρ ω τ ε ΐ ν η ς  π α ί ζ ο υ ν  σ η μ α ν τ ι ­

κ ό  ρ ό λ ο  κ υ τ τ α ρ ι κ ή ς  α ν ά π τ υ ξ η ς 133. Α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  υ π ε ρ έ κ φ ρ α σ η  τ η ς  π ρ ω τ ε ΐ ν η ς  

c - e r b - B 2  έ χ ο υ ν  χ ε ι ρ ό τ ε ρ η  π ρ ό γ ν ω σ η  σ ’ ό τ ι  α φ ο ρ ά  τ η ν  ε π ι θ ε τ ι κ ό τ η τ α  τ η ς  ν ό ­

σ ο υ  ( χ ρ ό ν ο ς  ε λ ε ύ θ ε ρ ο ς  ν ό σ ο υ )  α λ λ ά  κ α ι  τ η  σ υ ν ο λ ι κ ή  ε π ι β ί ω σ η ,  κ υ ρ ί ω ς  σ ε  

α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  θ ε τ ι κ ο ύ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς 134·135. Π ι ο  σ υ γ κ ε κ ρ ι μ έ ν α  υ π ε ρ έ κ φ ρ α σ η  

τ η ς  π ρ ω τ ε ΐ ν η ς  κ α ι/ ή  ε ν ίσ χ υ σ η  τ ο υ  γ ο ν ι δ ί ο υ  π α ρ α τ η ρ ο ύ ν τ α ι  σ τ ο  2 0 - 3 0 %  τ ω ν  

δ ι η θ η τ ικ ώ ν  κ α ρ κ ί ν ω ν  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  σ τ η ν  π λ ε ι ο ν ό τ η τ α  τ ω ν  υ ψ η λ ο ύ  β α θ μ ο ύ
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in  s itu  π ο ρ ο γ ε ν ώ ν  κ α ρ κ ι ν ο β α τ ο ύ ν 136,137. T o  ε ν δ ι α φ έ ρ ο ν  ε ί ν α ι  ό τ ι  έ ν α ς  π ρ ω ­

τ ο π α θ ή ς  ό γ κ ο ς  π ο υ  ε κ φ ρ ά ζ ε ι  θ ε τ ικ ή  τ η ν  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ΐ ν η  c - e r b - B 2  θ α  ε κ φ ρ ά ­

ζ ε ι  θ ε τ ικ ή  κ α ι  τ η ν  μ ε τ α σ τ α τ ικ ή  ν ό σ ο  α κ ό μ α  κ α ι  μ ε τ α γ ε ν έ σ τ ε ρ ε ς  ε σ τ ί ε ς .  Α ν τ ί ­

θ ε τ α  έ ν α ς  π ρ ω τ ο π α θ ή ς  ό γ κ ο ς  δ ε ν  σ η μ α ί ν ε ι  υ π ο χ ρ ε ω τ ι κ ά  α ρ ν η τ ι κ ή  έ κ φ ρ α ­

σ η  σ ε  μ ε τ α σ τ α τ ι κ έ ς  ε σ τ ί ε ς  α κ ό μ α  κ α ι  τ ι ς  μ ε τ α γ ε ν έ σ τ ε ρ ε ς .

♦  Η  έ κ φ ρ α σ η  τ ο υ  H E R - 2 / n e u  μ π ο ρ ε ί  ν α  κ α τ α δ ε ι χ θ ε ί  μ ε  α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι -  

κ ό  έ λ ε γ χ ο  ο π ό τ ε  α ν ι χ ν ε υ ε τ α ι  η  c - e r b - B 2  π ρ ω τ ε ΐ ν η  ή  μ ε  α ν ά λ υ σ η  τ ο υ  H E R -  

2 / n e u  γ ο ν ι δ ί ο υ  μ ε  τ η  μ έ θ ο δ ο  F I S H .  Ο  α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ό ς  έ λ ε γ χ ο ς  έ χ ε ι  π α -  

γ ι ω θ ε ί  ω ς  ε ξ έ τ α σ η  ρ ο υ τ ίν α ς  κ α ι  η  α ν ά λ υ σ η  μ ε  τ η  μ έ θ ο δ ο  F I S H  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι ­

ε ί τ α ι  ε ί τ ε  ε ν α λ λ α κ τ ι κ ά  ε ί τ ε  σ ε  σ υ ν δ υ α σ μ ό  μ ε  τ η ν  α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ε ί α 138. Π ό ­

ν τ ιο ς  σ υ μ φ ω ν ία  μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  δ ύ ο  μ ε θ ό δ ω ν  π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  σ ε  π ο σ ο σ τ ό  ά ν ω  τ ο υ  

9 0 % 139.

Η  σ χ έ σ η  μ ε τ α ξ ύ  τ ο υ  H E R - 2  γ ο ν ι δ ίο υ / π ρ ο π ε ΐ ν η ς  κ α ι  α ν τ α π ό κ ρ ι σ η ς  σ τ η  

θ ε ρ α π ε ί α  ε ξ α ρ τ ά τ α ι  α π ό  τ ο  θ ε ρ α π ε υ τ ι κ ό  σ χ ή μ α .  Α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  θ ε τ ι κ ό  H E R -  

2  α ν τ α π ο κ ρ ί ν ο ν τ α ι  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ο  σ ε  σ χ ή μ α τ α  π ο υ  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ο υ ν  α ν θ ρ α κ υ -  

κ λ ίν ε ς ,  ενώ  π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  α ν θ ε κ τ ι κ ό τ η τ α  σ ε  θ ε ρ α π ε ί α  μ ε  τ α μ ο ξ ι φ α ί ν η ,  ε υ ­

α ι σ θ η σ ί α  σ τ ο υ ς  α ν α σ τ ο λ ε ί ς  τ η ς  α ρ ω μ α τ ά σ η ς  σ ε  ό γ κ ο υ ς  θ ε τ ι κ ο ύ ς  σ ε  E R  κ α ι  

H E R  κ α ι  α λ λ η λ ε π ί δ ρ α σ η  μ ε  τ ι ς  τ α ξ ά ν ε ς 132. Η  α ν ά π τ υ ξ η  α ν α σ υ ν δ υ α σ μ έ ν ο υ  

α ν θ ρ ι υ π ε ι ο υ  μ ο ν ο κ λ ω ν ι κ ο ύ  α ν τ ι σ ώ μ α τ ο ς  π ο υ  α ν α γ ν ω ρ ί ζ ε ι  τ ο  ε ξ ω κ υ τ τ ά ρ ι ο  

τ μ ή μ α  τ η ς  π ρ ω τ ε ΐ ν η ς  H E R - 2  ( t r a n s t u z u m a b )  κ α ι  τ α  ε ν θ α ρ ρ υ ν τ ι κ ά  α π ο τ ε λ έ ­

σ μ α τ α  α π ό  τ η  θ ε ρ α π ε ί α  μ ε  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  θ ε τ ι κ ό  H E R - 2  κ ά ν ο υ ν  

σ ή μ ε ρ α  α ν α γ κ α ί α  τ η ν  α ν ί χ ν ε υ σ η  τ η ς  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ΐ ν η ς  c - e r b - B 2 140.

Σ τ α  σ υ μ π ε ρ ά σ μ α τ α  α π ό  τ ο  S t  G a l e n  τ ο  2 0 0 5  τ ο  H E R - 2  α π ο τ ε λ ε ί  ά σ χ η ­

μ ο  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ό  π α ρ ά γ ο ν τ α  κ α ι  σ υ ν δ έ ε ε τ α ι  μ ε  μ ε ι ω μ έ ν η  ε π ι β ί ω σ η  α κ ό μ η  

κ α ι  σ ε  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς ,  γ ι ’ α υ τ ό  κ α ι  κ α τ έ χ ε ι  σ η μ α ν τ ι κ ό  

ρ ό λ ο  σ τ η ν  τ α ξ ι ν ό μ η σ η  τ ω ν  ο μ ά δ ω ν  ε π ι κ ι ν δ υ ν ό τ η τ α  ό σ ο ν  α φ ο ρ ά  τ η ν  π ρ ό ­

γ ν ω σ η  α λ λ ά  κ α ι  τ η ν  α π ό φ α σ η  γ ι α  τ ο  θ ε ρ α π ε υ τ ι κ ό  σ χ ή μ α  σ ε  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  κ α ρ ­

κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ 117. Σ ή μ ε ρ α  ε ί ν α ι  α π ο δ ε κ τ ό  δ ιε θ ν ο ύ ς  ό τ ι  ο  θ ε ρ ά π ω ν  ι α τ ρ ό ς  

π ρ έ π ε ι  ν α  έ χ ε ι  σ τ η  δ ι ά θ ε σ ή  τ ο υ  τ η ν  ε κ τ ίμ η σ η  τ ο υ  H E R - 2 / n e u *  η  ε κ τ ίμ η σ η  γ ί ­

ν ε τ α ι  σ τ η ν  π ρ ω τ ο π α θ ή  ε σ τ ί α  μ ε  τ η ν  έ ν α ρ ξ η  τ η ς  ν ό σ ο υ .  Γ ι α  τ ο υ ς  α σ θ ε ν ε ί ς  

π ο υ  δ ε ν  ε ί ν α ι  δ ι α θ έ σ ι μ η  η  π ρ ω τ ο π α θ ή ς  ε σ τ ί α  η  ε κ τ ίμ η σ η  γ ί ν ε τ α ι  α π ό  τ η ν  μ ε ­

τ α σ τ α τ ι κ ή  ε σ τ ία .  Ε κ τ ί μ η σ η  σ τ η  μ ε τ α σ τ α τ ι κ ή  ε σ τ ί α  γ ί ν ε τ α ι  ε π ί σ η ς  ό τ α ν  έ χ ε ι  

κ λ ιν ικ ή  σ η μ α σ ί α  κ α ι  ο  π ρ ω τ ο π α θ ή ς  ό γ κ ο ς  ή τ α ν  α ρ ν η τ ι κ ό ς  σ ε  α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η -  

μ ικ ό  έ λ ε γ χ ο .

8.8. Ά λ λ ο ι β ιο λ ο γ ικ ο ί δ ε ίκ τες

> Υ π ά ρ χ ε ι  κ α ι  μ ι α  σ ε ι ρ ά  α π ό  ά λ λ ο υ ς  β ι ο λ ο γ ι κ ο ύ ς  δ ε ί κ τ ε ς  η  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν

ο π ο ί ω ν  σ χ ε τ ί ζ ε τ α ι  μ ε  τ ο ν  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  α λ λ ά  δ ε ν  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι ο ύ ν τ α ι
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σ τ η ν  κ α θ η μ ε ρ ι ν ή  κ λ ι ν ι κ ή  π ρ ά ξ η  ε ί τ ε  γ ι α τ ί  ε ί ν α ι  α ν τ ι κ ε ί μ ε ν α  π ε ρ α ι τ έ ρ ω  μ ε ­

λ ε το ύ ν  π ρ ο κ ε ι μ έ ν ο υ  ν α  α π ο δ ε ι χ θ ε ί  η  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ή  τ ο υ ς  κ α ι  η  π ρ ο β λ ε π τ ικ ή  

τ ο υ ς  α ξ ί α  ε ί τ ε  γ ι α τ ί  η  α ν ί χ ν ε υ σ ή  τ ο υ ς  δ ε ν  μ π ο ρ ε ί  ν α  α λ λ ά ξ ε ι  τ η ν  θ ε ρ α π ε υ ­

τ ι κ ή  σ τ ρ α τ η γ ι κ ή .

8 .8 . α. Το γ ο ν ίδ ιο  ρ 5 3

Τ ο  γ ο ν ί δ ι ο  ρ 5 3  ε ν τ ο π ί ζ ε τ α ι  σ τ ο  χ ρ ω μ ό σ ω μ α  1 7  ( θ έ σ η  1 7 ρ 5 3 )  κ α ι  κ ω δ ι ­

κ ο π ο ι ε ί  π ρ ω τ ε ΐ ν ε ς  π ο υ  π α ί ζ ο υ ν  σ η μ α ν τ ι κ ό  ρ ό λ ο  σ τ η  μ ε τ α γ ρ α φ ή  κ α ι  ε π ι ­

δ ιό ρ θ ω σ η  β λ α β ώ ν  τ ο υ  D N A .  Τ ο  φ υ σ ικ ό  σ τ έ λ ε χ ο ς  τ ο υ  γ ο ν ιδ ίο υ  ρ 5 3  λ ε ι τ ο υ ρ γ ε ί  

ω ς  ο γ κ ο κ α τ α σ τ α λ τ ι κ ό  γ ο ν ί δ ι ο  κ α ι  α π ο τ ρ έ π ε ι  τ ο ν  ν ε ο π λ α σ μ α τ ι κ ό  μ ε τ α σ χ η ­

μ α τ ι σ μ ό  τ ω ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν  ο δ η γ ώ ν τ α ς  τ α  κ ύ τ τ α ρ α  π ο υ  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο υ ν  β λ ά β η  τ ο υ  

D N A  σ ε  α π ό π τ ω σ η .  Ο ι  μ ε τ α λ λ α γ μ έ ν ε ς  μ ο ρ φ έ ς  τ ο υ  ρ 5 3  π ο υ  α ν ι χ ν ε ύ ο ν τ α ι  

σ τ α  κ ύ τ τ α ρ α  τ ο υ  ό γ κ ο υ  σ τ ε ρ ο ύ ν τ α ι  α υ τ ώ ν  τ ω ν  ιδ ιο τ ή τ ω ν 141,142. Μ ε τ α λ λ ά ξ ε ι ς  

τ ο υ  ρ 5 3  γ ο ν ι δ ί ο υ  π α ρ α τ η ρ ο ύ ν τ α ι  σ ε  π ο σ ο σ τ ό  2 0 -4 0 %  τ ω ν  κ α ρ κ ι ν ω μ ά τ ω ν  τ ο υ  

μ α σ τ ο ύ  α ν ι χ ν ε ύ ο ν τ α ι  α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ά 142,143 κ α ι  υ π ε ρ έ κ φ ρ α σ ή  τ ο υ  σ χ ε τ ί ­

ζ ε τ α ι  μ ε  ε π ι θ ε τ ι κ ή  β ι ο λ ο γ ι κ ή  σ υ μ π ε ρ ι φ ο ρ ά  κ α τ α τ ά σ σ ο ν τ ά ς  τ ο ν  σ τ ο υ ς  δ ε ί ­

κ τ ε ς  π τ ω χ ή ς  π ρ ό γ ν ω σ η ς .

8 .8 . β . Το γ ο ν ίδ ιο  B c l2

Η  ε ν τ ό π ι σ η  τ ο υ  B c l 2  σ τ α  μ ι τ ο χ ό ν δ ρ ι α  π α ί ζ ε ι  σ η μ α ν τ ι κ ό  ρ ό λ ο  σ τ α  π ρ ώ ­

ι μ α  σ τ ά δ ι α  τ η ς  α π ό π τ ω σ η ς  κ α ι  θ ε ω ρ ε ί τ α ι  « α ν α σ τ ο λ έ α ς  τ ο υ  κ υ τ τ α ρ ι κ ο ύ  θ α ­

ν ά τ ο υ »  π ρ ο ά γ ο ν τ α ς  τ ε λ ι κ ά  τ η ν  β ι ω σ ι μ ό τ η τ α  τ ω ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν 145. Τ ο  γ ο ν ί δ ι ο  

B c l 2  ε ν τ ο π ί ζ ε τ α ι  σ τ ο  χ ρ ω μ ό σ ω μ α  1 8 q  κ α ι  υ π ε ρ έ κ φ ρ α σ ή  τ η ς  π ρ ω τ ε ΐ ν η ς  π ο υ  

κ ω δ ι κ ο π ο ι ε ί  π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  σ τ ο  7 6 %  τ ω ν  κ α ρ κ ί ν ω ν  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  σ χ ε τ ι ζ ό μ ε ν η  

μ ε  π α ρ α μ έ τ ρ ο υ ς  κ α λ ή ς  π ρ ό γ ν ω σ η ς  ό π ω ς  χ α μ η λ ό  β α θ μ ό  κ α κ ο ή θ ε ι α ς ,  θ ε τ ικ ή  

έ κ φ ρ α σ η  ο ρ μ ο ν ικ ι ο ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν ,  α ρ ν η τ ι κ ή  έ κ φ ρ α σ η  ρ 5 3 ,  χ α μ η λ ό  δ ε ί κ τ η  Κ ΐ -  

6 7 , ε ν ώ  φ α ί ν ε τ α ι  ν α  έ χ ε ι  κ ά π ο ι α  α ξ ί α  σ τ η ν  π ρ ό β λ ε ψ η  τ η ς  α ν τ α π ό κ ρ ι σ η ς  σ τ η  

θ ε ρ α π ε υ τ ι κ ή  α γ ω γ ή 146,147.

8.8.γ. Κ ΐ-6 7

Α π ό  τ ο υ ς  δ ε ί κ τ ε ς  κ υ τ τ α ρ ι κ ο ύ  π ο λ λ α π λ α σ ι α σ μ ο ύ  τ ο  μ ο ν ο κ λ ω ν ι κ ό  α ν τ ί ­

σ ω μ α  Κ ϊ - 6 7  α ν ι χ ν ε ύ ε ι  έ ν α  π υ ρ η ν ι κ ό  α ν τ ιγ ό ν ο ,  τ ο  ο π ο ί ο  ε ί ν α ι  π α ρ ώ ν  σ ’ ό λ ε ς  

τ ι ς  φ ά σ ε ι ς  τ ο υ  κ υ τ τ α ρ ι κ ο ύ  κ ύ κ λ ο υ ,  ε κ τ ό ς  α π ό  τ η ν  φ ά σ η  G O 148. Η  α ν ο σ ο ϊ -  

σ τ ο χ η μ ι κ ή  τ ο υ  έ κ φ ρ α σ η  σ υ ν δ υ ά ζ ε τ α ι  μ ε  α ν ε υ π λ ο ε ι δ ι κ ο ύ ς  ό γ κ ο υ ς ,  μ ε  υ ψ η ­

λ ό  μ ι τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η ,  υ ψ η λ ό  β α θ μ ό  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  κ α ι  α π ο υ σ ί α  ο ρ μ ο ν ι κ ώ ν  υ π ο ­

δ ο χ έ ω ν .  Σ υ μ π ε ρ α σ μ α τ ι κ ά ,  η  έ κ φ ρ α σ η  τ ο υ  Κ ΐ - 6 7  φ α ί ν ε τ α ι  ν α  α π ο τ ε λ ε ί  έ ν α ν  

α ν ε ξ ά ρ τ η τ ο ,  δ υ σ μ ε ν ή  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ό  π α ρ ά γ ο ν τ α  γ ι α  τ ο ν  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α ­

σ τ ο ύ 149.
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8 .8. ό. Ο γκο γο ν ίδ ια  c-m yc κ α ι c-ras

Τ ο  ο γ κ ο γ ο ν ί δ ι ο  c - m y c  β ρ ί σ κ ε τ α ι  σ τ ο  χ ρ ω μ ό σ ω μ α  8 q 2 4 ,  υ π ε ρ ε κ φ ρ ά ζ ε -  

τ α ι  σ τ ο  1 5 -2 0 %  τ ω ν  κ α ρ κ ί ν ω ν  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  η  υ π ε ρ έ κ φ ρ α σ ή  τ ο υ  σ χ ε τ ί ζ ε ­

τ α ι  μ ε  φ τ ω χ ή  π ρ ό γ ν ω σ η 150. Τ ο  ο γ κ ο γ ο ν ί δ ι ο  c - r a s  κ ω δ ι κ ο π ο ι ε ί  τ η ν  π ρ ω τ ε ΐ ν η  

ρ 2 1  κ α ι  η  υ π ε ρ έ κ φ ρ α σ ή  τ η ς  ε π ί σ η ς  σ χ ε τ ί ζ ε τ α ι  μ ε  φ τ ω χ ή  π ρ ό γ ν ω σ η  κ α θ ώ ς  

♦ σ υ ν δ έ ε τ α ι  μ ε  α υ ξ η μ έ ν η  π ι θ α ν ό τ η τ α  τ ο π ι κ ή ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  κ α ι  λ ε μ φ α δ ε ν ι κ ώ ν  

μ ε τ α σ τ ά σ ε ω ν 151.

8 .8 . ε. Το γ ο ν ί δ ι ο ύ

Τ ο  γ ο ν ί δ ι ο  τ ο υ  ρ ε τ ι ν ο β λ α σ τ ώ μ α τ ο ς  κ ω δ ι κ ο π ο ι ε ί  μ ί α  π υ ρ η ν ι κ ή  φ ω σ φ ο -  

π ρ ω τ ε ΐ ν η  π ο υ  δ ρ α  σ α ν  α ρ ν η τ ι κ ό ς  ρ υ θ μ ι σ τ ή ς  τ ο υ  κ υ τ τ α ρ ι κ ο ύ  κ ύ κ λ ο υ .  Δ ι α τ α -  

ρ α χ έ ς  σ τ η ν  έ κ φ ρ α σ ή  τ η ς  π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  σ ε  κ α ρ κ ι ν ο ψ α τ α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  μ ε  δ ι η ­

θ η μ έ ν ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς ,  ε ν  ιό  δ ε ν  π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  σ υ σ χ έ τ ισ η  μ ε  τ η ν  ε μ φ ά ν ι σ η  υ ­

π ο τ ρ ο π ώ ν  ή  τ η ν  ε π ιβ ί ω σ η  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν 144.

8 .8 . στ. ρ 2 7  κ α ι S K p 2

Τ α  ρ 2 7  κ α ι  S K p 2  ε ί ν α ι  α ρ ν η τ ι κ ο ί  ρ υ θ μ ι σ τ έ ς  τ ο υ  κ υ τ τ α ρ ικ ο ύ  κ ύ κ λ ο υ ,  θ ε ­

ω ρ ο ύ ν τ α ι  ο γ κ ο κ α τ α σ τ α λ τ ι κ ά  γ ο ν ί δ ι ά  τ ο υ ς  κ α ι  δ ι α τ α ρ α χ ή  τ η ς  λ ε ι τ ο υ ρ γ ί α ς  

τ ο υ ς  σ υ ν δ έ ε τ α ι  μ ε  κ α κ ο ή θ η  σ υ μ π ε ρ ι φ ο ρ ά 152.

8 .8 . ζ. Η ρ 5 2  π ρ ο π εΐν η

Η  ρ 5 2  π ρ ω τ ε ΐ ν η  ε ί ν α ι  ο ι σ τ ρ ο γ ο ν ο ε ξ α ρ τ ώ μ ε ν η ,  α ν ι χ ν ε ύ ε τ α ι  κ υ ρ ί ω ς  σ ε  

κ α ρ κ ί ν ο υ ς  μ α σ τ ο ύ  μ ε  E R + κ α ι  φ α ί ν ε τ α ι  ν α  α π ο τ ε λ ε ί  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ο  α ξ ι ό π ι ­

σ τ ο  δ ε ί κ τ η  α ν τ α π ό κ ρ ι σ η ς  σ τ η ν  ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ ο υ ς  ο ρ μ ο ν ι ­

κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς .  Η  α π ο υ σ ί α  τ η ς  σ χ ε τ ί ζ ε τ α ι  μ ε  χ ε ι ρ ό τ ε ρ η  π ρ ό γ ν ω σ η 153.

8 .8 . η. Κ α θ εψ ίν η  D

Π ρ ό κ ε ι τ α ι  γ ι α  λ υ σ ο σ ω μ α τ ι κ ή  π ρ ω τ ε ά σ η  π ο υ  π ρ ο κ α λ ε ί  λ ύ σ η  τ ω ν  π ρ ω ­

τ ε ϊν ώ ν  τ ο υ  σ τ ρ ώ μ α τ ο ς  γ ύ ρ ω  α π ό  τ ο  ν ε ό π λ α σ μ α  κ α ι  κ α τ ’ α υ τ ό ν  τ ο ν  τ ρ ό π ο  α υ ­

ξ ά ν ε ι  τ η  δ ι η θ η τ ι κ ή  κ α ι  μ ε τ α σ τ α τ ι κ ή  ι κ α ν ό τ η τ α  τ ω ν  κ α ρ κ ι ν ι κ ώ ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν .  

Υ π ε ρ έ κ φ ρ α σ ή  τ η ς  κ α θ ε ψ ί ν η ς  D  σ χ ε τ ί ζ ε τ α ι  μ ε  ε π ι θ ε τ ι κ ή  σ υ μ π ε ρ ι φ ο ρ ά  τ ο υ  

' ν ε ο π λ ά σ μ α τ ο ς ,  θ ε τ ικ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ ο υ  c - e r b B - 2  κ α ι  φ τ ω χ ή  π ρ ό γ ν ω σ η 154.

Σ υ μ π ε ρ α σ μ α τ ι κ ά ,  σ τ η  σ υ ν ά ν τ η σ η  τ ο υ  S t  G a l e n 117 τ ο  2 0 0 5  α φ ο ύ  ε λ ή -  

φ θ η σ α ν  υ π ό ψ η  ό λ ο ι  ο ι  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ο ί  κ α ι  π ρ ο β λ ε π τ ι κ ο ί  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς ,  κ α τ η ­

γ ο ρ ί α ς  I κ α ι  II ( σ ύ μ φ ω ν α  μ ε  τ ο  Α μ ε ρ ι κ ά ν ι κ ο  Κ ο λ λ έ γ ι ο  Π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ό μ ω ν )  

κ α θ ι ε ρ ώ θ η κ α ν  τ ρ ε ι ς  κ α τ η γ ο ρ ί ε ς  ε π ι κ ι ν δ υ ν ό τ η τ α ς ,  χ α μ η λ ή ς  -  ε ν δ ι ά μ ε σ η ς  -  

'  υ ψ η λ ή ς ,  ο ι  ο π ο ί ε ς  ισ χ ύ ο υ ν  δ ι ε θ ν ι ό ς  ( Π ί ν α κ α ς  5 )  κ α ι  φ α ν ε ρ ο ό ν ο υ ν  τ ο ν  σ η μ α ­

ν τ ικ ό  ρ ό λ ο  τ ο υ  Π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ό μ ο υ  σ τ ο ν  σ χ ε δ ί α σ μ ά  τ η ς  θ ε ρ α π ε ί α ς  σ τ ο ν  κ α ρ -
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Πίνακας 5. Κατΐ]γορίες επικινδυνότητας

Χαμηλού κινδύνου ασθενείς με αρνητικούς λεμφαδένες και οι ασθενείς με:
pT s 2 εκ. & 
grade I &
απουσία νεοπλασματικών εμβολών σε αγγεία/περιφέρεια ό­
γκου & αρνητικό HER2/neu 
ηλικία a 35 ετών

Ενδιάμεσου κινδύνου ασθενείς με αρνητικούς λεμφαδένες και οι ασθενείς τουλά­
χιστον με 1 από τα κατωτέρω στοιχεία: 
pT > 2 εκ., ή 
grade 2-3, ή
παρουσία νεοπλασματικών εμβολών σε αγγεία/περιφέρεια 
όγκου ή θετικό HER2/neu ή 
ηλικία < 35 ετών
Θετικοί λεμφαδένες (1-3 θετικοί) &
HER2/neu αρνητικό

Υψηλού κινδύνου ασθενείς με θετικούς λεμφαδένες (1-3) και θετικό HER2/neu
ασθενείς με 4 ή > 4 λεμφαδένες

κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  τ η  σ η μ α σ ί α  τ η ς  σ υ ν ε ρ γ α σ ί α ς  ό λ ω ν  τ ω ν  ε μ π λ ε κ ό μ ε ν ω ν  

ι α τ ρ ι κ ώ ν  ο μ ά δ ω ν  ( χ ε ιρ ο υ ρ γ ώ ν ,  π α θ ο λ ό γ ω ν - ο γ κ ο λ ό γ ω ν ,  α κ τ ιν ο θ ε ρ α π ε υ τ ώ ν )  

σ τ η  δ ι α μ ό ρ φ ω σ η  τ η ς  θ ε ρ α π ε υ τ ι κ ή ς  σ τ ρ α τ η γ ι κ ή ς  γ ι α  τ η ν  α ν τ ι μ ε τ ώ π ι σ ή  τ ο υ .

9. Μοριακή ταξινόμηση των καρκινωμάτων του μαστού

Τ ο  γ ε γ ο ν ό ς  ό τ ι  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  τ ο υ τ δ ί ο υ  ισ τ ο λ ο γ ικ ο ύ  τ ύ π ο υ  

κ α ι  τ ο υ  ι δ ί ο υ  σ τ α δ ί ο υ  σ ύ μ φ ω ν α  μ ε  τ η ν  κ λ α σ σ ι κ ή  τ α ξ ι ν ό μ η σ η  κ α τ ά  Τ Ν Μ  τ η ς  

A J C C  κ α ι  τ η ς  U I C C ,  τ ο ν  ί δ ι ο  β α θ μ ό  δ ι α φ ο ρ ο π ο ί η σ η ς  κ α ι  α ν ά λ ο γ η  έ κ φ ρ α ­

σ η  τ ω ν  ο ρ μ ο ν ικ ώ ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν  κ α θ ώ ς  κ α ι  τ ω ν  ά λ λ ω ν  π ρ ο γ ν ω σ τ ικ ώ ν  κ α ι  π ρ ο ­

β λ ε π τ ικ ώ ν  π α ρ α μ έ τ ρ ω ν ,  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο υ ν  δ ι α φ ο ρ ε τ ι κ ή  κ λ ιν ικ ή  π ο ρ ε ί α  κ α ι  δ ι ά ­

φ ο ρ η  α ν τ α π ό κ ρ ι σ η  σ τ α  π ρ ο τ ε ι ν ό μ ε ν α  θ ε ρ α π ε υ τ ι κ ά  σ χ ή μ α τ α ,  γ έ ν ν η σ ε  τ η ν  α ­

ν ά γ κ η  γ ι α  μ ι α  ν έ α  τ α ξ ι ν ό μ η σ η  τ ω ν  ό γ κ ω ν  μ ε  β ά σ η  τ η  μ ο ρ ι α κ ή  τ ο υ ς  ε ι κ ό ν α ,  

τ η ν  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  γ ο ν ι δ ί ω ν  κ α ι  τ ω ν  π ρ ω τ ε ϊ ν ώ ν  π ο υ  α υ τ ά  κ ω δ ι κ ο π ο ι ο ύ ν  κ α ι  

μ ε  β ά σ η  α υ τ ά  ν α  δ ο θ ε ί  ε ρ μ η ν ε ί α  σ τ η  β ι ο λ ο γ ι κ ή  τ ο υ ς  σ υ μ π ε ρ ι φ ο ρ ά .  Τ α  τ ε ­

λ ε υ τ α ί α  έ τ η  π ρ ο τ ε ί ν ε τ α ι  η  τ α ξ ιν ό μ η σ η  τ ω ν  κ α ρ κ ι ν ω μ ά τ ω ν  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  σ ε  α υ -  

λ ικ ο ύ  τ ύ π ο υ  ( lu m i n a l  c e l l )  κ α ι  β α σ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ  ( b a s a l  c e l l )  π ο υ  χ α ρ α κ τ η ρ ί ζ ο -
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ν τ α ι  α π ό  ε ι δ ι κ ό  α ν ο σ ο φ α ιν ό τ υ π ο  κ α ι  σ υ ν δ έ ο ν τ α ι  μ ε  δ ε δ ο μ έ ν η  π ρ ό γ ν ω σ η  κ α ι  

α ν τ α π ό κ ρ ι σ η  σ τ ις  θ ε ρ α π ε ί ε ς 155,156.

9.1. Ανλικον τύπον καρκινώματα του μαστού
Τ α  α υ λ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ  κ α ρ κ ι ν ο ψ α τ α  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ο υ ν  τ α  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  τ ο υ  

μ α σ τ ο ύ  π ο υ  ε κ φ ρ ά ζ ο υ ν  θ ε τ ι κ ά  τ ο υ ς  ο ρ μ ο ν ικ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  κ α ι  έ χ ο υ ν  μ ο ρ φ έ ς  

έ κ φ ρ α σ η ς  π α ρ ό μ ο ι ε ς  μ ε  α υ τ έ ς  τ ω ν  α υ λ ι κ ώ ν  ε π ι θ η λ ι α κ ώ ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν  τ ο υ  μ α ­

σ τ ο ύ .  Α υ τ έ ς  ο ι  μ ο ρ φ έ ς  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ο υ ν  τ η ν  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  E R ,  τ ω ν  α υ λ ι κ ώ ν  

κ ε ρ α τ ιν ώ ν  8/18, κ α ι  γ ο ν ί δ ι α  π ο υ  σ υ ν δ υ ά ζ ο ν τ α ι  μ ε  τ η ν  ε ν ε ρ γ ο π ο ί η σ η  τ ω ν  E R .

Λ ι γ ό τ ε ρ ο ι  α π ό  τ ο  2 0 %  τ ω ν  α υ λ ι κ ώ ν  ό γ κ ω ν  έ χ ο υ ν  μ ε τ ά λ λ α ξ η  σ τ ο  Τ Ρ 5 3  

κ α ι  α υ τ ο ί  ο ι  ό γ κ ο ι  ε ί ν α ι  β α θ μ ο ύ  δ ι α φ ο ρ ο π ο ί η σ η ς  1.

Σ τ η ν  ο μ ά δ α  α υ τ ή  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ο ν τ α ι  τ ο υ λ ά χ ι σ τ ο ν  δ ύ ο  υ π ό τ υ π ο ι τ α  α υ λ ι -  

κ ά  Α  κ α ι  α υ λ ι κ ά  Β  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ .  Α ν  κ α ι  ο ι  δ ύ ο  υ π ό τ υ π ο ι  ε κ ­

φ ρ ά ζ ο υ ν  θ ε τ ι κ ά  τ ο υ ς  ο ρ μ ο ν ικ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  έ χ ο υ ν  δ ι α φ ο ρ ε τ ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι ­

σ τ ικ ά .  Τ α  α υ λ ι κ ά  Α  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  ε μ φ α ν ί ζ ο υ ν  γ ε ν ι κ ά  ε ν τ ο ν ό τ ε ρ η  έ κ φ ρ α σ η  

τ ω ν  E R  γ ο ν ι δ ίω ν  κ α ι  μ ικ ρ ό τ ε ρ η  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  γ ο ν ι δ ί ω ν  τ ο υ  κ υ τ τ α ρ ι κ ο ύ  π ο λ ­

λ α π λ α σ ι α σ μ ο ύ  α π ’ ό τ ι  τ α  α υ λ ι κ ά  Β  κ α ρ κ ι ν ο ψ α τ α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ .

Τ α  α υ λ ι κ ά  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  ε ί ν α ι  ο  π ι ο  σ υ χ ν ό ς  τ ύ π ο ς  τ ω ν  κ α ρ κ ι ν ω μ ά τ ω ν  

τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  σ ε  π ο σ ο σ τ ο  π ο υ  φ θ ά ν ε ι  τ ο  6 7 %  π ο ν  ό γ κ ω ν ,  ενο3  κ α τ ά  τ η ν  α ν α ­

π α ρ α γ ω γ ι κ ή  π ε ρ ί ο δ ο  τ ο  π ο σ ο σ τ ό  ε μ φ ά ν ι σ η ς  τ ω ν  α υ λ ικ ο 5 ν  Α  κ α ρ κ ι ν ω μ ά τ ω ν  

π έ φ τ ε ι  σ τ ο  3 6 % .

Τ α  α υ λ ι κ ά  Β  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  σ υ ν ή θ ω ς  ε ί ν α ι  χ α μ η λ ό τ ε ρ η ς  δ ι α φ ο ρ ο π ο ί η ­

σ η ς  ό γ κ ο ι  α π ’ ό τ ι  τ α  α υ λ ι κ ά  Α  κ α ρ κ ι ν ο ψ α τ α .

Τ α  α υ λ ι κ ά  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  έ χ ο υ ν  γ ε ν ι κ ά  κ α λ ή  π ρ ό γ ν ο ^ σ η  κ α ι  μ ά λ ι σ τ α  τ α  

α υ λ ι κ ά  Β  έ χ ο υ ν  χ ε ι ρ ό τ ε ρ η  π ρ ό γ ν ω σ η  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ α  α υ λ ι κ ά  Α  κ α ρ κ ι ν ώ μ α ­

τ α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ .  Α υ τ ή  η  δ ι α φ ο ρ ά  σ τ η ν  έ κ β α σ η  μ π ο ρ ε ί  ν α  ο φ ε ί λ ε τ α ι  ε ν  μ έ ρ ε ι  

σ τ η  δ ι α φ ο ρ ε τ ι κ ή  α ν τ ί δ ρ α σ η  σ τ η  θ ε ρ α π ε ί α .

Π ο λ λ έ ς  μ ε λ έ τ ε ς  έ χ ο υ ν  δ ε ί ξ ε ι  ό τ ι  ο ι  θ ε τ ι κ ο ί  ό γ κ ο ι  σ τ ο υ ς  ο ρ μ ο ν ι κ ο ύ ς  υ ­

π ο δ ο χ ε ί ς  α ν τ α π ο κ ρ ί ν ο ν τ α ι  π ο λ λ έ ς  φ ο ρ έ ς  λ ι γ ό τ ε ρ ο  σ τ η  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α  κ α ι  

η  μ ε ιο ψ έ ν η  α ν τ α π ό κ ρ ι σ η  φ α ί ν ε τ α ι  ν α  ο φ ε ί λ ε τ α ι  σ τ ο υ ς  δ ύ ο  α υ λ ι κ ο ύ ς  υ π ο τ ύ -  

π ο υ ς  μ ε  τ α  α υ λ ι κ ά  Β  κ α ρ κ ι ν ο ψ α τ α  ν α  έ χ ο υ ν  μ ι κ ρ ό τ ε ρ η  α ν τ α π ό κ ρ ι σ η .

Μ ε λ έ τ ε ς  έ χ ο υ ν  δ ε ί ξ ε ι  ό τ ι  τ α  α υ λ ι κ ά  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  σ τ ο  σ ύ ν ο λ ό  τ ο υ ς  έ ­

χ ο υ ν  κ α λ ή  α ν τ α π ό κ ρ ι σ η  σ τ η ν  ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α .  Η  χ ρ ή σ η  α γ γ ε ι ο γ ε ν ε τ ικ ο 3 ν  

π α ρ α γ ό ν τ ω ν  φ α ί ν ε τ α ι  ν α  έ χ ε ι  ε π ί σ η ς  ε υ ε ρ γ ε τ ι κ ά  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  σ τ ο υ ς  π ε ­

ρ ι σ σ ό τ ε ρ ο υ ς  α π ό  τ ο  6 0 %  τ ω ν  α σ θ ε ν ο ύ ν  μ ε  θ ε τ ι κ ο ύ ς  ο ρ μ ο ν ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  

κ α ι  α ρ ν η τ ι κ ό  H E R 2 .

Σ ύ μ φ ω ν α  μ ε  τ ι ς  τ ε λ ε υ τ α ί ε ς  ε κ τ ιμ ή σ ε ι ς  τ α  α υ λ ι κ ά  Β  κ α ρ κ ι ν ο ψ α τ α  μ ε  τ η ν  

χ ε ιρ ό τ ε ρ η  κ λ ιν ικ ή  π ο ρ ε ί α ,  ε μ φ α ν ί ζ ο υ ν  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ο  δ ε ί κ τ η  π ο λ λ α π λ α σ ι α σ μ ο ύ
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κ α ι  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ε ς  υ π ο τ ρ ο π έ ς .  Έ τ σ ι  τ α  α υ λ ι κ ά  Α  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  α ν τ ι μ ε τ ω π ί ­

ζ ο ν τ α ι  θ ε ρ α π ε υ τ ι κ ά  μ ε  ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α  ε ν ιό  σ τ α  α υ λ ι κ ά  Β  μ ε  ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α ­

π ε ί α  κ α ι  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α 157.

9.2. HER2 νπότυπος

Σ τ ο υ ς  H E R 2  ό γ κ ο υ ς  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ο ν τ α ι  τ α  θ ε τ ι κ ά  σ τ ο  H E R 2  κ α ρ κ ι ν ώ ­

μ α τ α  τ α  ο π ο ί α  ε μ φ α ν ί ζ ο υ ν  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  ο ρ μ ο ν ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς .  Τ α  ν ε ο π λ ά ­

σ μ α τ α  α υ τ ά  δ ε ν  π ρ έ π ε ι  ν α  σ υ γ χ έ ο ν τ α ι  μ ε  τ ο υ ς  κ λ ι ν ι κ ά  H E R 2  θ ε τ ι κ ο ύ ς  ό ­

γ κ ο υ ς  σ τ ο υ ς  ο π ο ί ο υ ς  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ο ν τ α ι  κ α ι  ό γ κ ο ι  μ ε  θ ε τ ικ ο ύ ς  ο ρ μ ο ν ικ ο ύ ς  υ ­

π ο δ ο χ ε ί ς  π ο υ  σ ύ μ φ ω ν α  μ ε  α υ τ ή  τ η ν  κ α τ ά τ α ξ η  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ο ν τ α ι  σ τ α  α υ λ ι κ ά  

κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α .

Ό π ω ς  κ α ι  τ α  β α σ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ ,  τ α  H E R 2  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  ε ί ν α ι  σ υ ν ή θ ω ς  

β α θ μ ο ύ  κ α κ ο η θ ε ί α ς  3  ν ε ο π λ ά σ μ α τ α  τ α  ο π ο ί α  ε μ φ α ν ί ζ ο υ ν  υ ψ η λ ή  α ν α λ ο γ ί α  

μ ε τ ά λ λ α ξ η ς  τ ο υ  Τ Ρ 5 3  ( 4 0 - 8 0 % ) .

Σ τ η ν  π λ ε ι ο ν ό τ η τ ά  τ ο υ ς  ε ί ν α ι  ό γ κ ο ι  χ α μ η λ ή ς  δ ι α φ ο ρ ο π ο ί η σ η ς  μ ε  μ ε γ ά ­

λ ο  μ έ γ ε θ ο ς  ( μ έ σ η  δ ι ά μ ε τ ρ ο ς  3 ,6  ε κ . )  π ο υ  ε μ φ α ν ί ζ ο υ ν  α π ο μ α κ ρ υ σ μ έ ν ε ς  μ ε ­

τ α σ τ ά σ ε ι ς  κ α ι  μ ε τ α σ τ ά σ ε ι ς  σ τ ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  σ ε  δ ι π λ ά σ ι ο  π ο σ ο σ τ ό  α π ’ ό τ ι  

τ α  α υ λ ι κ ά  κ α ρ κ ιν ο 3 μ α τ α .

Τ α  H E R 2  κ α ρ κ ι ν ι ο μ α τ α  έ χ ο υ ν  ά σ χ η μ η  π ρ ό γ ν ω σ η  κ α ι  α υ τ ό  κ α τ α δ ε ι ­

κ ν ύ ε τ α ι  α π ό  τ η  μ ε γ ά λ η  π ι θ α ν ό τ η τ α  ν α  ε μ φ α ν ί ζ ο υ ν ,  ό π ω ς  κ α ι  τ α  β α σ ι κ ο ύ  τ ύ ­

π ο υ  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α ,  π ρ ώ ι μ η  υ π ο τ ρ ο π ή .

Ε ί ν α ι  ε υ α ί σ θ η τ α  σ τ ι ς  α ν θ ρ α κ υ κ λ ί ν ε ς  κ α ι  σ τ η ν  σ υ μ β α τ ι κ ή  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α ­

π ε ί α  μ ε  τ α ξ ά ν ε ς  μ ε  π ο λ ύ  κ α λ ύ τ ε ρ η  α ν τ ί δ ρ α σ η  α π ’ ό τ ι  τ α  α υ λ ι κ ά  κ α ρ κ ι ν ώ ­

μ α τ α  ( 4 6 %  έ ν α ν τ ι  7 % ) .

Τ α  H E R 2  κ α ι  τ α  β α σ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  ε ί ν α ι  ό γ κ ο ι  π ο υ  ε μ φ α ­

ν ί ζ ο υ ν  τ α  κ α λ ύ τ ε ρ α  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  σ τ η  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α .  Σ ε  α ν τ ί θ ε σ η  μ ε  τ α  

β α σ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ  ν ε ο π λ ά σ μ α τ α  ό μ ω ς  τ α  H E R 2  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  μ π ο ρ ο ύ ν  ν α  δ ε ­

χ θ ο ύ ν  σ τ ο χ ε υ μ έ ν η  θ ε ρ α π ε ί α  μ ε  a v a H E R 2  μ ο ν ο κ λ ω ν ι κ ά  α ν τ ι σ ώ μ α τ α  

t r a s t u z u m a b .  Η  ε π ί δ ρ α σ η  τ ο υ  t r a s t u z u m a b  σ τ α  μ ε τ α σ τ α τ ι κ ά  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  

τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α θ ώ ς  ε π ίσ η ς  η  α ξ ι ο σ η μ ε ίω τ η  μ ε ίω σ η  τ ω ν  υ π ο τ ρ ο π ώ ν  σ τ α  H E R 2  

θ ε τ ι κ ά  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  π ο υ  θ ε ρ α π ε ύ θ η κ α ν  μ ε  t r a s t u z u m a b  σ ε  σ υ ν δ υ α σ μ ό  μ ε  

χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α ,  ε ν ι σ χ ύ ε ι  τ η ν  ά π ο ψ η  ό τ ι  σ τ ο  μ έ λ λ ο ν  θ α  μ π ο ρ ο ύ μ ε  ν α  χ ρ η ­

σ ι μ ο π ο ι ή σ ο υ μ ε  σ τ ο χ ε υ μ έ ν η  θ ε ρ α π ε ί α  μ ε  π ο λ ύ  κ α λ ά  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α .  Υ π ά ρ ­

χ ο υ ν  ό μ ω ς  H E R 2  θ ε τ ι κ ά  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  τ α  ο π ο ί α  δ ε ν  α ν τ ι δ ρ ο ύ ν  σ τ ο  

t r a s t u z u m a b ,  σ ε  α υ τ έ ς  τ ι ς  π ε ρ ι π τ ώ σ ε ι ς  η  α π ώ λ ε ι α  ή  η  α δ ρ α ν ο π ο ί η σ η  τ ο υ  

Ρ Τ Ε Ν  κ α ι  η  α π ο ρ ύ θ μ ι σ η  τ ο υ  C X C R 4  γ ο ν ι δ ί ο υ  έ χ ο υ ν  ε ν ο χ ο π ο ι η θ ε ί  γ ι α  τ η ν  

α ν τ ί σ τ α σ η  σ τ η  θ ε ρ α π ε ί α .
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9.3. Βασικού τύπου καρκινώματα του μαστού
Ο  β α σ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ  υ π ό τ ν π ο ς  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ ο ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ο ν ο μ ά σ θ η κ ε  έ ­

τ σ ι  δ ι ό τ ι  η  μ ο ρ φ ή  έ κ φ ρ α σ η ς  α υ τ ο ύ  τ ο υ  υ π ο τ ύ π ο υ  μ ι μ ε ί τ α ι  τ α  β α σ ι κ ά  ε π ι θ η ­

λ ι α κ ά  κ ύ τ τ α ρ α  α π ό  ά λ λ α  μ έ ρ η  τ ο υ  ο ρ γ α ν ι σ μ ο ύ  κ α ι  τ α  μ υ ο ε π ι θ η λ ι α κ ά  κ ύ τ ­

τ α ρ α  τ ο υ  φ υ σ ιο λ ο γ ι κ ο ύ  μ α σ τ ο ύ .  Α υ τ έ ς  ο ι  ο μ ο ι ό τ η τ ε ς  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ο υ ν  έ λ λ ε ι -  

* ψ η  τ η ς  έ κ φ ρ α σ η ς  τ ω ν  E R ,  P R  κ α ι  τ ω ν  σ χ ε τ ι κ ώ ν  γ ο ν ι δ ί ω ν ,  μ ε ιω μ έ ν η  έ κ φ ρ α ­

σ η  τ ο υ  H E R 2 ,  έ ν τ ο ν η  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  « β α σ ικ ώ ν »  κ ε ρ α τ ι ν ώ ν  5 , 6 , 1 7  κ α ι  έ κ ­

φ ρ α σ η  τ ω ν  v im e n t in ,  p - c a d h e r in ,  a B ,  c r y s t a l l in ,  f a s c in ,  c a v e o l in s .  Π α ρ ο υ σ ι ά ­

ζ ο υ ν  ε π ίσ η ς  υ ψ η λ ά  ε π ί π ε δ α  έ κ φ ρ α σ η ς  τ ω ν  γ ο ν ι δ ί ω ν  π ο υ  σ χ ε τ ί ζ ο ν τ α ι  μ ε  τ ο ν  

π ο λ λ α π λ α σ ι α σ μ ό  τ ω ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν ,  ε κ φ ρ ά ζ ο ν τ α ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  τ ο υ  E G F R  σ ε  π ο ­

σ ο σ τ ά  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ο  α π ό  τ ο  6 0 %  κ α ι  ε μ φ α ν ί ζ ο υ ν  α ν ο σ ο ί  σ τ ο χ η μ ι κ ή  έ κ φ ρ α σ η  

τ ο υ  ρ 5 3  ή  μ ε τ ά λ λ α ξ η  τ ο υ  Τ Ρ 5 3  γ ο ν ι δ ί ο υ  σ τ ο  8 5 %  τ ω ν  π ε ρ ι π τ ώ σ ε ω ν .

Σ ε  μ ί α  τ ε λ ε υ τ α ί α  μ ε λ έ τ η  κ α θ ο ρ ί σ τ η κ ε  ό τ ι  τ ο  6 0 %  τ ω ν  τ ρ ι π λ ώ ν  α ρ ν η τ ι -  

κ ώ ν  κ α ρ κ ι ν ω μ ά τ ω ν  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ε κ φ ρ ά ζ ο υ ν  δ ε ί κ τ ε ς  τ ω ν  β α σ ι κ ώ ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν .  

Ε π ί σ η ς  μ ι κ ρ ό ς  α ρ ι θ μ ό ς  ( 1 5 - 4 5 % )  τ ω ν  β α σ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ  κ α ρ κ ι ν ω μ ά τ ω ν  ε κ ­

φ ρ ά ζ ο υ ν  ή  E R ,  P R  ή  H E R 2 .  Έ τ σ ι  ο  τ ρ ι π λ ό ς  α ρ ν η τ ι κ ό ς  ο ρ ι σ μ ό ς  μ π ο ρ ε ί  ν α  

π ε ρ ι λ α μ β ά ν ε ι  τ ο υ ς  α π ο κ α λ ο ύ μ ε ν ο υ ς  « τ ύ π ο υ ς  τ ο υ  φ υ σ ι ο λ ο γ ι κ ο ύ  μ α σ τ ο ύ »  ο ι  

ο π ο ί ο ι  φ α ί ν ε τ α ι  ν α  έ χ ο υ ν  μ ί α  κ λ ι ν ι κ ή  σ υ μ π ε ρ ι φ ο ρ ά  δ ι α φ ο ρ ε τ ι κ ή  α π ό  α υ τ ή  

π ο υ  έ χ ο υ ν  τ α  β α σ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ  ν ε π λ ά σ μ α τ α .

Σ τ η ν  π λ ε ι ο ν ό τ η τ ά  τ ο υ ς  α υ τ ο ί  ο ι  ό γ κ ο ι  έ χ ο υ ν  τ ρ ι π λ ό  α ρ ν η τ ι κ ό  φ α ι ν ό τ υ ­

π ο  ( α π ο υ σ ί α  E R ,  P R ,  H E R 2 )  κ α ι  έ τ σ ι  μ ε ρ ι κ ο ί  μ ε λ ε τ η τ έ ς  έ χ ο υ ν  α π ο δ ε χ θ ε ί  

τ ο ν  τ ρ ι π λ ό  α ρ ν η τ ι κ ό  κ α θ ο ρ ι σ μ ό  γ ι α  τ α  β α σ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α .

Ι σ τ ο λ ο γ ι κ ά  τ α  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ α  β α σ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  ε ί ν α ι  δ ι η θ η -  

τ ι κ ά  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  τ ω ν  π ό ρ ω ν  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  χ ιυ ρ ί ς  ε ι δ ι κ ο ύ ς  χ α ρ α κ τ ή ρ ε ς  ( 8 6 % ) ,  

μ ε  υ ψ η λ ό  β α θ μ ό  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  τ α  ο π ο ί α  μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ί ζ ο ν τ α ι  α π ό  

π ο λ λ έ ς  μ ι τ ώ σ ε ι ς ,  κ ε ν τ ρ ι κ ή  ν έ κ ρ ω σ η ,  α σ α φ ή  κ υ τ τ α ρ ι κ ά  ό ρ ι α ,  κ α ι  ή π ι ε ς  λ ε μ -  

φ ο κ υ τ τ α ρ ι κ έ ς  δ ι η θ ή σ ε ι ς .

Α ν α γ ν ω ρ ί ζ ο ν τ α ι  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  κ ιν δ ύ ν ο υ  π ο υ  σ χ ε τ ί ζ ο ν τ α ι  μ ε  τ η ν  α ν ά π τ υ ξ η  

τ ο υ  β α σ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ  κ α ρ κ ι ν ω μ ά τ ω ν  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  σ τ ο υ ς  ο π ο ί ο υ ς  π ε ρ ι λ α μ ­

β ά ν ο ν τ α ι :

* 1. Μ ε τ ά λ λ α ξ η  τ ο υ  B R C A 1  γ ο ν ι δ ί ο υ  σ υ ν δ υ ά ζ ε τ α ι  σ ε  π ο σ ο σ τ ό  2 0 %  μ ε  α ν ά ­

π τ υ ξ η  β α σ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ ο ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  α π ό  τ α  ο π ο ί α  τ ο  6 7 %  

τ ω ν  π ε ρ ι π τ ώ σ ε ω ν  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ε ι  μ ε τ α σ τ ά σ ε ι ς  σ τ ο ν  ε γ κ έ φ α λ ο .  Α υ τ ή ς  τ η ς  

μ ο ρ φ ή ς  τ α  β α σ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  έ χ ο υ ν  π α ρ ό μ ο ι α  μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  

χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά  κ α ι  σ ύ σ τ ο ι χ ο υ ς  φ α ι ν ο τ υ π ι κ ο ύ ς  χ α ρ α κ τ ή ρ ε ς  μ ε  τ ο υ ς  α -  

 ̂ ν τ ί σ τ ο ι χ ο υ ς  ό γ κ ο υ ς  π ο υ  ε μ φ α ν ί ζ ο υ ν  μ ε τ ά λ λ α ξ η  τ ο υ  B R C A 1  γ ο ν ι δ ίο υ .

2 . Ο ι  π ρ ο ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ έ ς  γ υ ν α ί κ ε ς  ε μ φ α ν ί ζ ο υ ν  σ υ χ ν ό τ ε ρ α  β α σ ι κ ο ύ  τ ύ -
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π ο υ  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  σ ε  σ χ ε δ ό ν  δ ι π λ ά σ ι ο  π ο σ ο σ τ ό ,  α π ’ ό τ ι  ο ι  

μ ε τ ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ έ ς .  Ο  κ α τ α μ ή ν ι ο ς  κ ύ κ λ ο ς ,  τ ο  ισ τ ο ρ ι κ ό  ε γ κ υ μ ο σ ύ ν η ς ,  

τ ο  β ά ρ ο ς  σ ώ μ α τ ο ς  κ α ι  η  δ ρ α σ τ η ρ ι ό τ η τ α  τ ω ν  γ υ ν α ικ ώ ν  δ ε ν  φ α ί ν ε τ α ι  ν α  ε ­

π η ρ ε ά ζ ο υ ν  τ η  σ υ χ ν ό τ η τ α  ε μ φ ά ν ι σ η ς  α υ τ ώ ν  τ ω ν  ό γ κ ω ν .

3 . Η  υ π ε ρ έ κ φ ρ α σ η  τ ο υ  E G F R  π ο υ  π α ρ α τ η ρ ή θ η κ ε  σ ε  π ο σ ο σ τ ό  5 4 %  σ τ α  β α ­

σ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ  κ α ρ κ ι ν ι ό μ α τ α ,  σ υ ν δ υ ά ζ ε τ α ι  μ ε  π τ ω χ ή  π ρ ό γ ν ω σ η  α ν ε ξ ά ρ τ η ­

τ α  α π ό  τ η  δ ι ή θ η σ η  τ ω ν  λ ε μ φ α δ ε ν ω ν  κ α ι  τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ .

Τ α  β α σ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ε ί ν α ι  ν ε ο π λ ά σ μ τ α  μ ε  ε π ι ­

θ ε τ ι κ ή  β ι ο λ ο γ ι κ ή  σ υ μ π ε ρ ι φ ο ρ ά  π ο υ  ε μ φ α ν ί ζ ο υ ν  σ υ χ ν ά  δ ι ή θ η σ η  σ τ ο υ ς  μ α ­

σ χ α λ ι α ί ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  κ α ι  μ ε τ α σ τ ά σ ε ι ς  σ τ ο ν  ε γ κ έ φ α λ ο  κ α ι  π ν ε ύ μ ο ν α 158. 

Π α ρ ά  τ ο  γ ε γ ο ν ό ς  ό τ ι  ο ι  ό γ κ ο ι  α υ τ ο ί  σ υ χ ν ά  α ν τ ι δ ρ ο ύ ν  σ τ η ν  π ρ ο ε γ χ ε ι ρ η τ ι κ ή  

κ α ι  σ υ μ β α τ ι κ ή  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α  η  π ρ ό γ ν ω σ ή  τ ο υ  ε ί ν α ι  π τ ω χ ή .  Α υ τ ό  ο φ ε ί λ ε ­

τ α ι  π ι θ α ν ά  σ τ ο  τ ρ ι π λ ό  α ρ ν η τ ι κ ό  σ χ ή μ α  τ ω ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν  ( E R ,  P g R ,  H E R 2 )  

σ ύ μ φ ω ν α  μ ε  τ ο  ο π ο ί ο  δ ε ν  μ π ο ρ ο ύ υ ν  ν α  δ ε χ θ ο ύ ν  ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α  ή  θ ε ρ α ­

π ε ί α  μ ε  μ ο ν ο κ λ ω ν ι κ ά  α ν τ ι σ ώ μ α τ α  ( t r a n s t u z u m a b ) .  Η  ε υ α ι σ θ η σ ί α  σ τ α  χ η -  

μ ε ι ο θ ε ρ α π ε υ τ ι κ ά  δ ε ν  ε ί ν α ι  η  ί δ ι α  σ ’ ό λ ε ς  τ ι ς  π ε ρ ι π τ ώ σ ε ι ς .  Σ ε  ο ρ ι σ μ έ ν α  β α ­

σ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  α ν θ ε κ τ ι κ ό τ α η  σ τ η  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α  

π ο υ  σ χ ε τ ί ζ ε τ α ι  μ ε  υ π ά ρ χ ο υ σ α  δ ι α τ α ρ α χ ή  τ ο υ  γ ο ν ι δ ί ο υ  B R C A 1 .

Σ ύ μ φ ω ν α  μ ε  τ α  π α ρ α π ά ν ω  σ τ η  μ ο ρ ι α κ ή  τ α ξ ι ν ό μ η σ η  τ ω ν  κ α ρ κ ι ν ώ μ α -  

τ ω ν  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  σ τ η ρ ί ζ ο ν τ α ι  π ο λ λ έ ς  ε λ π ί δ ε ς  τ ό σ ο  γ ι α  τ η ν  π ρ ό γ ν ω σ η  τ η ς  κ λ ι ­

ν ι κ ή ς  π ο ρ ε ί α ς  τ η ς  ν ό σ ο υ  ό σ ο  κ α ι  γ ι α  τ η ν  ε π ιλ ο γ ή  τ ο υ  κ α τ ά λ λ η λ ο υ  θ ε ρ α π ε υ ­

τ ι κ ο ύ  σ χ ή μ α τ ο ς  σ τ ο  ο π ο ί ο  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ο ν τ α ι  κ α ι  η  σ τ ο χ ε υ μ έ ν η  θ ε ρ α π ε ί α .



ΚΕΦΑΛΑΙΟ 3ο

Θ Ε Ρ Α Π Ε Υ Τ Ι Κ Η  Α Ν Τ Ι Μ Ε Τ Ω Π Ι Σ Η

Η  θ ε ρ α π ε υ τ ι κ ή  α ν τ ι μ ε τ ι ό π ι σ η  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ ο ύ  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ε ι  

τ η  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή  θ ε ρ α π ε ί α ,  τ η  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α ,  τ η ν  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α ,  τ ο υ ς  ο ρ ­

μ ο ν ι κ ο ύ ς  θ ε ρ α π ε υ τ ι κ ο ύ ς  χ ε ι ρ ι σ μ ο ύ ς  κ α ι  τ η  θ ε ρ α π ε ί α  μ ε  μ ο ν ο κ λ ω ν ι κ ά  α ν τ ι ­

σ ώ μ α τ α .

Η  θ ε ρ α π ε υ τ ι κ ή  σ τ ρ α τ η γ ι κ ή  κ α ι  ο  σ υ ν δ υ α σ μ ό ς  τ ω ν  δ ι α φ ό ρ ω ν  θ ε ρ α π ε ι ­

ώ ν  δ ι α μ ο ρ φ ώ ν ε τ α ι  κ α ι  ε ξ α ρ τ ά τ α ι  α π ό  τ ο  σ τ ά δ ι ο  τ η ς  ν ό σ ο υ ,  τ η  δ ι α φ ο ρ ο π ο ί ­

η σ η  τ ο υ  ό γ κ ο υ ,  τ η ν  ύ π α ρ ξ η  σ υ γ κ ε κ ρ ι μ έ ν ω ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν  σ τ η ν  ε π ι φ ά ν ε ι α  τ ω ν  

κ α ρ κ ι ν ι κ ώ ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν  ( ο ισ τ ρ ο γ ό ν ω ν ,  π ρ ο γ ε σ τ ε ρ ό ν η ς ,  c - e r b - B 2 )  κ α ι  α π ό  τ ο  

ε ί δ ο ς  τ η ς  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή ς  ε π έ μ β α σ η ς .

1. Χειρουργική θεραπεία του καρκίνου του μαστού

1.1. Ριζική μαστεκτομή κατά Hoisted
Η  τ υ π ικ ή  ρ ι ζ ι κ ή  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή  α φ ο ρ ά  τ η ν  e n  b l o c k  α φ α ί ρ ε σ η  ο λ ό κ λ η ρ ο υ  

τ ο υ  μ α ζ ι κ ο ύ  α δ έ ν α ,  μ α ζ ί  μ ε  τ ο  υ π ε ρ κ ε ί μ ε ν ο  δ έ ρ μ α ,  τ ο υ  μ ε ί ζ ο ν ο ς  κ α ι  ε λ ά σ -  

σ ο ν ο ς  θ ω ρ α κ ι κ ο ύ  μ υ ό ς  κ α ι  τ ο ν  κ α θ α ρ ι σ μ ό  τ η ς  μ α σ χ ά λ η ς  α π ό  τ ο ν  λ ε μ φ α δ ε -  

ν ι κ ό  ισ τ ό .  Π ε ρ ι γ ρ ά φ η κ ε  τ ο  1 8 9 1  α π ό  τ ο υ ς  H a l s t c d  κ α ι  M e y e r  κ α ι  έ χ ε ι  π ε ρ ι -  

σ ό τ ε ρ ο  ι σ τ ο ρ ι κ ή  σ η μ α σ ί α  α φ ο ύ  α π ο τ έ λ ε σ ε  τ ο  σ η μ ε ί ο  ε κ κ ί ν η σ η ς  γ ι α  τ ι ς  ε γ ­

χ ε ι ρ ή σ ε ι ς  π ο υ  ε φ α ρ μ ό ζ ο ν τ α ι  σ ή μ ε ρ α .  Α ρ γ ό τ ε ρ α  ο  P a t e y  ε π έ φ ε ρ ε  ο ρ ι σ μ έ ν ε ς  

μ ε τ α β ο λ έ ς  σ τ η  ρ ι ζ ι κ ή  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή  ( δ ι α τ ή ρ η σ η  τ ο υ  μ ε ί ζ ο ν ο ς  ή  κ α ι  τ ο υ ς  ε -  

λ ά σ δ ο ν ο ς  θ ω ρ α κ ι κ ο ύ  μ υ ό ς )  κ α ι  τ ε λ ι κ ά  δ ι α μ ο ρ φ ώ θ η κ ε  η  τ ρ ο π ο π ο ι η μ έ ν η  ρ ι ­

ζ ι κ ή  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή ,  η  ο π ο ί α  μ ε  τ ο ν  χ ρ ό ν ο  π α ρ ε κ τ ό π ι σ ε  τ η ν  α ρ χ ι κ ή  ε γ χ ε ί ρ η σ η .  

Η  ε π ι κ ρ ά τ η σ η  τ η ς  τ ρ ο π ο π ο ι η μ έ ν η ς  ρ ι ζ ι κ ή ς  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή ς  ο φ ε ί λ ε τ α ι  σ τ η ν  α ­

ν α θ ε ώ ρ η σ η  τ ο υ  μ η χ α ν ι σ τ ι κ ο ύ  δ ό γ μ α τ ο ς  τ ο υ  H a l s t e d  α π ό  τ η  β ι ο λ ο γ ι κ ή  υ π ό ­

θ ε σ η  τ ο υ  F i s h e r  κ α ι  σ ή μ ε ρ α  η  ρ ι ζ ι κ ή  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή  π ο υ  γ ι α  ο κ τ ώ  δ ε κ α ε τ ί ε ς  υ ­

π ή ρ ξ ε  η  ε γ χ ε ί ρ η σ η  ε κ λ ο γ ή ς  σ τ ο ν  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  σ υ γ κ ρ ιν ό μ ε ν η  μ ε  π ρ ο ­

ο π τ ι κ έ ς  μ ε λ έ τ ε ς  μ ε  τ ι ς  υ π ό λ ο ι π ε ς  ε ν α λ λ α κ τ ι κ έ ς  θ ε ρ α π ε ί ε ς  δ ι α π ι σ τ ώ ν ε τ α ι  ό ­

τ ι  δ ε ν  π ρ ο σ φ έ ρ ε ι  κ α ν έ ν α  π λ ε ο ν έ κ τ η μ α  σ τ α  α ρ χ ι κ ά  σ τ ά δ ι α  τ η ς  ν ό σ ο υ ,  ε ν ώ  η
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ν ο σ η ρ ό τ η τ α  τ η ς  ε ί ν α ι  σ η μ α ν τ ι κ ή  ( λ ε μ φ ο ίδ η μ α ,  δ υ σ κ ι ν η σ ί α  ά ν ω  ά κ ρ ο υ ,  π α ­

ρ α μ ό ρ φ ω σ η ,  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ε ς  μ ε τ ε γ χ ε ι ρ η τ ι κ έ ς  ε π ιπ λ ο κ έ ς ) .  Ε φ α ρ μ ό ζ ε τ α ι  σ π ά ­

ν ι α  κ α τ ά  π ε ρ ί π τ ω σ η  σ ε  τ ο π ι κ ά  π ρ ο χ ω ρ η μ έ ν ο  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  μ ε  δ ι ή θ η ­

σ η  τ ω ν  θ ω ρ α κ ι κ ώ ν  μ υ ώ ν  ε ν ώ  α ν τ έ ν δ ε ι ξ η  α π ο τ ε λ ε ί  η  μ ε τ α σ τ α τ ικ ή  ν ό σ ο ς  ή  η  

σ υ μ μ ε τ ο χ ή  τ ο υ  ε τ ε ρ ό π λ ε υ ρ ο υ  μ α σ τ ο ύ 160’161.

1.2. Τροποποιημένη ριζική μαστεκτομή
Η  τ ρ ο π ο π ο ι η μ έ ν η  ρ ι ζ ι κ ή  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή  ( Τ Ρ Μ )  σ υ ν ί σ τ α τ α ι  σ τ η ν  ο λ ικ ή  α ­

φ α ί ρ ε σ η  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  μ ε  τ ο  υ π ε ρ κ ε ί μ ε ν ο  δ έ ρ μ α ,  τ ο  σ ύ μ π λ ε γ μ α  θ η λ ή ς - θ η λ α ί -  

α ς  άλα> , τ ο  π ε ρ ι ε χ ό μ ε ν ο  τ η ς  σ ύ σ τ ο ι χ η ς  μ α σ χ α λ ι α ί α ς  κ ο ι λ ό τ η τ α ς  κ α ι  δ ι α τ ή ­

ρ η σ η  τ ο υ  μ ε ί ζ ο ν ο ς  κ α ι  ε λ ά σ σ ο ν ο ς  θ ω ρ α κ ι κ ο ύ  μ υ ό ς .  Σ τ η ν  κ α τ ά  P a t e y  τ ρ ο ­

π ο π ο ι η μ έ ν η  ρ ι ζ ι κ ή  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή  γ ί ν ε τ α ι  π λ ή ρ η ς  λ ε μ φ α δ ε ν ι κ ό ς  κ α θ α ρ ι σ μ ό ς  

( ε π ί π ε δ ο ί ,  I I  κ α ι  I I I )  ε ν ώ  σ τ η ν  τ ρ ο π ο π ο ι η μ έ ν η  ρ ι ζ ι κ ή  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή  κ α τ ά  

A u c k i n c l o s s - M a d d e n  γ ί ν ε τ α ι  α φ α ί ρ ε σ η  τ ω ν  μ α σ χ α λ ι α ί ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν  τ ο υ  

ε π ιπ έ δ ο υ  I κ α ι  I I  κ α ι  δ ι α τ η ρ ε ί τ α ι  α ν έ π α φ ο ς  ο  έ λ α σ σ ω ν  θ ω ρ α κ ι κ ό ς  μ υ ό ς  ( τ ο ν  

ο π ο ί ο  π α ρ α κ ά μ π τ ο υ μ ε  ή  ε π ε μ β α ί ν ο υ μ ε  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ά  γ ι α  τ η ν  α π ο κ ά λ υ ψ η  τ ω ν  

λ ε μ φ α δ έ ν ω ν  ή  ε π ιπ έ δ ο υ ) .  Τ α  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ ά  τ η ς  ε ί ν α ι  σ υ γ κ ρ ί σ ι μ α  μ ε  τ η ν  ρ ι ­

ζ ι κ ή  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή  ε ν ώ  π α ρ ά λ λ η λ α  έ χ ε ι  σ α φ ή  λ ε ι τ ο υ ρ γ ι κ ά  κ α ι  κ ο σ μ η τ ι κ ά  π λ ε ­

ο ν ε κ τ ή μ α τ α  π ο υ  δ ι ε υ κ ο λ ύ ν ο υ ν  τ η ν  μ ε τ έ π ε ι τ α  π λ α σ τ ικ ή  α π ο κ α τ ά τ α σ η  τ ο υ  μ α ­

σ τ ο ύ  κ α ι  π ο λ ύ  χ α μ η λ ή  ε π ί π τ ω σ η  λ ε μ φ ο ιδ ή μ α τ ο ς .  Μ ε τ ε γ χ ε ι ρ η τ ι κ ά  ε μ φ α ν ί ­

ζ ε τ α ι  λ ε μ φ ο ί δ η μ α  σ τ ο  8 %  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν ,  π ο υ  μ π ο ρ ε ί  ν α  π ρ ο λ η φ θ ε ί  μ ε  τ ο  κ α ­

τ ά λ λ η λ ο  ε π ι μ ο ρ φ ω τ ι κ ό  π ρ ό γ ρ α μ μ α .  Μ ε  κ α θ α ρ ι σ μ ό  τ η ς  μ α σ χ ά λ η ς  σ τ ο  ε π ί ­

π ε δ ο  I κ α ι  I I  α π ο κ α λ ύ π τ ε τ α ι  τ ο  9 8 ,5 %  τ ω ν  μ α σ χ α λ ι α ί ω ν  μ ε τ α σ τ ά σ ε ω ν ,  ε ν ώ  

α φ α ί ρ ε σ η  τ ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν  ε π ι π έ δ ο υ  I I I  σ π ά ν ι α  δ ρ α  θ ε ρ α π ε υ τ ι κ ά ,  ό τ α ν  α υ ­

τ ά  ε ί ν α ι  κ α τ ε ι λ η μ μ έ ν α 160,162. Δ ύ ο  μ ε γ ά λ ε ς  κ λ ι ν ι κ έ ς  μ ε λ έ τ ε ς  ( M a n c h e s t e r  

1 9 6 9 -1 9 7 6  κ α ι  A l a b a m a  1 9 7 5 -1 9 7 8 ) , π ο υ  σ υ γ κ ρ ίν ο υ ν  τ η ν  Τ Ρ Μ  μ ε  κ α θ α ρ ι σ μ ό  

τ η ς  μ α σ χ ά λ η ς  σ τ ο  ε π ί π ε δ ο  I κ α ι  I I  μ ε  τ η  ρ ι ζ ι κ ή  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή ,  δ ε ν  β ρ ή κ α ν  δ ι α ­

φ ο ρ ά  σ τ η ν  ε π ι β ί ω σ η ,  σ τ ι ς  τ ο π ι κ έ ς  υ π ο τ ρ ο π έ ς  κ α ι  σ τ ο  ε λ ε ύ θ ε ρ ο  ν ό σ ο υ  δ ι ά ­

σ τ η μ α ,  α ν ά μ ε σ α  σ τ ι ς  δ ύ ο  ε π ε μ β ά σ ε ι ς 160,163,164. Τ ε λ ι κ ά ,  τ ο  1 9 7 9  τ ο  Ε θ ν ι κ ό  

Ι ν σ τ ι τ ο ύ τ ο  Κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ω ν  Η Π Α  κ α ι  τ ο  Α μ ε ρ ι κ ά ν ι κ ο  Κ ο λ λ έ γ ι ο  Χ ε ι ρ ο υ ρ γ ώ ν  

κ α τ α λ ή γ ε ι  ό τ ι  η  τ ρ ο π ο π ο ι η μ έ ν η  ρ ι ζ ι κ ή  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή  π ρ έ π ε ι  ν α  ε ί ν α ι  η  θ ε ρ α ­

π ε ί α  ε κ λ ο γ ή ς  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ η  ρ ι ζ ι κ ή  κ α τ ά  H a l s t e d  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή  α λ λ ά  κ α ι  σ ε  

σ χ έ σ η  μ ε  τ η ν  α π λ ή  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή ,  ε π ε ι δ ή  ο  μ α σ χ α λ ι α ί ο ς  λ ε μ φ α δ ε ν ι κ ό ς  κ α θ α ­

ρ ι σ μ ό ς  μ ε  π ρ ο σ ε κ τ ι κ ή  α ν ά λ υ σ η  ό σ ο  τ ο  δ υ ν α τ ό ν  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν  

ε ί ν α ι  σ η μ α ν τ ι κ ό ς  γ ι α  τ η ν  π ρ ό γ ν ω σ η  α λ λ ά  κ α ι  γ ι α  τ ι ς  α π ο φ ά σ ε ι ς  π ο υ  α φ ο ­

ρ ο ύ ν  τ η ν  ε π ι κ ο υ ρ ι κ ή  θ ε ρ α π ε ί α 160,165.
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1.3. Ολική (απλή) μαστεκτομή
Ο  ό ρ ο ς  ο λ ικ ή  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή  α ν τ ι κ α τ έ σ τ η σ ε  τ ο ν  ό ρ ο  « α π λ ή »  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή  

γ ι α  ν α  υ π ο γ ρ α μ μ ί σ ε ι  τ ο ν  σ κ ο π ό  τ η ς  ε π έ μ β α σ η ς ,  τ η ν  α φ α ί ρ ε σ η  δ η λ α δ ή  ο λ ό ­

κ λ η ρ ο υ  τ ο υ  μ α ζ ικ ο ύ  α δ έ ν α  χ ω ρ ί ς  ν α  π α ρ α μ έ ν ο υ ν  υ π ο λ λ ε ί μ μ α τ α  τ ο υ  ισ τ ο ύ .  

Η  δ ι α δ ι κ α σ ί α  α υ τ ή  α π α ι τ ε ί  δ η μ ι ο υ ρ γ ί α  κ ρ η μ ν ώ ν  ε κ τ ε τ α μ έ ν ω ν  ό σ ο  κ α ι  σ τ ι ς  

• ρ ι ζ ι κ έ ς  ε π ε μ β ά σ ε ς ι ς  μ ε  σ υ ν α φ α ί ρ ε σ η  μ ε ρ ικ ιο ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν  τ ο υ  I ε π ι π έ δ ο υ ,  

π ρ ο κ ε ι μ έ ν ο υ  ν α  ε ξ α σ φ α λ ι σ θ ε ί  η  e n  b lo c  α φ α ί ρ ε σ η  τ η ς  μ α σ χ α λ ι α ί α ς  ο υ ρ ά ς  

τ ο υ  S p e n c e  σ τ ο  α φ α ι ρ ο ύ μ ε ν ο  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ό  π α ρ α σ κ ε ύ α σ μ α 160. Η  ο λ ικ ή  μ α ­

σ τ ε κ τ ο μ ή  ε ν α ρ μ ο ν ί ζ ε τ α ι  σ τ ι ς  π α ρ α κ ά τ ω  π ε ρ ι π τ ώ σ ε ι ς 166: 

α )  Σ ε  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  in  s itu  κ α ρ κ ί ν ω μ α  τ ω ν  π ό ρ ο ο ν  ή  τ ω ν  λ ο β ίω ν  ( D C I S  ή  L C I S )  

π ρ υ  έ χ ε ι  π ο λ υ ε σ τ ι α κ ή  α ν ά π τ υ ξ η 46, 

β ) Σ ε  η λ ι κ ι ω μ έ ν α  ά τ ο μ α  ή  σ ε  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  κ α κ ή  γ ε ν ι κ ή  κ α τ ά σ τ α σ η ,  

γ )  Σ ε  τ ο π ι κ ά  π ρ ο χ ω ρ η μ έ ν ο  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  γ ι α  λ ό γ ο υ ς  κ α θ α ρ ι ό τ η τ α ς  

( μ α σ τ ε κ τ ο μ ή  τ ο υ α λ έ τ α ς ) .

δ )  Σ ε  δ ι ά χ υ τ ε ς  π ρ ο κ α ρ κ ι ν ι κ έ ς  κ α τ α σ τ ά σ ε ι ς 42,57’58.

« Α π λ ή »  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή  κ α ι  μ ά λ ι σ τ α  α μ φ ο τ ε ρ ό π λ ε υ ρ η  μ π ο ρ ε ί  ν α  γ ί ν ε ι  σ τ ι ς  

γ υ ν α ί κ ε ς  π ρ ο φ υ λ α κ τ ι κ ά ,  π ο υ  φ έ ρ ο υ ν  μ ε τ ά λ λ α ξ η  σ τ α  γ ο ν ί δ ι α  B R C A 1  κ α ι  

B R C A 2 58.

1.4. Υποδόρια μαστεκτομή
Η  υ π ο δ ό ρ ι α  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ε ι  α φ α ί ρ ε σ η  τ ο υ  α δ ε ν ι κ ο ύ  ισ τ ο ύ  

τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  μ ε  δ ι α τ ή ρ η σ η  τ ο υ  δ έ ρ μ α τ ο ς ,  τ ο υ  υ π ο δ ό ρ ι ο υ  ισ τ ο ύ  κ α ι  τ ο υ  σ υ ­

μ π λ έ γ μ α τ ο ς  θ η λ ή ς - θ η λ α ί α ς  ά λ ω  μ ε  σ κ ο π ό  τ η ν  ά μ ε σ η  ή  α π ώ τ ε ρ η  α π ο κ α τ ά ­

σ τ α σ η  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ 166. Ε ν δ ε ί ξ ε ι ς  γ ι α  τ η ν  ε κ τ έ λ ε σ ή  τ η ς  θ ε ω ρ ο ύ ν τ α ι  ο  π ρ ο φ υ -  

λ α κ τ ι κ ό ς  χ ε ιρ ισ μ ό ς  σ ε  γ υ ν α ί κ ε ς  υ ψ η λ ο ύ  κ ιν δ ύ ν ο υ .  Τ ο  γ ε γ ο ν ό ς  ό μ ω ς ,  ό τ ι  π α ρ -  

μ έ ν ε ι τ ο  1 0 %  π ε ρ ί π ο υ  τ ο υ  μ α ζ ι κ ο ύ  ισ τ ο ύ  σ ε  σ υ ν δ υ α σ μ ό  μ ε  τ η ν  α β ε β α ι ό τ η τ α  

α φ α ί ρ ε σ η ς  τ υ χ ό ν  ε σ τ ιώ ν  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  π ο υ  β ρ ί σ κ ο ν τ α ι  σ τ ο υ ς  π α ρ α μ έ ν ο ν τ ε ς  

ισ τ ο ύ ς ,  κ ά ν ε ι  τ ο υ ς  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ο ύ ς  ν α  ν ο κ υ θ ο υ ν  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ η  α σ φ ά λ ε ι α  ό τ α ν  ε -  

κ τ ε λ ο ύ ν  τ η ν  « α π λ ή »  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή  σ α ν  π ρ ο φ υ λ α κ τ ι κ ό  χ ε ι ρ ι σ μ ό .  Σ ε  κ ά θ ε  π ε ­

ρ ίπ τ ω σ η  ό μ ω ς  η  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή  α κ ο λ ο υ θ ε ί τ α ι  α π ό  π λ α σ τ ι κ ή  α π ο κ α τ ά σ τ α σ η  μ ε  

π ρ ο θ έ σ ε ι ς  σ ι λ ι κ ό ν η ς  ή  μ ε  χ ρ ή σ η  ο ρ θ ο ύ  κ ο ι λ ι α κ ο ύ  μ υ ό ς  μ ε  ά ρ ι σ τ α  έ ω ς  π ο λ ύ  

κ α λ ά  α ι σ θ η τ ι κ ά  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α .

1.5. Συντηρητικές επεμβάσεις στη χειρουργική του καρκίνου του μαστού
Η  σ υ ν τ η ρ η τ ικ ή  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή  α ν τ ι μ ε τ ώ π ι σ η  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  έ ­

χ ε ι  σ τ ό χ ο  τ η  δ ι ά σ ω σ η  τ ο υ  π ρ ο σ β ε β λ η μ έ ν ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  σ υ ν ί σ τ α τ α ι  σ τ η ν  α -  

> φ α ί ρ ε σ η  τ ο υ  τ μ ή μ α τ ο ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  π ο υ  π ε ρ ι έ χ ε ι  τ ο ν  ό γ κ ο  μ ε  λ ε μ φ α δ ε ν ι κ ό  

κ α θ α ρ ι σ μ ό  τ η ς  σ ύ σ τ ο ι χ η ς  μ α σ χ ά λ η ς .  Ο  ό γ κ ο ς  π ρ έ π ε ι  ν α  π ε ρ ι β ά λ λ ε τ α ι  α π ό
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υ γ ι ή  ι σ τ ό  τ α  ό ρ ι α  τ ο υ  ο π ο ί ο υ  α π έ χ ο υ ν  τ ο υ λ ά χ ι σ τ ο ν  2  ε κ .  α π ό  τ ο ν  ό γ κ ο  κ α ι  η  

ε π ι β ε β α ί ω σ ή  τ ο υ ς  π ρ έ π ε ι  ν α  γ ί ν ε τ α ι  π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ο μ ι κ ά .  Η  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή  

θ ε ρ α π ε ί α  δ ι α τ ή ρ η σ η ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  μ έ χ ρ ι  σ ή μ ε ρ α  δ ε ν  έ χ ε ι  τ υ π ο π ο ι η θ ε ί  μ ε  α ­

π ο τ έ λ ε σ μ α  ν α  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι ε ί τ α ι  έ ν α ς  μ ε γ ά λ ο ς  α ρ ι θ μ ό ς  π α ρ α λ λ α γ ώ ν .  Τ ο  π ρ ω ­

τ ό κ ο λ λ ο  Β - 0 6  π ο υ  ε φ α ρ μ ό σ θ η κ ε  τ ο  δ ι ά σ τ η μ α  1 9 7 6 - 1 9 8 3  α π ό  τ ο  N S A B P  

( N a t io n a l  S u r g i c a l  A d j u v a n t  B r e a s t  P r o j e c t )  λ ά μ β α ν ε  α σ θ ε ν ε ί ς  σ τ α δ ίο υ  I κ α ι  

I I  κ α τ ά  Τ Ν Μ  α λ λ ά  μ ε  δ ι ά μ ε τ ρ ο  ό γ κ ο υ  μ ικ ρ ό τ ε ρ η  τ ω ν  4  c m  κ α ι  τ α  κ ρ ι τ ή ρ ι α  

ε ι σ ό δ ο υ  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  σ τ η  μ ε λ έ τ η  ή τ α ν :  α )  ο  ό γ κ ο ς  ν α  ε ί ν α ι  μ ι κ ρ ό τ ε ρ ο ς  ή  ί ­

σ ο ς  τ ω ν  4  c m ,  β )  η  ν ό σ ο ς  ν α  π ε ρ ι ο ρ ί ζ ε τ α ι  σ τ ο ν  μ α σ τ ό  κ α ι  σ τ η  μ α σ χ ά λ η ,  γ )  ο  

μ α σ τ ό ς  ν α  ε ί ν α ι  ι κ α ν ο π ο ι η τ ι κ ο ύ  μ ε γ έ θ ο υ ς ,  ώ σ τ ε  ν α  ε π ι τ ρ έ π ε ι  τ η ν  κ ο σ μ η τ ι ­

κ ή  α π ο κ α τ ά σ τ α σ η ,  δ )  ο  ό γ κ ο ς  ν α  μ η ν  ε ί ν α ι  κ ά τ ω  α π ό  τ η ν  θ η λ α ί α  ά λ ω ,  ε )  ο  

ό γ κ ο ς  ν α  ε ί ν α ι  κ ι ν η τ ό ς  χ ω ρ ί ς  δ ιή θ η σ η  τ ο υ  δ έ ρ μ α τ ο ς  ή  τ ω ν  θ ω ρ α κ ι κ ώ ν  μ υ ώ ν .  

Τ α  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  τ η ς  μ ε λ έ τ η ς  έ δ ε ι ξ α ν  ό τ ι  η  ο λ ι κ ή  ε π ι β ί ω σ η  κ α ι  ο  ε λ ε ύ θ ε ­

ρ ο ς  ν ό σ ο υ  χ ρ ό ν ο ς  μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  π ο υ  υ π ε β λ ή θ η σ α ν  σ ε  τ μ η μ α τ ε κ τ ο μ ή  

μ ε  λ ε μ φ α δ ε ν ι κ ό  κ α θ α ρ ι σ μ ό  τ η ς  μ α σ χ ά λ η ς  κ α ι  α κ ο λ ο ύ θ η σ ε  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α  

ή τ α ν  σ υ γ κ ρ ίσ ιμ α .  Α ύ ξ η σ η  τ ω ν  τ ο π ι κ ώ ν  υ π ο τ ρ ο π ο ίν  ( 4 3 %  έ ν α ν τ ι  1 2 % )  υ π ή ρ χ ε  

ό τ α ν  η  τ μ η μ α τ ε κ τ ο μ ή  κ α ι  ο  λ ε μ φ α δ ε ν ι κ ό ς  κ α θ α ρ ι σ μ ό ς  δ ε ν  σ υ ν ο δ ε ύ ο ν τ α ν  α ­

π ό  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α 160,167. Μ ι α  σ ε ι ρ ά  α π ό  ά λ λ ε ς  μ ε λ έ τ ε ς  έ δ ω σ α ν  α ν ά λ ο γ α  

α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α .

Η  μ ε λ έ τ η  τ ο υ  Ε υ ρ ω π α ϊ κ ο ύ  Ο ρ γ α ν ι σ μ ο ύ  γ ι α  τ η ν  Έ ρ ε υ ν α  κ α ι  Θ ε ρ α π ε ί α  

τ ο υ  Κ α ρ κ ί ν ο υ  ( E O R T C )  έ δ ε ι ξ ε  ό τ ι  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  ρ ι ζ ι κ ή  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή  κ α ι  α ­

σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  ο γ κ ε κ τ ο μ ή  κ α ι  λ ε μ φ α δ ε ν ικ ό  κ α θ α ρ ι σ μ ό  μ α σ χ ά λ η ς  σ ε  σ υ ν δ υ α σ μ ό  

μ ε  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α  π α ρ ο υ σ ί α σ α ν  τ η ν  ί δ ι α  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  ν ό σ ο υ  σ τ η ν  

7 ε τ ί α  ( 6 0 % ) 168. Η  Σ ο υ η δ ι κ ή  μ ε λ έ τ η  μ ε τ α ξ ύ  α σ θ ε ν ώ ν  σ τ α δ ί ο υ  I  π ο υ  υ π ε β λ ή ­

θ η σ α ν  σ ε  ο γ κ ε κ τ ο μ ή  μ ε  λ ε μ φ α δ ε ν ικ ό  κ α θ α ρ ι σ μ ό  κ α ι  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α  κ α ι  α ­

σ θ ε ν ώ ν  μ ε  τ η ν  ί δ ι α  ε π έ μ β α σ η  χ ιο ρ ί ς  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α  έ δ ε ι ξ ε  ό τ ι  δ ε ν  υ π ή ρ χ ε  

δ ι α φ ο ρ ά  μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  δ ύ ο  ο μ ά δ ω ν  ό σ ο ν  α φ ο ρ ά  τ η ν  ε π ιβ ί ω σ η ·  ό μ ω ς  σ η μ α ν τ ι ­

κ ή  δ ι α φ ο ρ ά  μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  δ ύ ο  ο μ ά δ ω ν  υ π ή ρ χ ε  σ τ α  π ο σ ο σ τ ά  τ ο π ι κ ή ς  υ π ο τ ρ ο ­

π ή ς ,  2 ,9 %  έ ν α ν τ ι  7 ,9 % 169. Σ ε  α ν ά λ ο γ η  μ ε λ έ τ η ,  α υ τ ή ν  τ η ς  Σ κ ω τ ί α ς ,  π ο υ  π ε -  

ρ ι ε λ ά μ β α ν ε  α σ θ ε ν ε ί ς  I κ α ι  II  σ τ α δ ίο υ  τ α  α ν τ ί σ τ ο ι χ α  π ο σ ο σ τ ά  μ ε  α κ τ ι ν ο θ ε ­

ρ α π ε ί α  κ α ι  χ ω ρ ί ς  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α  ή τ α ν  8 %  κ α ι  2 7 % 170. Έ τ σ ι  η  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι ­

κ ή  θ ε ρ α π ε ί α  δ ι α τ ή ρ η σ η ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  π ρ έ π ε ι  ν α  σ υ ν ο δ ε ύ ε τ α ι  α π ό  α κ τ ι ν ο θ ε ­

ρ α π ε ί α .

Ο  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ό ς  π ρ έ π ε ι  ν α  έ χ ε ι  υ π ό ψ η  τ ο υ  ό τ ι  η  ε π ιλ ο γ ή  τ η ς  σ υ ν τ η ρ η τ ι -  

κ ή ς  χ ε ιρ ο υ ρ γ ι κ ή ς  θ ε ρ α π ε ί α ς  δ ι α τ ή ρ η σ η ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ε ξ α ρ τ ά τ α ι  α π ό  τ ρ ί α  κ ρ ι ­

τ ή ρ ι α :  1) τ η ν  ι κ α ν ό τ η τ α  τ η ς  α σ θ ε ν ο ύ ς  ν α  α κ τ ι ν ο β ο λ η θ ε ί ,  2 )  τ η ν  π ι θ α ν ό τ η τ α  

ν α  ε π ι τ ε υ χ θ ε ί  α ι σ θ η τ ι κ ά  ι κ α ν ο π ο ι η τ ι κ ό  α π ο τ έ λ ε σ μ α  μ ε τ ά  τ η ν  ε γ χ ε ί ρ η σ η  κ α ι  

3 )  τ η  δ υ ν α τ ό τ η α  ν α  ε ξ α ι ρ ε θ ε ί  ο  ό γ κ ο ς  σ ε  υ γ ιή  ( α ρ ν η τ ι κ ά )  ό ρ ι α  ε κ τ ο μ ή ς .
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Ο ι  α π ό λ υ τ ε ς  κ α ι  ο ι  σ χ ε τ ικ ε 'ς  α ν τ ε ν δ ε ί ξ ε ι ς  γ ι α  σ υ ν τ η ρ η τ ικ ή  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι ­

κ ή  θ ε ρ α π ε ί α  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ε ί ν α ι  ο ι  α κ ό λ ο υ θ ε ς :

Από?*.ντες α ν τ εν δ ε ίξ ε ις

α )  Η  ε γ κ υ μ ο σ ύ ν η ,  γ ι α τ ί  κ α τ ά  τ η  δ ι ά ρ κ ε ι α  τ η ς  δ ε ν  μ π ο ρ ε ί  ν α  χ ο ρ η γ η θ ε ί  α ­

κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α .  ( Π α ρ ό λ α  α υ τ ά ,  σ ε  α ρ κ ε τ έ ς  π ε ρ ι π τ ώ σ ε ι ς  ε ί ν α ι  δ υ ν α τ ή  η  

π ρ α γ μ α τ ο π ο ί η σ η  χ ε ι ρ γ ο υ ρ γ ι κ ή ς  δ ι α τ ή ρ η σ η ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  σ τ ο  τ ρ ί τ ο  τ ρ ί μ η ­

ν η  τ η ς  κ ύ η σ η ς  κ α ι  η  α κ τ ι ν ο β ο λ ί α  ν α  χ ο ρ η γ η θ ε ί  μ ε τ ά  τ ο ν  τ ο κ ε τ ό ) .

β )  Γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  δ ύ ο  ή  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ο υ ς  π ρ ω τ ο π α θ ε ί ς  ό γ κ ο υ ς  σ ε  δ ι α φ ο ρ ε τ ι κ ά  

τ ε τ α ρ τ η μ ό ρ ι α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ή  μ ε  δ ι ά χ υ τ ε ς  μ ι κ ρ ο α π ο τ ι τ α ν ώ σ ε ι ς  ύ π ο π τ ε ς  κ α -  

κ ο ή θ ε ι α ς .
Ή.

γ )  Ι σ τ ο ρ ικ ό  π α λ α ι ό τ ε ρ η ς  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α ς  σ τ η ν  π ε ρ ι ο χ ή  τ ω ν  μ α σ τ ώ ν ,  π ο υ  

κ α θ ι σ τ ά  τ η ν  ν έ α  α κ τ ιν ο β ό λ η σ η  α δ ύ ν α τ η ,  λ ό γ ω  τ η ς  ε ξ α ι ρ ε τ ι κ ά  υ ψ η λ ή ς  δ ό ­

σ η ς  α κ τ ι ν ο β ο λ ί α ς  π ο υ  σ υ ν ο λ ι κ ά  θ α  σ υ σ σ ο ^ ρ ε ύ ο ν τ α ν .

δ )  Ε π ι μ έ ν ο ν τ α  θ ε τ ι κ ά  ό ρ ι α  μ ε τ ά  α π ό  ε π α ν ε ι λ η μ μ έ ν ε ς ,  σ ε  λ ο γ ι κ ό  α ρ ι θ μ ό ,  α ­

π ό π ε ι ρ ε ς  σ υ ν τ η ρ η τ ικ ή ς  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή ς .

Σ χ ε τ ικ έ ς  ε ν δ ε ίξ ε ις

α )  Ι σ τ ο ρ ικ ό  ν ό σ ο υ  τ ο υ  κ ο λ λ α γ ό ν ο υ ,  ε π ε ι δ ή  έ χ ο υ ν  δ η μ ο σ ι ε υ θ ε ι  σ ε ι ρ έ ς  π ο υ  

δ ε ί χ ν ο υ ν  ό τ ι  α υ τ έ ς  ο ι  α σ θ ε ν ε ί ς  έ χ ο υ ν  ε λ α τ τ ω μ έ ν η  α ν τ ο χ ή  σ τ η ν  α κ τ ι ν ο ­

β ο λ ία .  Η  ρ ε υ μ α τ ο ε ι δ ή  α ρ θ ρ ί τ ι ς  δ ε ν  α π ο τ ε λ ε ί  α ν τ έ ν δ ε ι ξ η .

β )  Η  π α ρ ο υ σ ί α  π ο λ λ α π λ ώ ν  ό γ κ ω ν  σ τ ο  ί δ ι ο  τ ε τ α ρ τ η μ ό ρ ι ο .  Κ α θ ι υ ς  ο ι  μ η  κ α ­

θ ο ρ ι σ μ έ ν η ς  φ ύ σ η ς  α π ο τ ι τ α ν ο ό σ ε ις  π ρ έ π ε ι  ν α  ε λ ε γ χ θ ο ύ ν  π ρ ο σ ε κ τ ι κ ά  α π ό  

τ ο ν  π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ό μ ο  γ ι α  τ η ν  κ α τ α λ λ η λ ό τ η τ α  σ υ ν τ η ρ η τ ικ ή ς  α ν τ ι μ ε π ό π ι -  

σ ή ς  τ ο υ ς .

γ )  Τ ο  μ ε γ ά λ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ  δ ε ν  κ α τ α τ ά σ σ ε τ α ι  σ τ ι ς  α π ό λ υ τ ε ς  α ν τ ε ν ­

δ ε ί ξ ε ι ς ,  π α ρ ό λ ο ν  ό τ ι  η  δ η μ ο σ ι ε υ μ έ ν η  ε μ π ε ι ρ ί α  γ ι α  τ η ν  α ν τ ι μ ε τ ώ π ι σ η  α ­

σ θ ε ν ο ύ ν  μ ε  ό γ κ ο υ ς  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ο υ ς  τ ω ν  4 -5  ε κ .  ε ί ν α ι  μ ικ ρ ή .  Ε ν  τ ο ύ τ ο ι ς ,  σ χ ε ­

τ ι κ ά  α ν τ έ ν δ ε ι ξ η  μ π ο ρ ε ί  ν α  α π ο τ ε λ ε ί  η  π α ρ ο υ σ ί α  μ ε γ ά λ ο υ  ό γ κ ο υ  σ ε  μ ι ­

κ ρ ό  μ α σ τ ό ,  κ α θ ώ ς  μ ί α  ο γ κ ο λ ο γ ι κ ά  ε π α ρ κ ή ς  ε κ τ ο μ ή  θ α  ε ί χ ε  ω ς  α π ο τ έ λ ε ­

σ μ α  σ η μ α ν τ ικ ή  α ι σ θ η τ ι κ ή  π α ρ α μ ό ρ φ ιυ σ η .  Σ ’ α υ τ έ ς  τ ι ς  π ε ρ ιπ τ ο ο σ ε ις  μ π ο ­

ρ ε ί  ν α  ε ξ ε τ α σ τ ε ί  η  π ε ρ ί π τ ω σ η  χ ο ρ ή γ η σ η ς  π ρ ο ε γ χ ε ι ρ η τ ι κ ή ς  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α ­

π ε ί α ς .

δ )  Τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  μ π ο ρ ε ί  ν α  ε ί ν α ι  σ χ ε τ ικ ή  α ν τ έ ν δ ε ι ξ η .  Α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  

μ ε γ ά λ α  σ τ ή θ η  ( ε ί τ ε  λ ό γ ω  π α χ υ σ α ρ κ ί α ς  ε ί τ ε  α π ό  τ η ν  ι δ ι α ι τ ε ρ ό τ η τ α  τ ο υ  

σ ο ψ α τ ό τ υ π ο υ  τ ο υ ς )  α π α ι τ ο ύ ν  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ε ς  δ ό σ ε ι ς  α κ τ ι ν ο β ο λ ί α ς  κ α ι  μ π ο ­

ρ ε ί  ν α  υ π ά ρ ξ ε ι  α ν ι σ ο μ έ ρ ε ι α  σ τ η ν  κ α τ α ν ο μ ή  τ ο υ ς ,  ό π ιυ ς  κ α ι  α υ ξ η μ έ ν ο ς  

κ ί ν δ υ ν ο ς  δ ε ρ μ α τ ι κ ώ ν  β λ α β ίύ ν .  ( Α λ λ ά ,  α π ό  τ η ν  ά λ λ η ,  κ α ι  η  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή
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σ υ ν ο δ ε ύ ε τ α ι  α π ό  π ρ ο β λ ή μ α τ α  σ ε  π ε ρ ι π τ ώ σ ε ι ς  μ ε γ ά λ ω ν  μ α σ ι ώ ν ,  κ υ ρ ί ω ς  

λ ό γ ω  τ η ς  έ ν τ ο ν η ς  α σ υ μ μ ε τ ρ ί α ς  κ α ι  τ η ς  α ν ι σ ο κ α τ α ν ο μ ή ς  τ ο υ  β ά ρ ο υ ς  μ ε ­

τ ά  α π ό  α π ό  α υ τ ή ν ) .

2. Βασικές αρχές ακτινοθεραπείας του καρκίνου του μαστού

Α π ό  τ ο  1 9 2 0  π ο υ  γ ι α  π ρ ιό τ η  φ ο ρ ά  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι ή θ η κ ε  η  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α  

σ τ η  θ ε ρ α π ε υ τ ι κ ή  α ν τ ιμ ε τ ο ίπ ισ η  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ε ξ ε λ ί χ θ η κ ε  σ η μ α ­

ν τ ι κ ά  κ α ι  π α ί ζ ε ι  κ α θ ο ρ ι σ τ ι κ ό  ρ ό λ ο  σ τ ο ν  έ λ ε γ χ ο  κ α ι  σ τ η ν  π ο ρ ε ί α  τ η ς  ν ό σ ο υ ,  

ό τ α ν  α υ τ ή  ε π ε ι σ έ ρ χ ε τ α ι  σ τ η  θ ε ρ α π ε υ τ ι κ ή  σ τ ρ α τ η γ ι κ ή .  Η  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α  

μ π ο ρ ε ί  ν α  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι η θ ε ί  π ρ ο ε γ χ ε ι ρ η τ ι κ ά ,  μ ε τ ε γ χ ε ι ρ η τ ι κ ά ,  σ τ η ν  α ν τ ι μ ε τ ώ ­

π ι σ η  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  σ τ η ν  α ν τ ι μ ε τ ώ π ι σ η  τ ο π ι κ ά  π ρ ο χ ω ρ η μ έ ν η ς  α -  

ν ε γ χ ε ί ρ η τ η ς  ν ό σ ο υ  κ α ι  π α ρ η γ ο ρ ι κ ά  σ τ ι ς  α π ο μ α κ ρ υ σ μ έ ν ε ς  μ ε τ α σ τ ά σ ε ι ς  κ α ι  

τ ο π ι κ έ ς  υ π ο τ ρ ο π έ ς .  Δ ό σ ε ι ς  α κ τ ι ν ο β ο λ ί α ς  4 5  μ ε  5 0  G y  (1 G y  =  1 0 0  r a d )  μ π ο ­

ρ ο ύ ν  ν α  ε ξ α σ φ α λ ί σ ο υ ν  τ ο ν  έ λ ε γ χ ο  τ ω ν  υ π ο κ λ ι ν ι κ ώ ν  ε σ τ ιώ ν  κ α ρ κ ι ν ι κ ώ ν  κ υ τ ­

τ ά ρ ω ν .  Έ χ ε ι  κ α θ ι ε ρ ω θ ε ί  τ α  5 0  G y  ν α  δ ί ν ο ν τ α ι  σ ε  2 5  σ υ ν ε δ ρ ί ε ς  τ ω ν  2  G y  η -  

μ ε ρ η σ ί ω ς  ε ν ώ  γ ι α  σ υ μ π λ η ρ ω μ α τ ι κ ή  α κ τ ι ν ο β ό λ η σ η  σ τ η ν  κ ο ί τ η  τ ο υ  ό γ κ ο υ  

( b o o s t )  δ ί ν ο ν τ α ι  1 0 -1 6  G y  σ ε  5 - 8  σ υ ν ε δ ρ ί ε ς  ε ξ ω τ ε ρ ι κ ή ς  Α / Θ  ή  β ρ α χ υ θ ε ρ α -  

π ε ι α ς 1 .

2.α. Προεγχειρητική ακτινοθεραπεία
Η  π ρ ο ε γ χ ε ι ρ η τ ι κ ή  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α  μ π ο ρ ε ί  ν α  μ ε τ α τ ρ έ ψ ε ι  ό γ κ ο υ ς  ο ­

ρ ι α κ ο ύ ς  α π ό  ά π ο ψ η  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή ς  ε κ τ ο μ ή ς  σ ε  π λ ή ρ ω ς  ε ξ α ι ρ έ σ ι μ ο υ ς .  Έ τ σ ι  

μ π ο ρ ε ί  ν α  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι η θ ε ί  σ ε  ό γ κ ο υ ς  σ τ α δ ί ο υ  I I I 172.

2.β. Μετεγχειρητική ακτινοθεραπεία
Η  χ ο ρ ή γ η σ η  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α ς  μ ε τ ε γ χ ε ι ρ η τ ι κ ά ,  ά σ χ ε τ α  μ ε  τ η  χ ε ι ρ ο υ ρ ­

γ ι κ ή  μ έ θ ο δ ο  μ α σ τ ε κ τ ο μ ή ς ,  ε λ α τ τ ώ ε ι  τ η ν  ε μ φ ά ν ι σ ή  υ π ο τ ρ ο π ή ς  σ τ ο  θ ω ρ α κ ι -  

κ ό  τ ο ί χ ω μ α  ή  σ τ ο υ ς  ε π ι χ ώ ρ ι ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  σ ε  π ο σ ο σ τ ό  9 0 - 9 5 %  τ ω ν  α σ θ ε ­

ν ώ ν  π ο υ  ε ί ν α ι  π ρ ο δ ι α τ ε θ ι μ έ ν ε ς  ν α  α ν α π τ ύ ξ ο υ ν  τ έ τ ο ι ε ς  υ π ο τ ρ ο π έ ς 173. Π ρ έ ­

π ε ι  ό μ ω ς  ν α  γ ί ν ε τ α ι  π ρ ο σ ε κ τ ι κ ή  ε π ιλ ο γ ή  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  π ο υ  έ χ ο υ ν  α υ ξ η μ έ ν ο  

κ ί ν δ υ ν ο  μ ε τ ε γ χ ε ι ρ η τ ι κ ώ ν  υ π ο τ ρ ο π ώ ν  ώ σ τ ε  ν α  α κ τ ι ν ο β ο λ ο ύ ν τ α ι  α υ τ έ ς  π ο υ  

π ρ α γ μ α τ ι κ ά  θ α  ω φ ε λ η θ ο ύ ν .  Σ υ ν ή θ ω ς  α κ τ ι ν ο β ο λ ο ύ ν τ α ι  ο ι  κ ο ρ υ φ α ί ο ι  μ α ­

σ χ α λ ι α ί ο ι  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς ,  ο ι  υ π ε ρ κ λ ε ί δ ι ο ι  κ α ι  ο ι  έ σ ω  μ α σ τ ι κ ο ί  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  σ ε  

γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  θ ε τ ικ ο ύ ς  ι σ τ ο λ ο γ ι κ ά  μ α σ χ α λ ι α ί ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  ( Ν 2 ,  Ν 3 )  ή  ό τ α ν  

ο  π ρ ω τ ο π α θ ή ς  ό γ κ ο ς  ε ί ν α ι  κ ε ν τ ρ ι κ ό ς  ή  ό τ α ν  ε ν τ ο π ί ζ ε τ α ι  σ τ ο  έ σ ω  η μ ι μ ό ρ ι ο  

ά σ χ ε τ α  μ ε  τ η ν  κ α τ ά σ τ α σ η  τ ω ν  μ α σ χ α λ ι α ί ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν .  Τ ο  θ ω ρ α κ ι κ ό  τ ο ί ­

χ ω μ α  σ υ μ π ε ρ ι λ α μ β ά ν ε τ α ι  σ τ α  α κ τ ι ν ο β ο λ ο ύ μ ε ν α  π ε δ ί α  ό τ α ν  ο  ό γ κ ο ς  ε ί ν α ι
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μ ε γ ά λ ο ς  ( π ά ν ω  α π ό  5 ε κ .)  ή  δ ι α π ι σ τ ώ ν ε τ α ι  δ ιή θ η σ η  τ ο υ  θ ω ρ α κ ι κ ο ύ  τ ο ι χ ώ ­

μ α τ ο ς  ή  τ ο υ  δ έ ρ μ α τ ο ς  κ α ι  φ υ σ ικ ά  ό τ α ν  τ α  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ά  ό ρ ι α  ε κ τ ο μ ή ς  ε ί ν α ι  

α ν ε π α ρ κ ή  κ α ι  υ π ά ρ χ ε ι  υ π ο ψ ί α  π α ρ α μ ο ν ή ς  ν ό σ ο υ .

2.γ. Μετεγχειρητική ακτινοθεραπεία στη συντηρητική χειρουργική 
.  θεραπεία

Μ ε γ ά λ ε ς  π ο λ υ κ ε ν τ ρ ι κ έ ς  π ρ ο ο π τ ι κ έ ς  μ ε λ έ τ ε ς  έ χ ο υ ν  α π ο δ ε ί ξ ε ι  τ η ν  α ν α ­

γ κ α ι ό τ η τ α  τ ω ν  μ ε τ ε γ χ ε ι ρ η τ ι κ ώ ν  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ι ώ ν  σ τ ι ς  γ υ ν α ί κ ε ς  π ο υ  υ π ο ­

β ά λ λ ο ν τ α ι  σ ε  τ μ η μ α τ ε κ τ ο μ ή / ο γ κ ε κ τ ο μ ή  μ ε  λ ε μ φ α δ ε ν ι κ ό  κ α θ α ρ ι σ μ ό  τ η ς  μ α -  

σ χ ά λ η ς 167,168’169,170. Ο ι  γ υ ν α ί κ ε ς  α υ τ έ ς ,  ό τ α ν  δ ε ν  υ π ο β ά λ λ ο ν τ α ι  σ ε  χ η μ ε ι ο ­

θ ε ρ α π ε ί α ,  σ υ ν ί σ τ α τ α ι  ν α  α ρ χ ί ζ ο υ ν  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί ε ς  μ έ σ α  σ ε  8  ε β δ ο μ ά δ ε ς .  

Ό τ α ν  γ ί ν ε τ α ι  σ υ ν δ υ α σ μ έ ν η  ε π ι κ ο υ ρ ι κ ή  θ ε ρ α π ε ί α  η  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α  π ρ ο η ­

γ ε ί τ α ι  τ η ς  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α ς  ή  π α ρ ε μ β ά λ λ ε τ α ι  η  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α  μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  

κ ύ κ λ ω ν  τ η ς  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α ς  ( s a n d w ic h )  ε ν ώ  α π α γ ο ρ ε ύ ε τ α ι  η  τ α υ τ ό χ ρ ο ν η  

χ ο ρ ή γ η σ η  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α ς  μ ε  α ν θ ρ α κ υ κ λ ί ν η .  Έ ν α  α σ φ α λ έ ς  δ ι ά σ τ η μ α  γ ι α  

τ η ν  έ ν α ρ ξ η  τ η ς  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α ς  μ ε τ ά  τ η  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή  ε π έ μ β α σ η  ε ί ν α ι  ο ι  1 2  

ε β δ ο μ ά δ ε ς  μ ε  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ο  δ ι ά σ τ η μ α  τ ο υ ς  6  μ ή ν ε ς .

Σ τ ο  ε ν δ ο π ο ρ ι κ ό  κ α ρ κ ί ν ω μ α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  ( D C I S )  η  μ ε τ ε γ χ ε ι ρ η τ ι κ ή  α ­

κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α  μ ε ι ώ ν ε ι  τ η ν  ε μ φ ά ν ι σ η  τ ο π ι κ ή ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  θ ε α μ α τ ι κ ά .  Α σ θ ε ­

ν ε ί ς  π ο υ  υ π ε β λ ή θ η σ α ν  μ ό ν ο  σ ε  ε γ χ ε ί ρ η σ η  έ χ ο υ ν  π ι θ α ν ό τ η τ α  ε μ φ ά ν ι σ η ς  τ ο ­

π ικ ή ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  5 4 %  σ τ α  1 0  χ ρ ό ν ι α ,  ε ν ώ  μ ε  τ η ν  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α  τ ο  π ο σ ο ­

σ τ ό  υ π ο τ ρ ο π ή ς  μ ε κ ό ν ε τ α ι  σ τ ο  2 8 %  κ α ι  μ ε  τ η ν  χ ο ρ ή γ η σ η  b o o s t  σ τ ο  1 4 % .

2.δ. Ακτινοθεραπεία στον τοπικά προχωρημένο καρκίνο του μαστού
Σ ’ α υ τ έ ς  τ ι ς  π ε ρ ι π τ ώ σ ε ι ς ,  π ο υ  ο υ σ ι α σ τ ι κ ά  α φ ο ρ ά  τ α  σ τ ά δ ι α  Ι Ι Ι Α  κ α ι  

Ι Ι Ι Β  κ α τ ά  Τ Ν Μ ,  ο ι  α σ θ ε ν ε ί ς  ε ί ν α ι  δ υ ν α τ ό ν  ν α  δ ι α κ ρ ι θ ο ύ ν  σ ε  δ ύ ο  κ α τ η γ ο ­

ρ ίε ς :  σ ’ α υ τ έ ς  π ο υ  έ χ ο υ ν  ό γ κ ο  κ λ ι ν ι κ ά  α ν ε γ χ ε ί ρ η τ ο  α λ λ ά  τ ε χ ν ι κ ά  ε ξ α ι ρ έ σ ι ­

μ ο  κ α ι  σ ’ α υ τ έ ς  π ο υ  έ χ ο υ ν  ό γ κ ο  ε ξ α ι ρ έ σ ι μ ο  χ ω ρ ί ς  α σ φ α λ ή - υ γ ι ή  ό ρ ι α .  Κ α ι  

σ τ ι ς  δ ύ ο  π ε ρ ι π τ ώ σ ε ι ς  ε ί ν α ι  α ν α γ κ α ί ο  η  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή  ε π έ μ β α σ η  ν α  σ υ ν ο δ ε ύ ­

ε τ α ι  μ ε  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α  τ ο υ λ ά χ ι σ τ ο ν  5 0  G y 175.

‘ 2.ε. Ακτινοθεραπεία στις τοπικές υποτροπές και στη μεταστατική νόσο
Η  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α  σ τ ι ς  τ ο π ι κ έ ς  υ π ο τ ρ ο π έ ς  ε ί ν α ι  π α ρ η γ ο ρ ι κ ή  κ α ι  σ υ μ ­

β ά λ λ ε ι  σ τ η  β ε λ τ ί ω σ η  τ η ς  π ο ι ό τ η τ α ς  ζ ω ή ς ,  δ ε δ ο μ έ ν ο υ  π λ έ ο ν  ό τ ι  η  ν ό σ ο ς  ε ί ­

ν α ι  γ ε ν ι κ ε υ μ έ ν η .  Ό σ ο  π ι ο  β ρ α χ ύ  ε ί ν α ι  τ ο  χ ρ ο ν ι κ ό  δ ι ά σ τ η μ α  ε μ φ ά ν ι σ η ς  τ η ς  

υ π ο τ ρ ο π ή ς  α π ό  τ η ν  α ρ χ ι κ ή  ε π έ μ β α σ η  τ ό σ ο  π ι ο  φ τ ω χ ή  ε ί ν α  η  π ρ ό γ ν ω σ η .  Η  

'  χ ο ρ η γ ο ύ μ ε ν η  δ ό σ η  ε ί ν α ι  α ν ά λ ο γ η  μ ε  τ η ν  έ κ τ α σ η  τ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς .  Δ ό σ ε ι ς  έ­

ως κ α ι  6 0  G y  δ ί ν ο ν τ α ι  γ ι α  υ π ο τ ρ ο π ή  δ ι α μ έ τ ρ ο υ  3 ε κ .
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Κ α θ ο ρ ι σ τ ι κ ή  ε ί ν α ι  η  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α  σ τ η ν  α ν τ ιμ ε τ ώ π ισ η  τ ω ν  σ υ μ π τ ω ­

μ ά τ ω ν  τ ω ν  μ ε τ α σ τ α τ ι κ ώ ν  ε ν τ ο π ί σ ε ω ν  σ τ α  ο σ τ ά  κ α ι  σ τ ο  Κ . Ν . Σ .  ( π ό ν ο ς ,  ε ­

σ τ ι α κ ή  σ υ μ π τ ω μ α τ ο λ ο γ ί α  ε γ κ ε φ α λ ι κ ο ί  μ ε τ α σ τ ά σ ε ω ν ) .  Κ α ι  σ ’ α υ τ έ ς  τ ι ς  π ε ­

ρ ι π τ ώ σ ε ι ς  ο ι  χ ο ρ η γ ο ύ μ ε ν ε ς  δ ό σ ε ι ς  μ π ο ρ ο ύ ν  ν α  φ τ ά σ ο υ ν  τ α  3 0 -4 0  G y  σ ε  1 0 -  

2 0  σ υ ν ε δ ρ ί ε ς 176,177.

3. Βασικές αρχές εφαρμογής συστηματικών επικουρικών θεραπειών. 
Χημειοθεραπεία -  Ορμονοθεραπεία

Η  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α  κ α ι  η  ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α ,  χ ο ρ η γ ο ύ μ ε ν ε ς  σ υ σ τ η μ α τ ικ ά  

σ α ν  ε π ι κ ο υ ρ ι κ κ έ ς  θ ε ρ α π ε ί ε ς  σ τ η  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή  θ ε ρ α π ε ί α  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  

μ α σ τ ο ύ ,  σ υ μ β ά λ λ ο υ ν  σ τ η ν  ε κ ρ ί ζ ω σ η  μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ώ ν  μ ε τ α σ τ α τ ι κ ώ ν  ε σ τ ιώ ν  

κ α ι  κ α τ ’ α υ τ ό ν  τ ο ν  τ ρ ό π ο  έ χ ο υ ν  δ ε ί ξ ε ι  ό τ ι  α υ ξ ά ν ο υ ν  τ ο ν  χ ρ ό ν ο  ε λ ε ύ θ ε ρ ο  ν ό ­

σ ο υ  κ α ι  π α ρ α τ ε ί ν ο υ ν  τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν .

Η  ε π ιλ ο γ ή  γ ι α  τ η  χ ο ρ ή γ η σ η  σ υ σ τ η μ α τ ικ ή ς  ε π ι κ ο υ ρ ι κ ή ς  θ ε ρ α π ε ί α ς  σ τ η ­

ρ ί ζ ε τ α ι  σ τ η ν  α ξ ι ο λ ό γ η σ η  π ρ ο γ ν ε ο σ τ ικ ώ ν  κ α ι  π ρ ο β λ ε π τ ικ ώ ν  π α ρ α γ ό ν τ ω ν ,  π ο υ  

ε ί τ ε  α φ ο ρ ο ύ ν  τ ι ς  α σ θ ε ν ε ί ς  κ α ι  ε ί ν α ι  α ν ε ξ ά ρ τ η τ ο ο ι  α π ό  τ η  ν ό σ ο  ( π .χ .  η  η λ ι ­

κ ί α ,  σ υ ν ύ π α ρ ξ η  σ υ ν ο δ ώ ν  ν ό σ ω ν ) ,  ε ί τ ε  σ χ ε τ ί ζ ο ν τ α ι  μ ε  τ ο ν  ό γ κ ο  ( π .χ .  μ έ γ ε ­

θ ο ς ,  ι σ τ ο λ ο γ ι κ ό ς  τ ύ π ο ς )  κ α ι  μ ε  β ι ο λ ο γ ι κ ο ύ ς  δ ε ί κ τ ε ς  π ο υ  ε ί ν α ι  μ ε τ ρ ή σ ι μ ο ι  σ ε  

ι σ τ ο ύ ς ,  κ ύ τ τ α ρ α  ή  υ γ ρ ά  ( π .χ .  ε π ί π ε δ ο  τ ω ν  ο ρ μ ο ν ι κ ώ ν  υ π ο δ ο χ έ ν ω ,  H E R - 2 ,  

n e u ) .

3.1. Χημειοθεραπεία
Η  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α  β ε λ τ ι ώ ν ε ι  τ η  μ α κ ρ ο χ ρ ό ν ι α  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς  ε ­

π ι β ί ω σ η  κ α ι  τ η  σ υ ν ο λ ικ ή  ε π ι β ί ω σ η ,  τ ό σ ο  σ τ ι ς  π ρ ο ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ έ ς ,  ό σ ο  κ α ι  

σ τ ι ς  μ ε τ α ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ έ ς  γ υ ν α ί κ ε ς  έ ω ς  τ η ν  η λ ι κ ί α  τ ω ν  7 0  ε τ ώ ν  μ ε  ύ π α ρ ξ η  

δ ι ή θ η σ η ς  ή  χ ω ρ ί ς  δ ι ή θ η σ η  σ τ ο υ ς  μ α σ χ α λ ι α ί ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς .

Η  χ ο ρ ή γ η σ η  π ο λ υ χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α ς  ( μ ε  2  ή  π ε ρ ισ σ ό τ ε ρ ο υ ς  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς )  

υ π ε ρ τ ε ρ ε ί  τ η ς  μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α ς .  Η  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α  μ ε γ ά λ ω ν  δ ό σ ε ω ν  ( μ ε  υ ­

π ο σ τ ή ρ ι ξ η  π ε ρ ι φ ε ρ ι κ ώ ν  π ρ ο γ ο ν ι κ ώ ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν )  δ ε ν  φ ά ν η κ ε  ν α  έ χ ε ι  κ α λ ύ ­

τ ε ρ α  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  α π ό  τ η  χ ο ρ ή γ η σ η  τ η ς  π ο λ υ χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α ς  σ ε  « κ α ν ο ­

ν ικ έ ς »  δ ό σ ε ι ς .  Ω ς  ε κ  τ ο ύ τ ο υ ,  α υ τ ο ύ  τ ο υ  ε ίδ ο υ ς  ο ι  θ ε ρ α π ε ί ε ς  δ ε ν  θ α  π ρ έ π ε ι  

ν α  γ ί ν ο ν τ α ι  ε κ τ ό ς  τ ω ν  π λ α ι σ ί ω ν  κ λ ι ν ι κ ώ ν  ε ρ ε υ ν ώ ν .

Η  α π ό φ α σ η  γ ι α  χ ο ρ ή γ η σ η  ε π ι κ ο υ ρ ι κ ή ς  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α ς  σ ε  α σ θ ε ν ε ί ς  

η λ ι κ ί α ς  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ η ς  τ ω ν  7 0  ε τ ώ ν  θ α  π ρ έ π ε ι  ν α  λ α μ β ά ν ε ι  υ π ό ψ η  σ υ ν ο δ ώ ν  

ν ό σ ω ν ,  τ ο  π ρ ο σ δ ό κ ι μ ο  ε π ι β ί ω σ η ς  α ν ε ξ ά ρ τ η τ α  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  κ α ι  τ η ν  α υ ξ η ­

μ έ ν η  τ ο ξ ι κ ό τ η τ α  τ η ς  θ ε ρ α π ε ί α ς .  Η  η λ ι κ ί α  μ ό ν ο  δ ε ν  π ρ έ π ε ι  ν α  α π ο τ ε λ ε ί  κ ρ ι ­

τ ή ρ ι ο  α π ο κ λ ε ι σ μ ο ύ  α π ό  τ η  χ ο ρ ή γ η σ η  τ η ς  ε π ι κ ο υ ρ ι κ ή ς  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α ς .
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Σ τ α θ μ ο ί  σ τ η ν  ι σ τ ο ρ ί α  τ η ς  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α ς  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  

α π ο τ έ λ ε σ α ν  ο ι  σ υ ν δ υ α σ μ ο ί  τ ω ν  ε ξ ή ς  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ι ώ ν :

-  Ο  σ υ ν δ υ α σ μ ό ς  κ υ κ λ ο φ ω σ φ α μ ί δ η ς ,  μ ε θ ο τ ρ ε ξ ά τ η ς  κ α ι  φ θ ο ρ ι ο υ ρ α κ ί λ η ς  

( C M F )

-  Η  χ ρ ή σ η  α ν θ ρ α κ υ κ λ ιν ν ώ ν  ( α ν δ ρ ι α μ υ κ ί ν η ,  ε π ι α δ ρ ι α μ υ κ ί ν η )

* -  Η  χ ρ ή σ η  τ ω ν  α ν α σ τ ο λ έ ω ν  τ η ς  μ ί τ ω σ η ς  -  Τ α ξ ά ν ε ς  ( Π α κ λ ι τ α ξ έ λ η ,  Δ ο σ ε -  

τ α ξ έ λ η ) .

Ε ά ν  κ α ι  γ ι α  π ο λ λ ά  χ ρ ό ν ι α  υ π ή ρ ξ ε  μ ε γ ά λ η  δ ι α μ ά χ η  σ τ ο ν  κ α θ ο ρ ι σ μ ό  τ η ς  

ο μ ά δ α ς  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  π ο υ  χ ρ ή ζ ε ι  ε π ι κ ο υ ρ ι κ ή ς  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α ς ,  φ α ί ν ε τ α ι  

ν α  υ π ά ρ χ ε ι  σ υ μ φ ω ν ία  σ τ ο  ό τ ι  ω φ ε λ ε ί  τ ο σ ο  π ρ ο ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ έ ς  ό σ ο  κ α ι  μ ε -  

τ ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ έ ς  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  θ ε τ ι κ ο ύ ς  ή  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  ο ρ μ ο ν ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο ­

χ ε ί ς  κ α ι  δ ι ή θ η σ η  τ ω ν  ε π ι χ ώ ρ ι ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν 117. Α λ λ ά  κ α ι  σ ε  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  

α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  η  θ ε ρ α π ε υ τ ι κ ή  α ν τ ι μ ε τ ώ π ι σ η  μ ε  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή  θ ε ρ α ­

π ε ί α  κ α ι  σ υ μ π λ η ρ ω μ α τ ικ ή  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α  ( C M F )  π ρ ο σ φ έ ρ ε ι  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ο  

δ ι ά σ τ η μ α  ε λ ε ύ θ ε ρ ο  ν ό σ ο υ  κ α ι  σ υ ν ο λ ι κ ή  ε π ι β ί ω σ η  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ ι ς  α σ θ ε ν ε ί ς  

π ο υ  α ν τ ι μ ε τ ω π ί ζ ο ν τ α ι  μ ό ν ο  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ά 179. Ε π ί σ η ς  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  

ε π ι χ ώ ρ ι ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  κ α ι  θ ε τ ι κ ο ύ ς  ο ι σ τ ρ ο γ ο ν ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  π ο υ  έ λ α ­

β α ν  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α  κ α ι  τ α μ ο ξ ι φ α ί ν η  ε ί χ α ν  ε π ί σ η ς  δ ι ά σ τ η μ α  ε λ ε ύ θ ε ρ ο  ν ό ­

σ ο υ  κ α ι  σ υ ν ο λ ι κ ή  ε π ι β ί ω σ η  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ η  α π ό  τ ι ς  α σ θ ε ν ε ί ς  π ο υ  π ή ρ α ν  μ ό ν ο  

τ α μ ο ξ ι φ α ί ν η 180.

Π ά ν τ ω ς  π ρ έ π ε ι  ν α  σ η μ ε ι ω θ ε ί  ό τ ι  σ ύ μ φ ω ν α  μ ε  τ α  κ ρ ι τ ή ρ ι α  τ ο υ  S t  G a l e n  

τ ο υ  2 0 0 5  ο ι  α σ θ ε ν ε ί ς  π ο υ  α ν ή κ ο υ ν  σ τ η ν  κ α τ η γ ο ρ ί α  χ α μ η λ ο ύ  κ ι ν δ ύ ν ο υ  ( p T  s  

2 , g r a d e  I, α ρ ν η τ ι κ ο ί  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς ,  α ρ ν η τ ι κ ό  H E R 2  κ α ι  η λ ι κ ί α  a  3 5  ε τ ώ ν )  η  

ε π ικ ο υ ρ ι κ ή  ο ρ μ ο ν ικ ή  θ ε ρ α π ε ί α  ε ί ν α ι  α ρ κ ε τ ή 117.

Η  ε π ι κ ο υ ρ ι κ ή  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α  π ο υ  π ε ρ ι έ χ ε ι  α ν θ ρ α κ υ κ λ ί ν η  π ρ ο σ δ ί δ ε ι  

έ ν α  μ ι κ ρ ό  α λ λ ά  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ι κ ό  ό φ ε λ ο ς  σ τ ο υ ς  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  κ α ρ κ ί ν ο  

τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  θ ε τ ι κ ο ύ ς  ε π ι χ ι ό ρ ι ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς 181 α λ λ ά  κ α ι  σ τ ο υ ς  α σ θ ε ­

ν ε ί ς  υ ψ η λ ο ύ  κ ι ν δ ύ ν ο υ  μ ε  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς 182.

Σ ή μ ε ρ α  ο ι  τ α ξ ά ν ε ς  α π ο τ ε λ ο ύ ν  κ α θ ι ε ρ ω μ έ ν η  θ ε ρ α π ε ί α  σ ε  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  

κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  θ ε τ ι κ ο ύ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  κ α θ ο ί ς  σ ε ι ρ ά  μ ε λ ε τ ιυ ν  έ χ ο υ ν  

δ ε ί ξ ε ι  ό τ ι  π ρ ο σ φ έ ρ ο υ ν  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ι κ ή  μ ε ίω σ η  τ ο υ  κ ι ν δ ύ ν ο υ  υ π ο τ ρ ο ­

π ή ς  κ α ι  τ η ς  θ ν η σ ι μ ό τ η τ α ς  ( 1 7 %  κ α ι  1 8 %  α ν τ ί σ τ ο ι χ α ) .  Τ ο  ό φ ε λ ο ς  ε ί ν α ι  α κ ό ­

μ η  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ο  σ ε  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  ο ρ μ ο ν ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  ε ν ώ  η  τ ο -  

ξ ι κ ό τ η τ ά  τ ο υ ς  δ ε ν  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ε ι  ε π ι π λ έ ο ν  δ ι α φ ο ρ ά 183.

3.2. Ορμονοθερεαπεία -  Ταμοξιφαίνη, Αναστολείς Αρωματάσεις, 
GnRH ανάλογα
Σ ’ ό τ ι  α φ ο ρ ά  τ η  χ ο ρ ή γ η σ η  ε π ι κ ο υ ρ ι κ ή ς  ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α ς ,  α υ τ ή  έ χ ε ι  έ ν -
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δ ε ι ξ η  σ ε  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  ό γ κ ο υ ς  θ ε τ ι κ ο ύ ς  ( έ ν τ ο ν α  ή  μ η )  σ τ η ν  ύ π α ρ ξ η  ο ρ μ ο ν ι ­

κ ώ ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν ,  α ν ε ξ ά ρ τ η τ α  α π ό  τ η ν  η λ ι κ ί α ,  τ η ν  ε μ μ η ν ό π α υ σ η ,  τ η ν  ύ π α ρ ξ η  

ή  ό χ ι  δ ι η θ η μ έ ν ο ι  μ α σ χ α λ ι α ί ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν  ή  τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ .  Έ ν δ ε ι ­

ξ η  γ ι α  χ ο ρ ή γ η σ η  ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α ς  υ π ά ρ χ ε ι  κ α ι  σ ε  ό γ κ ο υ ς  π ο υ  ε ί ν α ι  θ ε τ ι ­

κ ο ί  μ ό ν ο  σ τ ο υ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  π ρ ο γ ε σ τ ε ρ ό ν η ς .

Μ ε  τ η ν  ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α  σ ε  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  θ ε τ ικ ο ύ ς  ο ρ μ ο ν ικ ο ύ ς  υ π ο δ ο ­

χ ε ί ς  μ ε ι ώ ν ο ν τ α ι  ο ι  π ι θ α ν ό τ η τ ε ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ  κ α τ ά  4 7 %  κ α ι  η  θ ν η ­

σ ι μ ό τ η τ α  κ α τ ά  2 5 % . Α υ τ ά  τ α  ε υ ε ρ γ ε τ ι κ ά  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  ε ξ α κ ο λ ο υ θ ο ύ ν  ν α  

ισ χ ύ ο υ ν  σ ε  μ ε γ ά λ ο  β α θ μ ό  γ ι α  τ ο υ λ ά χ ι σ τ ο ν  15  χ ρ ό ν ι α  τ ό σ ο  σ ε  π ρ ο ε μ μ η ν ο -  

π α υ σ ι α κ έ ς  ό σ ο  κ α ι  μ ε τ α ε μ μ η ν ο π α υ σ ι κ έ ς  γ υ ν α ί κ ε ς 184.

Α ν  ο  δ ι α θ έ σ ι μ ο ς  ισ τ ό ς  δ ε ν  ε π α ρ κ ε ί  γ ι α  τ ο ν  π ρ ο σ δ ι ο ρ ι σ μ ό  τ ω ν  ο ρ μ ο ν ι ­

κ ώ ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν ,  ο  ό γ κ ο ς  θ ε ω ρ ε ί τ α ι  θ ε τ ι κ ό ς  σ ε  α υ τ ο ύ ς ,  ι δ ι α ί τ ε ρ α  σ ε  μ ε τ ε μ -  

μ η ν ο π α υ σ ι α κ έ ς  α σ θ ε ν ε ί ς .

Η  ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α  ε φ α ρ μ ό ζ ε τ α ι :  α )  μ ε  τ ο  μ π λ ο κ ά ρ ι σ μ α τ ω ν  υ π ο δ ο χ έ ­

ω ν  τ ω ν  ο ρ μ ο ν ώ ν  μ ε  τ η  χ ρ ή σ η  φ α ρ μ ά κ ω ν ,  ό π ω ς  η  τ α μ ο ξ ι φ α ί ν η ,  β )  μ ε  τ η ν  κ α ­

τ α σ τ ο λ ή  τ η ς  σ ύ ν θ ε σ η ς  τ ω ν  ο ι σ τ ρ ο γ ό ν ω ν  ( σ τ ις  π ρ ο ε μ μ η ν ο π α υ σ ι κ έ ς  γ υ ν α ί κ ε ς  

μ ε  L H R H  κ α ι  σ τ ι ς  μ ε τ ε μ μ η ν ο π α υ σ ι κ έ ς  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  τ η  β ο ή θ ε ι α  τ ω ν  α ν α ­

σ τ ο λ έ ω ν  τ η ς  α ρ ω μ α τ ά σ η ς )  ή  γ )  μ ε  τ η ν  κ α τ α σ τ ρ ο φ ή  τ ω ν  ω ο θ η κ ώ ν ,  χ ε ι ρ ο υ ρ ­

γ ι κ ά  ή  μ ε  α κ τ ι ν ο β ο λ ί α .

Μ ε  έ μ μ ε σ ο  τ ρ ό π ο  ( κ α τ α σ τ ρ έ φ ο ν τ α ς  τ α  κ ύ τ τ α ρ α  π ο υ  π α ρ ά γ ο υ ν  ο ι -  

σ τ ρ ο γ ό ν α  σ τ ι ς  ω ο θ ή κ ε ς )  μ π ο ρ ε ί  ν α  ε π ι τ ύ χ ε ι  τ ο  ί δ ι ο  α π ο τ έ λ ε σ μ α  κ α ι  η  χ η ­

μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α 185.

Σ τ ι ς  π ρ ο ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ έ ς  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  θ ε τ ικ ο ύ ς  ο ρ μ ο ν ικ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  

η  τ α μ ο ξ ι φ α ί ν η  χ ο ρ η γ ο ύ μ ε ν η  γ ι α  5  χ ρ ό ν ι α  α π ο τ ε λ ε ί  τ η  θ ε ρ α π ε ί α  ε κ λ ο γ ή ς 184· 

Ο ι  α ν α σ τ ο λ ε ί ς  τ η ς  α ρ ω μ α τ ά σ η ς  δ ε ν  ε ί ν α ι  α π ο τ ε λ ε σ μ α τ ι κ ή  σ τ η ν  κ α τ α σ τ ο λ ή  

τ ω ν  ο ρ μ ο ν ώ ν  π ο υ  π α ρ ά γ ο ν τ α ι  α π ό  τ ι ς  ω ο θ ή κ ε ς  ό μ ω ς  η  χ ο ρ ή γ η σ ή  τ ο υ ς  ε ν -  

δ ε ί κ ν υ τ α ι  σ ε  α σ θ ε ν ε ί ς  π ο υ  δ ε ν  έ χ ο υ ν  έ μ μ η ν ο  ρ ύ σ η  μ ε τ ά  α π ό  φ α ρ μ α κ ε υ τ ικ ή  

ω ο θ η κ ε κ τ ο μ ή  μ ε  G n R H  α ν ά λ ο γ α 178, α ν  κ α ι  ο  σ υ ν δ υ α σ μ ό ς  α ν α σ τ ο λ έ ω ν  τ η ς  

α ρ ω μ α τ ά σ η ς  μ ε  G n R H  α ν ά λ ο γ α  α π ο τ ε λ ε ί  α κ ό μ α  α ν τ ι κ ε ί μ ε ν ο  μ ε λ έ τ η ς .

Ε π ί σ η ς  α ν τ ι κ ε ί μ ε ν ο  μ ε λ έ τ η ς  ε ί ν α ι  η  θ έ σ η  τ η ς  ω ο θ η κ ε κ τ ο μ ή ς  σ τ η ν  ε π ι ­

κ ο υ ρ ι κ ή  θ ε ρ α π ε ί α  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  σ τ ι ς  π ρ ο ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ έ ς  γ υ ­

ν α ί κ ε ς  η  ο π ο ί α  μ π ο ρ ε ί  ν α  γ ί ν ε ι  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ά ,  μ ε  χ ο ρ ή γ η σ η  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α ς  

ή  φ α ρ μ α κ ε υ τ ι κ ά  ό π ο υ  ε π ι τ υ γ χ ά ν ε τ α ι  ω ο θ η κ ι κ ή  κ α τ α σ τ ο λ ή  μ ε  G n R H  α ν ά ­

λ ο γ α .  Μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  τ ρ ι ώ ν  σ ή μ ε ρ α  έ χ ε ι  κ α θ ι ε ρ ω θ ε ί  η  θ ε ρ α π ε ί α  μ ε  G n R H  α ­

ν ά λ ο γ α  ε π ε ι δ ή  π λ ε ο ν ε κ τ ε ί  σ τ η ν  ε φ α ρ μ ο γ ή  τ η ς  κ α ι  ό τ α ν  α π α ι τ ε ί τ α ι  ε ί ν α ι  α ­

ν α σ τ ρ έ ψ ιμ η .  Τ α  G n R H  α ν ά λ ο γ α  χ ο ρ η γ ο ύ ν τ α ι  γ ι α  1 -2  έ τ η .

Σ τ ι ς  μ ε τ α ε μ μ η ν ο π α υ σ ι κ έ ς  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  α υ τ έ ς  μ ε  

θ ε τ ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  α π ο τ ε λ ο ύ ν  τ η  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ η  ο μ ά δ α .  Κ α ι  σ ’ α υ τ ή ν  τ η ν  ο -
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μ ά δ α  η  χ ο ρ ή γ η σ η  τ α μ ο ξ ι φ α ί ν η ς  γ ι α  5 χ ρ ό ν ι α  μ ε ι ώ ν ε ι  τ ο ν  κ ί ν δ υ ν ο  υ π ο τ ρ ο ­

π ή ς  κ α ι  θ ν η τ ό τ η τ α ς 184. Τ α  τ ε λ ε υ τ α ί α  χ ρ ό ν ι α  ο ι  α ν α σ τ ο λ ε ί ς  τ η ς  α ρ ω μ α τ ά σ η ς  

( α ν α σ τ ρ α ζ ό λ η - A r im id e x ,  Λ ε τ ρ ο ζ ό λ η - F e m a r a ,  Ε ξ ε μ ε σ τ ά μ η - A r o m a s in )  έ χ ο υ ν  

φ έ ρ ε ι  σ η μ α ν τ ικ ή  α λ λ α γ ή  σ τ η ν  ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α  τ ω ν  μ ε τ α ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ ώ ν  

γ υ ν α ικ ώ ν  κ α ι  η  χ ο ρ ή γ η σ ή  τ ο υ ς  έ χ ε ι  δ ε ί ξ ε ι  ι σ ά ξ ι α  ή  κ α ι  κ α λ λ ί τ ε ρ α  α π ο τ ε λ έ ­

σ μ α τ α  σ ε  σ ύ γ κ ρ ισ η  μ ε  τ η ν  τ α μ ο ξ ι φ α ί ν η  τ ό σ ο  σ τ η ν  ε π ι κ ο υ ρ ι κ ή  θ ε ρ α π ε ί α  ό ­

σ ο  κ α ι  σ τ η  θ ε ρ α π ε ί α  τ η ς  μ ε τ α σ τ α τ ι κ ή ς  ν ό σ ο υ  κ α θ ώ ς  ο ι  α ν α σ τ ο λ ε ί ς  τ η ς  α ­

ρ ω μ α τ ά σ η ς  ε λ α τ τ ώ ν ο υ ν  τ α  ε π ί π ε δ α  τ ω ν  κ υ κ λ ο φ ο ρ ο ύ ν τ ω ν  ο ι σ τ ρ ο γ ό ν ω ν ,  π ο υ  

σ τ ις  μ ε τ α ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ έ ς  γ υ ν α ί κ ε ς  π α ρ ά γ ο ν τ α ι  α π ό  τ α  α ν δ ρ ο γ ό ν α  μ ε  τ η ν  

ε π ί δ ρ α σ η  τ ο υ  έ ν ζ υ μ ο υ  α ρ ω μ α τ ά σ η ,  κ α τ ά  9 8 % . Έ τ σ ι  σ ή μ ε ρ α  σ τ ι ς  μ ε τ α ε μ -  

μ η ν ο π α υ σ ι α κ έ ς  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  η  ε π ι κ ο υ ρ ι κ ή  ο ρ μ ο ν ο θ ε ­

ρ α π ε ί α  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ε ι  έ ν α ν  α ν α σ τ ο λ έ α  τ η ς  α ρ ω μ α τ ά σ η ς  σ α ν  α ρ χ ι κ ή  θ ε ρ α ­

π ε ί α  ή  μ ε τ ά  τ η ν  θ ε ρ α π ε ί α  μ ε  τ α μ ο ξ ι φ α ί ν η .  Θ ε ρ α π ε υ τ ι κ έ ς  ε π ι λ ο γ έ ς  α π ο τ ε ­

λ ο ύ ν  η  θ ε ρ α π ε ί α  5 χ ρ ό ν ι α  μ ε  α ν α σ τ ο λ ε ί ς  τ η ς  α ρ ω μ α τ ά σ η ς  ή  θ ε ρ α π ε ί α  2 - 3  

χ ρ ό ν ι α  μ ε  τ α μ ο ξ ι φ α ί ν η  κ α ι  σ τ η  σ υ ν έ χ ε ι α  χ ο ρ η γ ε ί τ α ι  α ν α σ τ ο λ έ ω ς  τ η ς  α ρ ω ­

μ α τ ά σ η ς  γ ι α  2 -3  χ ρ ό ν ι α  ή  5  χ ρ ό ν ι α 117. Σ α ν  ε π ι π λ ο κ έ ς  π ρ έ π ε ι  ν α  α ν α φ ε ρ θ ε ί  

ό τ ι  ο  κ α ρ κ ί ν ο ς  τ ο υ  ε ν δ ο μ ή τ ρ ιο υ ,  η  κ ο λ π ι κ ή  α ι μ ο ρ ρ α γ ί α ,  ο ι  α γ γ ε ι α κ έ ς  θ ρ ο μ ­

β ώ σ ε ι ς  κ α ι  ο ι  ε ξ ά ψ ε ι ς  ε ί ν α ι  λ ι γ ό τ ε ρ ο  σ υ χ ν έ ς  σ τ ο  σ κ έ λ ο ς  τ ω ν  α ν α σ τ ο λ έ ω ν  

τ η ς  α ρ ω μ α τ ά σ η ς  ε ν ο ί  ο ι  μ υ ο σ κ ε λ ε τ ι κ έ ς  ε π ι π λ ο κ έ ς  κ α ι  τ α  κ α τ ά γ μ α τ α  ε ί ν α ι  

λ ι γ ό τ ε ρ ο  σ υ χ ν ά  σ τ ο  σ κ έ λ ο ς  τ η ς  τ α μ ο ξ ι φ α ί ν η ς .

Η  E u r o p e a n  S o c ie t y  o f  M e d i c a l  O n c o l o g y  ( E S M O )  λ α μ β ά ν ο ν τ α ς  υ π ό ­

ψ η  τ η ν  η λ ι κ ί α  ( <  3 5 , >  3 5 ) ,  τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ  ( <  2  ε κ . ,  >  2  ε κ . ) ,  τ η ν  έ κ ­

φ ρ α σ η  τ ω ν  ο ρ μ ο ν ι κ ώ ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν  ( θ ε τ ι κ ο ί  ή  α ρ ν η τ ι κ ο ί ) ,  τ ο ν  β α θ μ ό  κ α κ ο ή -  

θ ε ι α ς  (I  ή  Ι Ι - Ι Ι Ι )  χ ω ρ ί ζ ε ι  τ ι ς  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  σ ε  α υ τ έ ς  π ο υ  

ε ί ν α ι  χ α μ η λ ο ύ  κ ι ν δ ύ ν ο υ  κ α ι  σ ’ α υ τ έ ς  π ο υ  ε ί ν α ι  υ ψ η λ ο ύ  κ ι ν δ ύ ν ο υ  ( Π ί ν α κ α ς  

6 ) . Σ τ η  σ υ ν έ χ ε ι α  α ν ά λ ο γ α  μ ε  τ η ν  κ α τ ά σ τ α σ η  τ ω ν  μ α σ χ α λ ι α ί ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν
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Πίνακας 6. Ταξινόμηση ασθενών σε κατηγορίες κινδύνου για εφαρμογή επικουρικής 
θεραπείας.

Μ έγεθος Ορμονικοί G rade Ηλικία Σχόλιό
r ογκου υποδοχείς

Γυναίκες Ό λ ο ι οι παράγοντες
χαμηλού < 2 εκ. Θετικοί I > 35 πρέπει να είναι
κινδύνου παρόντες

Γυναίκες
υτ^ηλού
κινδύνου

> 2 εκ. Αρνητικοί ΙΙ-ΙΙΙ < 3 5
Τουλάχιστον ένας 
παράγων παριυν
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Πίνακας 7. Συστάσεις χοριγγΐ]ω]ς επικουρικής χημείο- και ορμονοθεραπείας

α ) Α σ θ ε ν ε ίς  μ ε  α ρ ν η τ ικ ο ύ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  (NO)

Χ α μ η λ ο ύ  κ ιν δ ύ ν ο υ ,  ο ρ μ ο ν ο ε υ α ίσ θ η τ ο ι:  Τ α μ ο ξ ιφ α ίν η  ή τ ίπ ο τ α  

Υ ψ η λ ο ύ  κ ιν δ ύ ν ο υ ,  ο ρ μ ο ν ο ε υ α ίσ θ η τ ο ι:

• π ρ ο ε μ μ η ν ο π α υ σ ικ έ ς :  Χ η μ ε ιο θ ε ρ α π ε ία ,  κ α τ α σ τ ρ ο φ ή  ω ο η θ η κ ώ ν  τ α μ ο ξ ι-  

φ α ίν η  ή χ η μ ε ιο θ ε ρ α π ε ία  -»  τ α μ ο ξ ιφ α ίν η  ή  κ α τ α σ τ ρ ο φ ή  ω ο θ η κ ώ ν

• μ ε τ ε μ μ η ν ο π α υ σ ικ έ ς :  τ α μ ο ξ ιφ α ίν η  ή  α ν α σ τ ο λ ε ίς  α ρ ω μ α τ ά σ η ς  ή  χ η μ ε ιο θ ε ρ α ­

π ε ία  τ α μ ο ξ ιφ α ίν η

Υ ψ η λ ο ύ  κ ιν δ ύ ν ο υ ,  ο ρ μ ο ν ο ά ν τ ο χ ο ι:

• π ρ ο ε μ μ η ν ο π α υ σ ικ έ ς :  χ η μ ε ιο θ ε ρ α π ε ία

• μ ε τ ε μ μ η ν ο π α υ σ ικ έ ς :  χ η μ ε ιο θ ε ρ α π ε ία  

β) Α σ θ ε ν ε ίς  μ ε  θ ε τ ικ ο ύ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  ( Ν + ) :

Ο ρ μ ο ν ο ε υ α ίσ θ η τ ο ι :

• π ρ ο ε μ μ η ν ο π α υ σ ικ έ ς :  χ η μ ε ιο θ ε ρ α π ε ία  ->  τ α μ ο ξ ιφ α ίν η ,  ±  κ α τ α σ τ ρ ο φ ή  ω ο η ­

θ η κ ώ ν

• μ ε τ ε μ μ η ν ο π α υ σ ικ έ ς :  χ η μ ε ιο θ ε ρ α π ε ία  τ α μ ο ξ ιφ α ίν η  ή  α ν α σ τ ο λ ε ίς  α ρ ω μ α ­

τ ά σ η ς  ή

Ο ρ μ ο ν ο ά ν τ ο χ ο ι :

• π ρ ο ε μ μ η ν ο π α υ σ ικ έ ς :  χ η μ ε ιο θ ε ρ α π ε ία

• μ ε τ ε μ μ η ν ο π α υ σ ικ έ ς :  χ η μ ε ιο θ ε ρ α π ε ία

(ESMO: Minimum Clinical Recommendations for diagnosis, adjuvant treatment and follow-up of 
primary breast cancer) Annals of Oncology 16 (Supplement 1): i7-i9, 2005

( δ ι η θ η μ έ ν ο ι  ή  χ ω ρ ί ς  δ ιή θ η σ η )  δ ί ν ε ι  τ ι ς  α κ ό λ ο υ θ ε ς  σ υ σ τ ά σ ε ι ς  γ ι α  τ η ν  ε φ α ρ ­

μ ο γ ή  ε π ι κ ο υ ρ ι κ ή ς  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α ς  κ α ι  ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α ς  ( Π ί ν α κ α ς  7).

33. Προεγχειρητική χημειοθεραπεία -  ορμονοθεραπεία
Α υ τ ή  χ ο ρ η γ ε ί τ α ι  σ τ ο ν  τ ο π ι κ ά  π ρ ο χ ω ρ η μ έ ν ο  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α τ ά  

τ ο ν  ο π ο ί ο  ο  ό γ κ ο ς  α π ό  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή ς  ά π ο ψ η ς  ε ί ν α ι  α ν ε γ χ ε ί ρ η τ ο ς  α λ λ ά  δ ε ν  

α ν ι χ ν ε ύ ο ν τ α ι  α π ο μ α κ ρ υ σ μ έ ν ε ς  μ ε τ α σ τ ά σ ε ι ς .  Σ τ ό χ ο ς  τ η ς  π ρ ο ε γ χ ε ι ρ η τ ι κ ή ς  

χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α ς - ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α ς  ε ί ν α ι 186:

α )  η  ε λ ά τ τ ω σ η  τ ο υ  μ ε γ έ θ ο υ ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ  κ α ι  τ η ς  ε ν δ ε χ ό μ ε ν η ς  π ε ρ ι ο χ ι κ ή ς  ε ­

π έ κ τ α σ η ς  ώ σ τ ε  ν α  γ ί ν ε ι  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ή σ ι μ ο ς  

β )  η  ε λ ά τ τ ω σ η  τ ο υ  κ ι ν δ ύ ν ο υ  τ ω ν  τ ο π ι κ ώ ν  υ π ο τ ρ ο π ώ ν  

γ )  η  « έ γ κ α ιρ η »  α ν τ ι μ ε τ ώ π ι σ η  τ ω ν  μ ε τ α σ τ ά σ ε ω ν  

δ )  η  α ύ ξ η σ η  τ ο υ  χ ρ ό ν ο υ  ε λ ε ύ θ ε ρ ο υ  ν ό σ ο υ  κ α ι  τ ο υ  χ ρ ό ν ο υ  ε π ι β ί ω σ η ς
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ε )  η  σ υ ν τ η ρ η τ ικ ή  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή  ε π έ μ β α σ η  σ ε  ό γ κ ο υ ς  π ο υ  ε ί ν α ι  μ ι κ ρ ό τ ε ρ ο ι  

τ ω ν  4  ε κ .

Π ρ ι ν  α π ό  τ η ν  έ ν α ρ ξ η  τ ω ν  ο π ο ι ο δ ή π ο τ ε  θ ε ρ α π ε υ τ ι κ ώ ν  χ ε ι ρ ι σ μ ώ ν  ε ί ν α ι  

α π α ρ α ί τ η τ ο  ν α  υ π ά ρ χ ε ι  ισ τ ο λ ο γ ικ ή  δ ι ά γ ν ω σ η  κ α ι  ν α  ε ί ν α ι  γ ν ω σ τ ή  η  κ α τ ά ­

σ τ α σ η  τ ω ν  ο ρ μ ο ν ικ ώ ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν  κ α ι  τ η ς  έ κ φ ρ α σ η ς  τ ο υ  H E R - 2 / n e u .

Σ τ η ν  κ λ ι ν ι κ ή  π ρ ά ξ η  η  π ρ ο  ε γ χ ε ι ρ η τ ι κ ή  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α  β α σ ί ζ ε τ α ι  σ τ η  

χ ο ρ ή γ η σ η  τ ε σ σ ά ρ ω ν  κ ύ κ λ ο υ ν  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α ς  μ ε  β ά σ η  τ ι ς  α ν θ ρ α κ υ κ λ ί ν ε ς  

ή  τ ι ς  τ α ξ ά ν ε ς  κ α ι  ν α  α κ ο λ ο υ θ ε ί  ε κ τ ίμ η σ η  τ η ς  α ν τ α π ό κ ρ ι σ η ς  κ α ι  ε π α ν ε κ τ ί ­

μ η σ η  τ η ς  κ λ ι ν ι κ ή ς  κ α τ ά σ τ α σ η ς  τ η ς  α σ θ ε ν ο ύ ς .  Ε ά ν  έ χ ε ι  ε π ι τ ε υ χ θ ε ί  π λ ή ρ η ς  ή  

σ χ ε δ ό ν  π λ ή ρ η ς  α ν τ α π ό κ ρ ι σ η  α κ ο λ ο υ θ ε ί  ε ί τ ε  τ ρ ο π ο π ο ι η μ έ ν η  ρ ι ζ ι κ ή  μ α σ τ ε ­

κ τ ο μ ή  ε ί τ ε  σ υ ν τ η ρ η τ ικ ή  χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή  θ ε ρ α π ε ί α .  Κ α ι  σ τ ι ς  δ ύ ο  π ε ρ ι π τ ι υ σ ε ι ς  η  

η  τ ο π ι κ ή  θ ε ρ α π ε ί α  ο λ ο κ λ η ρ ο ^ ν ε τ α ι  μ ε  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α  τ ο υ  θ ω ρ α κ ι κ ο ύ  τ ο ι -  

χ ιυ μ α τ ο ς  ή  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  κ α θ ώ ς  κ α ι  τ η ς  π ε ρ ι ο χ ή ς  τ η ς  μ α σ χ ά λ η ς ,  τ η ς  υ π ε ρ -  

κ λ ε ί δ ι α ς  χ ώ ρ α ς  κ α ι  τ ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν  τ η ς  έ σ ω  μ α σ τ ι κ ή ς  α ν ά λ ο γ α  μ ε  τ η ν  κ λ ι ­

ν ικ ή  ε κ τ ίμ η σ η .  Μ ε τ ά  τ ο  π έ ρ α ς  τ η ς  τ ο π ι κ ή ς  θ ε ρ α π ε ί α ς  χ ο ρ η γ ο ύ ν τ α ι  4  κ ύ κ λ ο ι  

ε π ι κ ο υ ρ ι κ ή ς  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α ς .  Α σ θ ε ν ε ί ς  π ο υ  δ ε ν  α ν τ α π ο κ ρ ί ν ο ν τ α ι  ι κ α ν ο ­

π ο ι η τ ι κ ά  σ τ η ν  π ρ ο ε γ χ ε ι ρ η τ ι κ ή  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α  π ρ έ π ε ι  ν α  λ α μ β ά ν ο υ ν ,  π ρ ι ν  

τ η ν  ε φ α ρ μ ο γ ή  τ ο π ι κ ή ς  θ ε ρ α π ε ί α ς ,  4  ε π ι π λ έ ο ν  κ ύ κ λ ο υ ς  α π ό  μ ί α  μ η  δ ι α σ τ α υ ­

ρ ο ύ μ ε ν η ς  α ν τ ί σ τ α σ η ς  θ ε ρ α π ε ί α  π .χ .  τ α ξ ά ν η  ε ά ν  α ρ χ ι κ ά  χ ο ρ η γ ή θ η κ ε  σ χ ή μ α  

μ ε  β ά σ η  τ ι ς  α ν θ ρ α κ υ κ λ ί ν ε ς  ή  α ν τ ί σ τ ρ ο φ α 187.

Σ τ ο υ ς  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  π ρ ο χ ω ρ η μ έ ν ο  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  θ ε τ ι κ ο ύ ς  υ ­

π ο δ ο χ ε ί ς  ο ισ τ ρ ο γ ό ν ο ^ ν  χ ο ρ η γ ε ί τ α ι  κ α ι  π ρ ο ε γ χ ε ι ρ η τ ι κ ή  ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α .  Η  

τ α μ ο ξ ι φ α ί ν η  ε ί ν α ι  τ ο  φ ά ρ μ α κ ο  π ο υ  έ χ ε ι  χ ο ρ η γ η θ ε ί  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ο  κ α ι  ε π ι ­

τ υ γ χ ά ν ε ι  π ε ρ ί π ο υ  5 0 %  μ ε ίω σ η  τ ο υ  ό γ κ ο υ  α ν  κ α ι  η  π ι θ α ν ό τ η τ α  ν α  ε π ι τ ε υ χ θ ε ί  

ύ φ ε σ η  τ η ς  ν ό σ ο υ ,  μ ε  π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ο μ ι κ ά  κ ρ ι τ ή ρ ι α ,  ε ί ν α ι  π ο λ ύ  μ ικ ρ ό τ ε ρ η  σ ε  

σ χ έ σ η  μ ε  τ η ν  π ρ ο ε γ χ ε ι ρ η τ ι κ ή  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α .  Α ν τ ί θ ε τ α  μ ε  ό , τ ι  έ χ ε ι  σ υ μ β ε ί  

μ ε  τ η ν  π ρ ο ε γ χ ε ι ρ η τ ι κ ή  χ η μ ε ι ο θ ε ρ α π ε ί α ,  η  σ χ έ σ η  μ ε τ α ξ ύ  τ η ς  α ν τ α π ό κ ρ ι σ η ς  

σ τ η ν  π ρ ο ε γ χ ε ιρ η τ ικ ή  ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α  κ α ι  τ η ς  ε π ι β ί ω σ η ς  χ ω ρ ί ς  ν ό σ ο  κ α ι  τ η ς  

ο λ ικ ή ς  ε π ι β ί ω σ η ς  δ ε ν  έ χ ε ι  α π ο δ ε ι χ θ ε ί  σ ε  π ρ ο ο π τ ι κ έ ς  μ ε λ έ τ ε ς .  Τ α  τ ε λ ε υ τ α ί α  

χ ρ ό ν ι α  ο λ ο έ ν α  κ α ι  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ο  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι ο ύ ν τ α ι  α ν α σ τ ο λ ε ί ς  τ η ς  α ρ ω μ α -  

τ ά σ η ς  σ τ η ν  ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α  τ ο υ  τ ο π ι κ ά  π ρ ο χ ι υ ρ η μ έ ν ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α -  

< σ τ ο ύ .  Ο ι  α σ θ ε ν ε ί ς  τ ιυ ν  ο π ο ίο τ ν  ο ι  ό γ κ ο ι  υ π ε ρ ε κ φ ρ ά ζ ο υ ν  τ ο  H E R - 2 / n e u  ε ί ν α ι  

π ρ ο τ ι μ ό τ ε ρ ο  ν α  λ α μ β ά ν ο υ ν  σ α ν  π ρ ο ε γ χ ε ι ρ η τ ι κ ή  ο ρ μ ο ν ο θ ε ρ α π ε ί α  α ν α σ τ ο ­

λ ε ί ς  τ η ς  α ρ ο ψ α τ ά σ η ς  γ ι α τ ί  ε ί ν α ι  γ ν ιυ σ τ ό  ό τ ι  σ ’ α υ τ ή ν  τ η ν  ο μ ά δ α  τ ιυ ν  α σ θ ε ­

νούν π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  α ν τ ί σ τ α σ η  σ τ η ν  τ α μ ο ξ ι φ α ί ν η 132.

/
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3.4. Θεραπεία του καρκίνου του μαστού με μονοκλωνικά αντισώματα -
Trastuzumab (Herceptin)
Η  θεραπευτική σημασία του H erceptin στον καρκίνο του μαστού είνα ι 

ευρέως αποδεκτή, δεδομένου ότι η θεραπεία αυτή, έχει εγκρ ιθεί από το F D A  
κα ι την Ευρω παϊκή Έ νω σ η 188.

Ε ίν α ι γνωστό ότι το ογκογονίδιο H ER -2/neu  που εδράζετα ι στο χρω­
μόσωμα 17 κω δικοπ οιεί έναν δ ια μεμβρα νικό  υποδοχέα με δραστηριότητα 
τυροσινικής κινάσης, της ογκοπρωτεΐνης c-erb-B2. Το ανασυνδυασμένο αν- 
θροίπειο  μονοκλωνικό αντίσωμα trastuzum ab (H erceptin) αναγνω ρίζει το 
εξωκυττάριο τμήμα της ογκοπρωτεΐνης c-erb-B2, το οποίο αποτελεί κα ι στό­
χο τη ς132’139. T o  H erceptin  στις πριότες μελέτες βρ έθηκ ε ότι ε ίν α ι καλά α­
νεκτό κα ι προκα λεί ανταπόκριση στο 10-15% του συνόλου των ασθενών με 
καρκίνο του μαστού με μόνη σοβαρή π α ρενέργεια  τον πυρετό κα ι στο σύ­
νολο σχεδόν των ασθενώ ν με θετική έκφραση του H E R -2 . Ο συνδυασμός 
του με ανθρακυκλίνες αν κα ι πολύ αποτελεσματικός προκαλεί καρδιοτοξι- 
κότητα κα ι έτσ ι τελ ικά  το φάρμακο χορηγείτα ι σε συνδυασμό κα ι με ταξά- 
νες, ενώ η αποτελεσματικότητά του έχ ε ι αποδειχθεί κα ι μετά την πρώτη γραμ­
μή θερα π εία ς σε συνδυασμό με άλλα χημειοθεραπευτικά  φάρμακα (ταξά- 
νη κα ι σισπλατίνη). Ο χρόνος χορήγησης του H erceptin ε ίνα ι 12 μήνες ενώ 
υπό μελέτη βρ ίσ κ ετα ι η χορήγηση του φαρμάκου γ ια  μεγαλύτερο χρονικό 
διάστημα (έω ς κα ι 52 μήνες). Τελευτα ία  το transtuzum ab χορηγείται και σαν 
προεγχειρητική θερα πεία  σε α σθενείς  που από την ιστολογική εξέταση δια­
πιστώ νεται ό τι έχουν θετική  έκφραση του H E R -2).



ΚΕΦΑΛΑΙΟ 4ο

Α Π Ο Π Τ Ω Σ Η  Κ Α Ι  Κ Α Ρ Κ Ι Ν Ο Σ  Τ Ο Υ  Μ Α Σ Τ Ο Υ

1. Γενικά

Η  κυτταρική ανάπτυξη ε ίν α ι αποτέλεσμα μιας δυναμικής ισορροπίας 
μεταξύ του πολλαπλασιασμού των κυττάρων κα ι του προγραμματισμένου ή 
μη θανάτου αυτών, ε ίτε  με τη μορφή απόπτωσης ε ίτε  με τη μορφή νέκρωσης. 
Κ αι ο κυτταρικός πολλαπλασιασμός κα ι η απόπτωση ε ίν α ι δύο ενερ γ είς  δ ια ­
δικασίες απαραίτητες στην εμβρυογένεση, στην ιστική ομοιόσταση κα ι στην 
α νοσοεπ ίβλεψ η των πολυκύτταρων οργανισμώ ν. Ο ι μ ο ρ ια κ ο ί μηχα νισμοί 
που διέπουν αυτές τις δ ια δ ικα σ ίες αλληλοεπικαλύπτονται κ α ι διαταραχές 
τους ε ίνα ι δυνατόν να οδηγήσουν σε κα κοήθεια , αυτοάνοσα νοσήματα κα ι 
εκφυλιστικές παθήσεις.

Η ανάπτυξη του καρκίνου του μαστού κα θορίζετα ι από ένα π ερ ίπ λο­
κο σύστημα αλληλοσυσχετιζόμενων γεγονότων κα ι ε ίν α ι μια ισορροπία  μ ε­
ταξύ κυτταρικού πολλαπλασιασμού κα ι απώλειας κυττάρων. Το μοντέλο αύ­
ξησης του καρκινικού όγκου ε ίν α ι μάλλον ακανόνιστο κ α ι φ α ίνετα ι να συ- 
νίσταται από περιόδους Κομπερτζιανής αύξησης (εικ ό να  5) που μπ ορεί να 
συμβούν ε ίτε  σε προκλινικές φάσεις, ε ίτε  αφότου ο όγκος έχ ε ι δ ια γνω σθεί 
κα ι α φ α ιρ εθ ε ί κα ι μ π ο ρ ε ί να δ ια ρ κ έσ ο υ ν  από λ ίγους μήνες έω ς 8 χρό ­
ν ια 189,190. Το συμπέρασμα ότι ο όγκος δεν μεγαλιόνει σταθερά ε ίν α ι α ρκε­
τά ευλογοφανές στον κλινικό γιατρό κα ι στην κλινική πράξη παρατηρούνται 
συχνά παρεκτροπές από τη συνεχόμενη αύξηση. Η  ακανόνιστη ανάπτυξη ε ί­
ναι μία εξήγηση του γεγονότος ότι η αύξηση του καρκίνου του μαστού ε ίνα ι 
μία ισορροπία από προοδευτικές γενετ ικ ές  αλλαγές μέσα στον όγκο, ορμο­
νικές αλλαγές της ασθενούς, ανοσολογικές μεταβολές κα ι άμυνας του ξ εν ι­
στή, νέκρωσης κα ι απόπτωσης καρκινικώ ν κυττάρων.

Η απόπτωση ε ίν α ι μία μορφή κυτταρικού θανάτου κατά την οποία εγ­
γενείς  μηχανισμοί ή εξω γενή ερεθ ίσ μα τα  ενεργοπ οιούν μία σ ειρά  από γε-



92

ν ετ ικ ά  προγραμματισμένα  γεγονότα  τα οποία οδηγούν σε κυτταρικό θά­
νατο.

Π ρό κ ειτα ι γ ια  μία  γενετ ικ ά  προγραμματισμένη «κυτταρική αυτοκτο­
ν ία » με την οποία ο ι πολυκύτταροι οργανισμοί αποβάλλουν γηρασμένα, κα­
τεστραμμένα ή νοσηρά κύτταρα με σκοπό τη διατήρηση των ιστών και την 
ενίσχυση της άμυνάς τους191,192.

Αν κα ι η απόπτωση θεω ρείτα ι ότι α ποτελεί ένα νέο ερευνητικό πεδίο, 
η αντίληψη του κυτταρικού θανάτου υπάρχει εδώ-και πάνω από έναν αιώ­
να. Από το 1885 αναφέρονται ο ι όρο ι «pyknozen» και «chrom atolysis» για  
την περιγραφή κατακερματισμένων κυττάρων με συμπυκνωμένη χρωματίνη 
ή κυττάρων χωρίς πυρήνα αντίστοιχα σαν αποτέλεσμα ενός προγραμματι­
σμένου κυτταρικού θανάτου193.

Ο Glucksm ann194 μελέτησε πρώτος το φαινόμενο της απόπτωσης (1951). 
Α ρκετά  χρόνια  αργότερα (1962), ο Sau n d ers195 συνέχισε τις έρευνες, ενώ 
την ίδ ια  εποχή ο K e rr196 παρατήρησε το φαινόμενο του κυτταρικού θανά­
του σε ηπατοκύτταρα, μετά από απολίνωση κλάδου της πυλαίας φλέβας και 
π ερ ιέγ ρ α ψ ε  νεκροπ ικές εσ τίες  κα ι συρρικνω μένους πυρήνες, χωρίς στοι­
χεία  φλεγμονής, που κατέληγαν σε έναν άλλο τύπο κυτταρικού θανάτου. Το
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1971 ο ίδ ιος ερευνητής, σε μελέτη με ηλεκτρονικό μικροσκόπιο, π ερ ιέγρ α ­
ψ ε το φαινόμενο της απόπτωσης, χαρακτηρίζοντας το ως «νέκρω ση εκ  συρ- 
ρικνώ σεω ς»197.

Τον επόμενο χρόνο, ο ι K err &  Searke (1972)198 πρότειναν να  ονομα- 
σ θ ε ί η επ ιλεκτική  και προγραμματισμένη αυτή απομάκρυνση των κυττάρ- 
ρων «απόπτωση» (apoptosis), «ως φύλλα που ο άνεμος χαμάδις χ έ ε ι» 254, ε ­
μπνευσμένοι από τους στίχους του Ο μήρου, στην Ιλιάδα , γ ια  να  π ερ ιγ ρ ά ­
φουν ένα τύπο κυτταρικού θανάτου τελείω ς διαφ ορετικού από τη νέκρω ση. 
Γ ίνετα ι π ια ξεκάθαρο ότι τα χαρακτηριστικά αυτού του θανάτου επ ισημα ί­
νουν ένα σχεδιασμένο, αυτοκαταστροφικό μηχανισμό στον οποίο το κύττα­
ρο έχ ε ι τον πλέον ενεργό ρόλο.

2. Μορφολογία των αποπτωτικών κυττάρων

Τα μορφολογικά χαρακτηριστικά της απόπτωσης τα οποία μελετήθη­
καν κυρίως με το ηλεκτρονικό μικροσκόπιο, περιλαμβά νουν: συρρίκνω ση 
του κυττάρου, διόγκωση της κυτταροπλασματικής και πυρηνικής μεμβράνης, 
επανατοποθέτηση των οργανυλλκυν, συμπύκνωση της χρω ματίνης κα ι σχη­
ματισμό αποπτωτικών σοοματίων. Τ α  αποπτωτικά σω μάτια ε ίν α ι ενδοκυτ- 
τάρια  μόρια  γύρω από τα οποία η κυτταρική μεμβράνη σχημα τίζει εκκόλ- 
πωμα, περιέχουν ενδοκυττάριο υλικό ή κα ι χρωματίνη κα ι ε ίνα ι ευαίσθητα 
στη φαγοκυττάρωση ακόμη και από «μη επαγγελματίες» φαγοκύτταρα (π.χ. 
ινοβλάστες)193.

Στην απόπτωση, ο ι μεταβολές συμβαίνουν κυρίω ς στον πυρήνα, σε α­
ντίθεση με τη νέκρωση, που λαμβάνει χώρα κυρίως στο κυτταρόπλασμα. Ο ι 
προπες εν δ ε ίξ ε ις  που χαρακτηρίζουν την απόπτωση ε ίν α ι η πύκνωση της 
χρωματίνης μέσα στον πυρήνα σε καλά διαμορφω μένα τμήματα, σε ομοιό­
μορφες λεπτές μάζες χριοματίνης που ακουμπούν στην πυρηνική μεμβράνη, 
και η συμπύκνωση του κυτταροπλάσματος. Π ροοδευτικά, η συμπύκνωση αυ­
τή ακολουθείτα ι από παραμόρφωση του σχήματος του πυρήνα και συστολή 
του κυττάρου, ενώ μετά το στάδιο αυτό, ο πυρήνες συχνά διασπάται δη μ ι­
ουργώντας ευδιάκριτα  θραύσματα. Τα  θραύσματα αυτά δημιουργούν, στη 
συνέχεια , προεξοχές στην κυτταρική μεμβράνη και τελ ικά  απομακρύνονται 
από το κύτταρο δημιουργόίντάς σω ματίδ ια  δ ιαφ όρω ν μ εγεθώ ν, τα «α π ο­
πτωτικά σωματίδια». Αυτά περικλείουν συχνά, εκτός από τα θραύσματα χρω­
ματίνης, και άθικτα κυτταρικά ο ργα νίδ ια 199.

Α ναμφ ισβήτητα , το χα ρα κτηρ ιστικό  της απόπττυσης ε ίν α ι η θραύση 
(collapse) του πυρήνα, ενώ τα κυτταρικά οργανίδια  παραμένουν άθικτα.
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Φυσιολογικό κύτταρο Πυρηνικές μεταβολές 
Συρρίκνωση κυττάρου

Άθικτη μεμβράνη

Αποπτωτικά
Κατάτμηση σωματίδια

*

Εικόνα 6. Μορφολσγικές μεταβολές του κυττάρου κατά την απόπτωση. Κατά τη διάρ­
κεια της απόπτωσης προκαλείται δημουργία μαλακής προσεκβολής της κυτταρικής 
μεμβράνης (blebbing), χωρίς απώλεια της ακεραιότητάς της, συμπύκνωση του πυ­
ρήνα, συρρίκνωση του κυτταροπλάσματος, κατάτμηση του κυττάρου και δημιουρ­
γία αποπτωτικών σωματιδίων.

Θα π ρ έπ ει να τον ισ τεί εδώ  ότι η κυτταρική μεμβράνη δεν ε ίνα ι ο πρώ­
τος στόχος της απόπτωσης. Τ ο  κύτταρο στην αποπτωτική διαδικασία  παρα­
μ έν ε ι λειτουργικό  κα ι συγκρατεί τα περισσότερα από τα εσω τερικά συστα­
τικά  του192. Α ντίθετα , στον κυτταρικό θάνατο που προέρχετα ι από τη μεσο­
λάβηση του συμπληρώματος, το κύτταρο δ ιαστέλλετα ι λόγω καταστροφής 
της ακεραιότητας της κυτταρικής μεμβράνης.

Τ α  περιγραφ όμενα  χαρακτηριστικά ε ίνα ι τελείω ς διαφορετικά από τα 
αντίστοιχα της νέκρω σης, η οποία ε ίν α ι η «παθητική μορφή» του κυτταρι­
κού θανάτου με αποτέλεσμα την κυτταρική καταστροφή200. Τα  χαρακτηρι­
στικά της νέκρω σης περιλαμβάνουν: διόγκωση του κυττάρου, δυσλειτουρ­
γ ία  οργανυλλίων, εξάντληση μιτοχονδρίων, μετακίνηση ενδοκυττάριων στοι-
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Εικόνα 7. Μορφολογικές μεταβολές απόπτωσης και νέκρωσης.

χείω ν στον εξωκυττάριο χώρο, καταστροφή της κυτταρικής μεμβράνης.
Στη νέκρω ση, σε αντίθεση με την απόπτωση, υπάρχουν μεταβολές στο 

σχήμα και τη λειτουργία  των οργανιδίω ν, με αποτέλεσμα να αυξάνετα ι στα­
διακά ο όγκος του κυττάρου κα ι τελ ικά  αυτό να λύεται.

3. Βιοχημικά χαρακτηριστικά της απόπτωσης
< ··

Το πιο σημαντικό, όχι όμως κα ι μοναδικό, β ιοχημικό  χαρακτηριστικό 
* της απόπτωσης, το οποίο έχ ε ι π ερ ιγρά φ ει σε ποικ ίλα  αποπτοπικά σύστημα-

τα, ε ίνα ι ο κατακερματισμός της χρωματίνης του πυρήνα (επομένω ς κα ι του 
D N A ) σε κλάσματα χρωματίνης από ε ιδ ικ ές  ενδονουκλεάσες. Η δραστικό- 
τητα των ενδονουκλεασώ ν βρ έθη κ ε ότι εξαρτάται από τα επ ίπ εδα  των ιό ­
ντων C a2+, M g2+ κα ι Z n 2+. Επ ιπ λέον ε ίν α ι δυνατό να ρ υ θ μ ισ θ ε ί άμεσα ή
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έμμεσα από την έκφραση διαφόρων ογκογονιδίων ή ογκοκαταοταλτικών γο­
ν ιδ ίω ν193.

Ο ι δ ιπ λές έλ ικ ες  του D N A  κατατέμνονταν στις περ ιοχές μεταξύ των 
νουκλεοσωματίων, σε τμήματα με μέγεθος πολλαπλάσιο των 180-200 bp (base 
pairs). Αυτά τα τμήματα του D N A  μπορούν να αναλυθούν ηλεκτροφορητι- 
κά σε γέλη αγαρόζης, όπου εμφανίζονται χαρακτηριστικά ως κλίμακα. Αντί­
θετα, η εξαφάνιση της χρωματίνης στη νέκρωση συμβα ίνει στο τελικό στά­
διο , α κολουθείτα ι δε από τυχαία διάσπαση του D N A , με αποτέλεσμα στη 
γέλη  αγαρόζης, μετά από ηλεκτροφόρηση, αυτό να εμφανίζετα ι ως επ ίχρ ι­
σμα (sm ear)201.

Η  κατάτμηση του D N A  ε ίν α ι ενζυμική, οφειλόμενη σε ενδογενή ενδο- 
νουκλεάση η οποία σε απομονωμένους πυρήνες μπορεί να ενεργοπ ο ιηθεί 
από C a 2+ κα ι M g2+, ενώ αναστέλλεται από Ζ η 2+.

Η  κατάτμηση του D N A , που παρατηρείτα ι στην απόπτωση, ε ίνα ι φαι­
νόμενο  που π ρ ο η γείτα ι του θανάτου του κυττάρου, σε αντίθεση με τη ν έ ­
κρωση, όπου η αποσύνθεση του D N A  σ υμβα ίνει μετά το θάνατο του κυττά­
ρου, από την απελευθέρω ση των λυσοσωμικών ενζύμων.

Ο θάνατος του κυττάρου στην απόπτωση φ αίνετα ι ότι δεν  ε ίν α ι άμεσο 
αποτέλεσμα της κατάτμησης του D N A , αλλά μάλλον της αδυναμίας του κυτ-

Πίνακας 8. Χαρακτηριστικά της απόπτωσης και της νέκρωσΐ]ς199,202

Χαρακτηριστικά Απόπτωση Νέκρωση

Διέγερση Φυσιολογική Παθολογική

Ιστολογική εμφάνιση Μεμονωμένα κύτταρα Ομάδα κυττάρων

Αντιστροφή Όχι Ναι

Οργανίδια Σχεδόν άθικτα ^ Πρώιμη συστολή

Έκλυση λυσοσωμικών ενζύμων Απούσα Παρούσα

Πυρήνας Πτύχωση, καρυόρρηξη Εξαφάνιση, καρυόλυση

Χρωματίνη Συμπύκνωση -

Κατάτμηση του DNA Σε πολλαπλάσια 
των 180-200 bp

Τυχαία

Τελικό στάδιο Σχηματισμός αποπτω- 
τικων σωματιδίων

Διαστολή και 
αποσύνθεση

Φαγοκυττάρωση Παρούσα Απούσα

Φλεγμονή Απούσα Παρούσα
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χάρου να επ ιδιορθώ σει τις εκτεταμένες βλάβες της διπλής έλικας του D N A , 
που προέρχονται από τη δράση της ενδογενούς ενδονουκλεάσης199,202.

4. Διέγερση, μηχανισμός και ρύθμιση του αποΛτωτικού θανάτου

Ο ι πρώτες μελέτες για την απόπτωση αφορούσαν το μετάζωο C. elegans 
•  στο οποίο προσδιορίσθηκαν γονίδια  υπεύθυνα του κυτταρικού θανάτου (cell 

death genes, ced). Ο ι κω δικοποιούμενες από αυτά πρω τεΐνες βρ έθ η κ ε  ότι 
ευόδωναν (C E D -3 , C E D -4) ή ανέστειλαν (C E D -9) τον κυτταρικό θάνατο. 
Ακόλουθες μελέτες στα θηλαστικά α νέδειξα ν την παρουσία ποικίλων ενδο- 
κυττάριων πρωτεασών, ομόλογες με τα ced, η υπερέκφραση των οποίων ο­
δηγούσε στα κυτταρικό θάνατο. Ο ι πρω τεά σες αυτές ονομά σθηκα ν 
«c a sp a se s»  (C E D -3 , IC E , Ich l/N ed d 2 , Ich2, T X , C P P 3 2 /A p o p ain , 
CPP32/Y A M A , Mch2, Calpain, Sea κτλ.)193.

Όπως ο πολλαπλασιασμός και η διαφοροποίηση έτσ ι κα ι η απόπτωση 
θα πρέπει να θεω ρείτα ι σαν ένα κρίσιμο σημείο του κυτταρικού ελέγχου που 
μπορεί να ρυθμ ιστεί κα ι από το ίδ ιο  το κύτταρο κα ι από το περιβάλλον του. 
Τόσο η έναρξη όσο κα ι η αναστολή της εξαρτάται από π ο ίκ ιλλες  κυτταρι­
κές (κυτταροκίνες, δευτερογενείς μεσολαβητές, υπερέκφραση γονιδίω ν) κα ι 
περιβαλλοντικές παραμέτρους (ακτινοβολία, φάρμακα).

Έ χ ε ι δ ια π ιστω θεί επαγωγή της απόπτωσης των ινοβλαστώ ν από τον 
παράγοντα νέκρωσης του όγκου (T N F ), των ηπατοκυττάρων από τον αυξη­
τικό παράγοντα μετασχηματισμού (T G F ), των μονοκυττάρων κα ι ο υ δ ετε­
ρόφιλων λευκοκυττάρων από τις IL-4 κα ι IL-6 αντίστοιχα ενώ χαμηλά επ ί­
πεδα ή απουσία της IL-2 ευοδιονει την απόπτωση ώ ριμω ν Τ-λεμφοκυττά- 
ρων. Δ ευτερογενείς  μεσολαβητές, όπως η πρω τεϊνική κινάση C  ή τα αυξη­
μένα επ ίπεδα των ιόντων C a2+ οδηγούν επίσης σε απόπτωση.

4.1. Γενετική ρύθμιση της απόπτωσης
Σ ε πολλά κυτταρικά μοντέλα, η απόπτωση ε ίνα ι τελ ικό  αποτέλεσμα της 

έκφρασης γονιδίω ν, τα προϊόντα των οποίων προκαλούν τόσο την έναρξη 
, των μορφολογικων μεταβολών, όσο κα ι τον κυτταρικό θάνατο, αυτόν καθε- 

αυτόν. Ο όρος προγραμματισμένος κυτταρικός θάνατος χρησ ιμοπ ο ιείτα ι σ ’ 
αυτή την περίπτωση, γ ια  να δ ε ίξ ε ι την ύπαρξη ενός γονιδ ίου  ή μιας ομάδας 
γονιδίω ν που κιυδικοποιούν πρω τεΐνες που ρυθμίζουν (δ ιεγ ε ίρ ο υ ν  ή ανα­
στέλλουν) τον κυτταρικό θάνατο. Δ ιάφορα γονίδια  έχουν συσχετιστεί με την 
απόπτωση κ α ι ε ίτ ε  δ ιεγ ε ίρ ο υ ν , ε ίτ ε , ανάλογα με τ ις  σ υνθήκες, δ ιε γ ε ί-  
ρουν/αναστέλλουν την αποπτωτική διαδικασία .
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Ο μεγάλος αριθμός των γονιδίω ν που σχετίζονται με τη ρύθμιση του α- 
ποπτωτικού μηχανισμού μπορούν να ταξινομηθούν σε τρεις  ευ ρ είες  κατη­
γορίες:
α) τα γονίδ ια  fa s/fa s  ligand, myc, p53, p21W AF (upstream  genes), Bax, Bad, 

bak, Bcl-xS, ced-3, ced-4 κ.ά. που επάγουν την απόπτωση 
β) τα γο ν ίδ ια  που δρουν ανασταλτικά στην αποπτωτική διαδικασία  όπως 

Bcl2, μεταλλαγμένα 53, Bcl-xL, Bcl-w 
γ) τα γονίδ ια  που δρουν ως τελεστές (effectors) της απόπτωσης, όπως η ο ι­

κο γένεια  IC E  γονιδίω ν του μετατρεπτικού ενζύμου της ιντερλευκ ίνης-ΐβ  
(interleukin-1β converting enzyme).

4.2. Αποπτωτικά μονοπάτια
Δύο ε ίνα ι τα βασικά  μονοπάτια που συμμετέχουν στη διαδικασία  του 

προγραμματισμένου κυτταρικού θανάτου: Το  ενδογενές κα ι η εξω γενές α- 
ποπτωτικό μονοπάτι. Η  ενεργοποίηση αυτοίν των μονοπατιών ε ίν α ι το απο­
τέλεσμα  (γονιδ ίω ν, ενεργοποίησης κασπασών, κυτταροκινών, ειδ ικώ ν υπο­
δοχέων στην κυτταρική μεμβράνη).

4 .2 .1 . Ε ξ ω γ εν ές  α π ο π τω τικ ά  μ ο ν ο π ά τ ι (Extrinsic ap o p to ticp ath w ay )

Το μονοπάτι αυτό εν ερ γ ο π ο ιε ίτα ι από τη δράση ειδ ικώ ν υποδοχέων 
στην επ ιφ ά νεια  της κυτταρικής μεμβράνης, των υποδοχέων T N F -α. Ο ι υπο­
δοχείς αυτοί συνδέονται με υποκαταστάτες (ligands) και μέσω ενδοκυττά- 
ριων πρωτεϊνών προκαλούν ενεργοποίηση ενζύμων -τω ν κασπασοϊν (πρω- 
τεασών κυστε'ινης)- με αποτέλεσμα την επαγωγή των κυττάρων προς από­
πτωση. Στην όλη διαδικασία  της απόπτωσης κυρίαρχο ρόλο διαδραματίζουν 
Τ-κυτταροτοξικά λεμφοκύτταρα, τα οποία μέσω των ειδ ικώ ν μορίων F a sL  
(F as ligand), που βρίσκονται στην κυτταρική τους επιφάνεια, αλληλεπιδρούν 
με τον υποδοχέα F as, ο οποίος εκφ ράζετα ι στην κυτταρική μεμβράνη των 

κυττάρων στόχων205.
Η  σύνδεση του F a sL  κα ι του παράγοντα νέκρωσης όγκου T N F -α με τον 

συνδέτη F a s  κα ι με τον υποδοχέα T N F -α αντίστοιχα, καταλήγει σε διαμόρ­
φωση σύνθετων σημάτων θάνατου, με αποτέλεσμα την ενεργοποίηση της κα- 
σπάσης-8, τη ροή ενεργοποιημένω ν προκασπασών κα ι τελ ικά  την ενεργο­
ποίηση της αποπτωτικής διαδικασίας των κυττάρων στόχων.

Π ιο  συγκεκριμένα , ο ι υποδοχείς αποτελούνται από μία εξωκυττάρια 
περιοχή πλούσια σε κυστεΐνες κα ι μ ια  ενδοκυττάρια περιοχή θανάτου (D D , 
D eath  D om ain), που συμμετέχει στην μεταφορά του αποπτωτικού σήματος 
από την επ ιφ άνεια  του κυττάρου στο κυτταρόπλασμα. Μ ετά την ενεργοποί-
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ησή τους, ο ι υποδοχείς επ ιστρατεύουν π ρω τεΐνες προσαρμογής (ad ap to r  
p ro te in s), π.χ. F A D D  (fa s  a sso c ia te d  d eath  d om ain ) γ ια  τον υπ οδοχέα  
Fas/C D 95, χρησιμοποιώντας τη δυνατότητα σύνδεσης των περιοχώ ν θανά­
του (D D ) του ενδοκυττάριου μέρους των υποδοχέων με τις π ερ ιοχές θανά­
του (D D ) των πρωτεϊνών προσαρμογής.

Ο ι π ερ ιο χές  προσαρμογής π ερ ιέχο υν στο μόρ ιό  τους μ ία  περ ιοχή  ε ­
κτέλεσης θανάτου (D E D , death effector dom ein) που συνδέετα ι με την π ε­
ριοχή D E D  του αποπτωτικού ενζύμου προ-κασπάση 8 γ ια  να μετατραπεί σε

99

CD95L

Εικόνα 8. Επαγωγή απόπτωσης μέσω Fas/CD95. Μετά τη σύνδεση του προσόετικού 
μορίου Fas ligand/CD95L στον υποδοχέα Fas/CD95 και τον τριμερισμό του Fas, το 
αποπτωτικό σήμα μεταβιβάζεται μέσω του μορίου-προοαρμοστή FADD στην προ- 
κασπάση-8. Αυτή ενεργοποιείται σε κασπάση-8 και ενεργοποιεί και άλλες κασπά- 

,  σες-τελεστές που οδηγούν το κύτταρο σε απόπτωση. Η  πρωτεΐνη FLIP  περιέχει και 
αυτή περιοχή Death Effector Domain και είναι αναστολέας της κααπάαης-8.
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Πίνακας 9. Ρύθμιση της απόπτωσης που επάγεται μέσω Fas και FasL.

Υποδοχείς θανάτου <------------------ ------------------► Fas

1 ι
Μόρια-προσαρμοστές *------------------ ------------------ ► FADD

ι
Επίπεδο 1 κασπασών <------------------ ------------------ ► Κάσπαση-8

ι 1
Πρωτεΐνες Bcl-2 <------------------------------------ ► Πρωτεΐνες Bcl-2

1
Επίπεδο 2 κασπασών <------------------ ------------------ ► Κάσπαση-3, -6, -7

ενεργο π ο ιη μ ένη  κασπάση 8, η οποία με τη σ ειρά  της εν ερ γ ο π ο ιε ί τις κα- 
σπάσες 3, 6, κα ι 7205·206,207 (Ε ικόνα  8, Π ίνακας 9).

4.2.2. Ε ν δ ο γ εν ές  α π ο π τ ω τ ικ ό μ ο ν ο π ά τ ι (Instrinsic ap o p to ticp ath w ay )

Το ενδογενές μονοπάτι, η μιτοχονδριακό αποπτωτικό μονοπάτι, ενερ ­
γοπ ο ιείτα ι από ποικίλα ενδοκυττάρια (π.χ. βλάβη του γενετικού υλικού) και 
εξω κυττάρια ερεθ ίσμα τα  (π.χ. χη μειο θερα π ευτικο ί παράγοντες, γ-ακτινο­
βολία, στε'ρηση του κυττάρου από σήματα επιβίω σης όπως αυξητικοί παρά­
γοντες, κυτταροκίνες, ορμόνες), σε απάντηση των οποίων μεταφέρονται διά­
φορα σήματα που καταλήγουν κυρίως στα μιτοχόνδρια . Η  συμμετοχή των 
μιτοχονδρίων στην παραπάνω διαδικασία  ε ίνα ι πολύ σημαντική κα ι χαρα­
κτηρίζετα ι από πρόκληση μεταβολών, τόσο σε λειτουργικό  όσο κα ι σε δο­
μικό επ ίπεδο. Ο ι μεταβολές αυτές, κυρίως β ιοχημ ικές, επ ιφ έρουν αύξηση 
της διαπερατότητας της εξω τερικής μεμβράνης των μιτοχονδρίων, την απε­
λευθέρωση του κυττοχρώματος c στο κυτταρόπλασμα, καθώς και άλλων προ- 
αποπτωτικών μορίων, την ενεργοποίηση κασπασών (κασπάσες 9) και τελ ι­
κά το σχηματισμό ενός σύμπλοκου αποπτωτικού παράγοντα που ονομάζε­
τα ι αποπτόσωμα (apoptosom e). Το αποπτόσωμα α π οτελεί σύμπλεγμα του 
παράγοντα A paf-1 (A poptotic  protease  activating factor-1), με τον οποίον 
συνδέετα ι το κυττόχρωμα c, συμβάλλοντας έτσι ενεργά  στις δ ιεργα σ ίες της 
απόπτωσης208,202.

4.3. Παράγοντες που συμμετέχουν στην απόπτωση

4.3.1. Οικογένεια Bcl2
Η  ο ικο γένεια  BcI2 π ερ ιλα μβά νει περίπου 25 πρω τεΐνες που διακρίνο- 

ντα ι σε π ρο -επ ιβ ιω τικές  (Bcl2  κα ι B c l-X j) κα ι σε προ-αποπτω τικές (B ad ,
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Bax) και σχηματίζουν ομο ιογενείς  ή ετερο γενείς  δ ιμ ερ ε ίς  ενιυσεις. Ο ι πρω­
τεΐνες αυτές εντοπίζονται κυρίως στη μεμβράνη ττυν μιτοχονδρίων, στο εν- 
δοπλασματικό δίκτυο και στην πυρηνική μεμβράνη των φυσιολογικών κυτ- 
τάριυν και αποτελούν προϊόντα γονιδίω ν. Η  ευα ισθησία  των κυττάρων στα 
αποπτωτικά σήματα φαίνεται ότι ρυθμίζετα ι από την ισορροπία  μεταξύ των 

Φ προ-επιβιωτικών και των προ-αποπτιυτικών πρωτεϊνιόν, ενώ το είδος του κυ­
ρίαρχου διμερούς θα προσδιορ ίσει κα ι τελ ικά  θα κα θο ρ ίσ ει την επαγωγή ή 
την αναστολή των κυττάρων προς απόπτωση. Φ υσιολογικά, τα κύτταρα φ έ­
ρουν στην επιφάνεια των μιτοχονδρίου τους την πρωτεΐνη Bcl2, η οποία προ­
στατεύει τα κύτταρα από κυτταρικό θάνατο. Η  εντόπιση του Bcl2 στα μιτο­
χόνδρια πα ίζει σημαντικό ρόλο στα πρώιμα στάδια της απόπτωσης κα ι θε- 
(ορείΐα ι «αναστολέας του κυτταρικού θανάτου» προάγοντας τελ ικά  τη β ιω ­
σιμότητα των κυττάρων210.

Το γονίδ ιο  Bcl2 αλληλεπιδρά με ένα άλλο γονίδ ιο , το bax, η έκφραση 
του οποίου προκαλεί απόπτωση, ενώ φ α ίνετα ι ότι μεταξύ των Bcl2  κα ι bax 
υπάρχει μια διασταυρούμενη αντίθετη σχέση. Έ χ ε ι α π ο δ ειχ θ εί ότι ο ι πρω­
τεΐνες  Bcl2 κα ι bax σχηματίζουν δ ιμερή  (Bcl2-Bcl2 κα ι bax-bax). Κ ατ’ αυτό 
τον τρόπο η μία είνα ι δυνατόν να αντικαθιστά την άλλη στο δ ιμ ερ ές  κα ι να 
αναστέλεται η δράση της.

Βαχ: Α νήκει στην ο ικο γένεια  των Bcl2 κα ι κω δικοπ οιείτα ι από 6 εξό- 
νια. In vitro, η bax μαζί με τη Bcl2 ο μο δ ιμ ερ ίζετα ι κα ι σχηματίζει ετεροδ ι- 
μερή. Ό ταν η bax υπερεκφ ρά ζετα ι, π ροκα λεί επιτάχυνση του κυτταρικού 
θανάτου. Η αναλογία της Bcl2 προς της bax κα θορίζει, μετά από κάποιο α- 
ποπτωτικό ερέθ ισμα , την επιβίω ση ή τον θάνατο τιυν κυττάρων211.

Bcl-x: Π ρόκειτα ι γ ια  ένα ομόλογο γονίδ ιο  με το Bcl2, που κω δικοπ οιεί 
2 πρω τεΐνες, τη bcl-xL κα ι τη bcl-xs. Από αυτές, η προπη, η bcl-xL α π οτελεί 
τη μακρά μορφή (long form ) της Bcl2 κα ι ε ίν α ι όμοια  με αυτήν ως προς τη 
δομή, το μέγεθος κα ι τη λειτουργία  της, ανα στέλλει την αποπτιυτική δ ια δ ι­
κασία που προκαλείτα ι από τη bcl-xs, η οποία α π οτελεί τη βρα χεία  μορφή 
(short form ) της κα ι επά γει τα κύτταρα προς απόπτουση212.

, 4 .3.2. Κ υ ττα ρ ο κ ίν ες  (C ytokines)

Ο ι κυτταροκίνες ή κυτοκίνες213 συνιστούν μια ο ικο γένεια  μικρομορια- 
κών πρω τεΐνου, γλυκοπροπεϊνιυν, με (M B  <  80 kD a), ο ι οποίες παράγονται 
από διάφορα είδη κυττάρων του οργανισμού και σχηματίζουν πολύπλοκα δ ί­
κτυα επικοινωνίας. Επίσης, συμμετέχουν στο μηχανισμό της φλεγμονής, κα- 

„ θώς κα ι σε ανοσορρυθμιστικές αποκρίσεις, ο ι οποίεςς συμβαίνουν κατά τη 
δ ιαδικασία  της απόπτωσης, προκαλιυντας ενεργοποίηση, αύξηση ή και τον
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θάνατο των κυττάρων του ανοσοποιητικού συστήματος. Ο ι κυτταροκίνες δια- 
κρ ίνοντα ι σε λεμφοκίνες, (lym pokines), που παράγονται από τα λεμφοκύτ­
ταρα, σε χυμοκίνες (chem okines), που ενεργοποιούνται στα αρχικά στάδια 
της φλεγμονής κα ι σε μονοκίνες που παράγονται από τα μακροφάγα.

Στις  κυτταροκίνες περιλαμβάνονται εκτός από τον παράγοντα T N F-a , 
η IF N -γ κα ι ο συνδέτης F a s  (F asL ).

Ο παράγοντας νέκρω σης όγκου, ο T N F -α, ε ίν α ι μια πολύ σημαντική 
κυτταροκίνη που συμμετέχει σε φλεγμονές, δ ιεγ ε ίρ ε ι την αγγειογένεση, ρυθ­
μ ίζ ε ι τον πολλαπλασιασμό των κυττάρων κα ι φαίνετα ι να πα ίζει καθοριστι­
κό ρόλο στην απόπτωση.

Η  ο ικογένεια  του T N F -a  υποδοχέα ε ίνα ι μια προπεΐνη 17 kD a, η οποία 
παράγεται από διάφορα είδη κυττάρων, αλλά κυρίως από μακροφάγα, από 
Τ- κα ι Β-λεμφοκύτταρα.

4.3.3. Κασπάσες (Caspases)
Ε ίν α ι πρω τεΐνες που συνιστούν μια ομάδα πρωτεασών κυστεΐνης ο ι ο­

ποίες συμμετέχουν άμεσα ή έμμεσα  στις μορφολογικές κα ι βιοχημικές με­
τα βολές που λαμβάνουν χώρα στα κύτταρα, κατά τη δ ια δ ικα σ ία  της από­
πτωσής τους, χαρακτηριζόμενες ως τα εκτελεστικά  μόρια  της απόπτωσης. 
Ο ι κασπάσες εντοπίζονται μέσα στα κύτταρα και αποτελούν αδρανείς μορ­
φές των ζυμοενζύμων (zym ogens). Αυτά τα τελευτα ία  μπορούν να διασπώ- 
νται σε ενεργά  ένζυμα, τα οποία στη συνέχεια  επάγουν τα κύτταρα προς α­
πόπτωση. Η  επαγωγή προς απόπτωση των κυττάρων μέσω των υποδοχέων 
θανάτου της κυτταρικής μεμβράνης, ενεργο π ο ιε ί κα ι άλλες κασπάσες, κυ­
ρίω ς την -8 κα ι -10, ο ι οποίες εκφράζονται με τη μορφή αντιδράσεων-κα- 
ταρράκτη. Η  ενεργοποίηση των κασπασών λαμβάνει χώρα τόσο στο ενδο­
γενές  όσο κα ι στο εξω γενές αποπτωτικό μονοπάτι207.

4.3.4. Granzyme Β
Το ένζυμο Granzym e Β ε ίνα ι μ ια  πρωτεάση σερίνης κα ι αποτελεί συ­

στατικό των κοκκίων του κυτταροπλάσματος. Το ένζυμο αυτό κατανέμεται 
μέσα στα κύτταρα με την επίδραση των Τ-κυτταροτοξικών λεμφοκυττάρων 
κα ι εν ερ γ ο π ο ιε ί άμεσα τις κασπάσες -3, -7 κα ι -10, ώστε να επάγουν σε α­
πόπτωση τα κύτταρα στόχους.

4.3.5. Οι υποδοχείς θανάτου και το μονοπάτι Fas/FasL206’214
Ο ι υποδοχείς θανάτου (death receptors) αποτελούν μία υποομάδα στην 

υπ ερο ικο γένεια  υποδοχέων του παράγοντα νέκρω σης των όγκων (T N F R ,
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tum or necrosis factor receptor superfam ily) με μ ια  ομόλογη κυτταροπλα- 
σματική περιοχή 80 αμινοξέων, που ονομάζεται περιοχή θανάτου D D  (death 
dom ain) (εικ . 2). Ο ι περιοχές θανάτου επ ιτρέπουν στους υποδοχείς θανά­
του να συνδεθούν με τον αποπτωτικό μηχανισμό.

Ο ι υποδοχείς που έχουν χαρακτηριστεί καλύτερα μ έχρ ι σήμερα ε ίν α ι 
ο υποδοχέας C D 95/Fas/A pol κα ι ο τύπου 1 υποδοχέας του T N F  ή TN FR1, 
ο D R3 (death receptor 3) ήΑ ρο3, ο CAR1, ο D R 4 κα ι ο D R 5 ήΑ ρο2.

Καρκινικό

A FasL/CD95L Fas/CD95

Εικόνα 9. Αλληλεπιδράσεις Τ-κυττάρων με καρκινικά κύτταρα: (α) το Τ-κύτταρο α­
ναγνωρίζει το κύτταρο μέσω του υποδοχέα του TCR και το σκοτώνει μέσω της αλ­
ληλεπίδρασης FasIFasL ή με την απελευθέρωση περφορίνης, (β) to καρκινικό κύτ­
ταρο είναι ανθεκτικό στην απόπτωση και εκφράζει FasL. Το Τ-κύτταρο αναγνωρί­
ζει το καρκινικό κύτταρο, αλλά σκοτώνεται από το καρκινικό κύτταρο μέσο) αλλη­
λεπίδρασης Fas!FasL ("tumor counter-attack”).
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Ο ι υποδοχείς Fas, T N F R 1  και D R 3 μεταβιβάζουν τα αποπτωτικά σή­
ματα μέσω του μορίου-προσαρμοστή FA D D /M ort 1 (Fas-associated  death 
dom ain) στην προκασπάση-8 κα ι προκαλούν την ενεργοποίησή της σε κα- 
σπάση-8. Η  κασπάση-8 στη συνέχεια  ενεργοπ ο ιεί κασπάσες-τελεστές, όπως 
η κασπάση-9, οδηγώντας το κύτταρο στην απόπτωση.

Η  πρω τεΐνη F a s  εκφ ράζετα ι σε διάφορους ιστούς συμπεριλαμβανομέ­
νου του θυ ρεο ειδή  αδένα, καθώς κα ι σε ποικ ιλ ία  κυτταρικών τύπων, όπως 
ε ίν α ι τα ενεργοποιημένα  Τ- και Β-λεμφοκύτταρα. Το προσδετικό μόριο Fas 
ligand (F a sL ) ε ίν α ι δ ιαμεμβρανική πρωτεΐνη, που επίσης ανήκει στην οικο­
γ έν ε ια  T N F . Γ ια  την πρόκληση απόπτωσης είνα ι απαραίτητη η ενεργοποί­
ηση του υποδοχέα F a s  ε ίτε  μέσω αντισιύματος ε ίτε  μέσω του προσδετικού 
μορίου F asL .

Μ έχ ρ ι σήμερα γνω ρίζουμε ότι υποδοχείς Fas/C D 95 κα ι FasL /C D 96L  
παίζουν σημαντικό ρόλο κυρίως σε τρεις  τύπους φυσιολογικής απόπτωσης: 
(α) στην π ερ ιφ ερ ικ ή  εξά λειψ η  ενεργοποιημένω ν ώριμων Τ-κυττάρων κατά 
τη λήξη μιας ανοσολογικής αντίδρασης, (β ) στην καταστροφή κυττάρων-στό- 
χων (όπως κύτταρα προσβεβλημένα  από ιούς ή κα ρκινικά  κύτταρα) μέσω 
των Τ-κυτταροτοξικιύν κυττάρων και των κυττάρο^ν-φυσικών φονιάδων (ΝΚ) 
και, (γ) στην εξά λειψ η  κυττάρων φλεγμονής σε ανοσολογικά προνομιακούς 
ιστούς (im m une-privileged), όπως ε ίνα ι ο ι ιστοί των οφθαλμών και των όρ- 
χειον (Ε ικ όνα  9). ■*

5. Ο ρόλος του ρ53 στην απόπτωση

Ο ι κυρ ιότερες γνωστές λειτουργίες  του γονιδίου ρ53  ε ίνα ι η ρύθμιση 
του κυτταρικού κύκλου, η κυτταρική απάντηση στην καταστροφή του D N A , 
η έναρξη της επιδιόρθω σης κα ι της αντιγραφής του D N A , η επαγωγή της α­
πόπτωσης κα ι η προαγωγή της κυτταρικής διαφοροποίησης215.

Τ ο  φυσικό στέλεχος του γονιδ ίου  ρ 5 3  α π οτελεί έναν τοποτηρητή της 
γονιδ ια κής σταθερότητας του κυττάρου. Ό ταν το φυσικό στέλεχος του γο­
ν ιδ ίου  ρ 5 3  π ροκα λεί διακοπή του κυτταρικού κύκλου στη φάση G 1, πα ρέ­
χοντας στο κύτταρο ένα χρονικό π ερ ιθώ ρ ιο  γ ια  να επ ιδ ιο ρθώ σ ει τη βλά­
βη. Α ν η επ ιδ ιόρθω ση αποτύχει, το κύτταρο ο δηγείτα ι σε αποπτωτικό θά­
νατο.

Το  φυσικό στέλεχος του γονιδ ίου ρ 5 3  λειτο υ ργεί ως ογκοκατασταλτι­
κό γονίδ ιο  κα ι αποτρέπει το νεοπλασματικό μετασχηματισμό των κυττάρων, 
την in vitro αύξηση των καρκινικώ ν κυττάρων και τη δράση των ογκογονι­
δίω ν σε κυτταρικές κα λλ ιέργειες  κα ι μπορεί να εμπ οδίσει τη δημιουργία  ό-
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γκιυν σε πειραματικά ζιοικά μοντέλα. Ο ι μεταλλαγμένες ρ53 πριυτεΐνες, που 
ανιχνεύονται στα κύτταρα των όγκων, στερούνται αυτών των ιδιοτήτων. Η 
απιόλεια της λειτουργίας τουρ53 μπορεί να ε ίνα ι αποτέλεσμα μεταλλάξεων 
του γονιδίου ρ53 με ή χωρίς συνοδό αλληλική εξά λειψ η , σύνδεσης της ρ53 
πρωτεΐνης με κυτταρικές πρω τεΐνες (π.χ. M D M 2), σύνδεσης της ρ53 πρω- 

^ τεΐνης με ιικ ές  ογκοπροπεΐνες κα ι μετατόπισης της πρω τεΐνης ρ53 από τον 
πυρήνα στο κυτταρόπλασμα.

Ο ι μεταλλάξεις στη δομή τουρ 5 3  αποτελούν την π ιο συχνή γενετ ική  α­
νωμαλία στον καρκίνο του ανθριοπου. Η μεταλλαγμένη πρω τεΐνη ρ53 έχ ε ι 
παρατεταμένο χρόνο ημίσειας ζωής, γεγονός που επ ιτρ έπ ε ι την ανίχνευσή 
της με την ανοσοϊστοχημεία. Η  μεταλλαγμένη ρ53 πρω τεΐνη, καθώς κα ι τα 
ετερόδιμερή  που σχηματίζει με τη φυσιολογική ρ53 πρω τεΐνη, δεν μπορούν 
να συνδεθούν με της αλληλουχίες του D N A  κα ι δεν μπορούν να ρυθμίσουν 
τις μεταγραφικές δραστηριότητες. Επίσης, δεν μπορούν να σταματήσουν τον 
κυτταρικό κύκλο στη φάση G1 μετά από βλάβη του D N A  ούτε να καταστεί- 
λουν την αύξηση των καρκινικών κυττάρων.

Μ εταλλάξεις του ρ53 γονιδίου έχουν παρατηρηθεί στο 20-40% των καρ­
κίνων του μαστού.

6. Ο ρόλος της απόπτωσης στη θεραπεία του καρκίνου

Η απόπτωση, εκτός από τη σημασία της στη δημιουργία  της κα κοήθει- 
ας σχετίζετα ι κα ι με τη θερα π εία  της216’217. Η  π λειο ψ ηφ ία  των θερα π ευ τι­
κ ο ί  μέσων που χρησιμοποιούνται σήμερα για  την αντιμετώπιση του κα ρκί­
νου, όπως η χημειοθερα π εία , η α κτινοθερα πεία  κα ι η ορμονοθερα π εία , ε- 
ξαρτούν τη δράση τους από την ικανότητά τους στη δ ιέγερ σ η  της αποπτωτι- 
κής δραστηριότητας στα κα ρκινικά  κύτταρα. Η αποπτωτική δράση τιυν α- 
ντικαρκινικιον θ ερ α π ευ τ ικ ο ί μέσω εξαρτάται τόσο από τη φύση του χρησι­
μοποιούμενου μέσου, όσο κα ι από το είδος των καρκινικ ιυν κυττάρου, ανά­
λογα με την ταχύτητα δ ιέγερσης της απόπτωσης κα ι την ικανότητά τους να 
αλληλεπιδρούν με τα γονίδ ια  που σχετίζονται με τον κυτταρικό κύκλο κα ι 

< τον προγραμματισμένο κυτταρικό θάνατο.
Δ ιά φ ο ρ ο ι χ η μ ειο θερα π ευ τικ ο ί παράγοντες προάγουν την απόπτωση 

στους όγκους. Χ ημειοθερα πευτικά  αντικαρκινικά φάρμακα οδήγησαν σε έ­
ντονη απόπτωση στους όγκους (συμβάλλοντας έτσ ι στην καταστολή τους), 
παράλληλα όμων κα ι σε φυσιολογικούς ιστού, συμμετέχοντας έτσ ι στα αρ- 

 ̂ νητικά αποτελέσματα της χημειοθερα π εία ς. Έ χ ε ι β ρ εθ ε ί ότι τροφ ικές κυτ- 
ταροκίνες ή αύξηση της έκφρασης του Bcl2 προκοογκογονιδίου εμπ οδ ίζει
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την πρόκληση απόπτωσης από τους χημειοθεραπευτικούς παράγοντες κα ι 
ο δηγεί σε αντοχή στη χημειοθερα π εία .

Ο ρ μ ο ν ικ ο ί παράγοντες έχουν επ ίσης συσχετιστεί με την απόπτωση. 
Απόσυρση ορμονικών ερεθισμάτων είχε ως αποτέλεσμα αυξημένη απόπτωση 
σε ορμονοεξαρτώ μενους όγκους, π.χ. σε καρκίνωμα μαστού κα ι προστάτη. 
Α ντίθετα , αυξημένα επ ίπεδα  γλυκοκορτικοειδώ ν είχαν ως αποτέλεσμα αυ­
ξημένη απόπτωση σε λεμφ οβλαστικές λευχα ιμ ίες κα ι κακοήθη λεμφώματα. 
Η  παραπάνω δράση των γλυκοκορτικοειδώ ν αναστέλλεται σε περίπτωση υ- 
περέκφ ρασης του Bcl2 πρω το-ογκογονιδίου, με συνέπεια  αντοχή στην ορ­
μονοθεραπεία .

Σήμερα  σε ευρεία  χρήση, ως θεραπευτικά μέσα σε πολλές μορφές καρ­
κίνου, ε ίνα ι ουσίες όπως ο ι αναστολείς της τοποϊσομεράσης (αδριαμυκίνη, 
ετοποσίδη, τενιποσ ίδη , αμσακρίνη), αντιμεταβολίτες (5-φθοριο-ουρακίλη, 
μεθοτρεξάτη), παράγοντες αλκυλίωσης (κυκλοφωσφαμίδιο, cis-πλατίνα) και 
αναστολείς της τουμπουλίνης (βινκρ ιστίνη, βινμπλαστίνη). Η  δράση των πα­
ραγόντων αυτοδν σχετίζετα ι με τη διακοπή του κυτταρικού κύκλου των καρ- 
κινικώ ν κυττάρων. Έ τσ ι, κα ρκιν ικά  κύτταρα που έχουν επωαστεί με τις ου­
σίες αυτές σταματούν την πρόοδο του κυτταρικού κύκλου στη φάση G j ή G 2 
κα ι λόγω των εκτεταμένω ν βλαβιόν του D N A , που δεν ε ίνα ι δυνατό να επ ι­
διορθω θούν, το κύτταρο π εθ α ίν ε ι με απόπτωση. Ο ι αναστολείς της τοποϊ- 
σομεράσης, ο ι α ντιμεταβολίτες, ο ι παράγοντες αλκυλίωσης ε ίν α ι δυνατόν 
να προκαλέσουν απόπτωση στα κα ρκιν ικά  κύτταρα του μαστού ανεξάρτη­
τα από τον κυτταρικό κύκλο. Σ ε  ευ ρ εία  χρήση, εξάλλου, κυρίως γ ια  τη θ ε­
ραπεία  της λευχαιμίας, ε ίνα ι τα γλυκοκορτικοειδή. Σ ε μορφές καρκίνου που 
εξαρτώ νται από ορμόνες, η χορήγηση αντι-οιστρογόνων κα ι ταμοξιφένης 
προκα λεί απόπτωση των καρκινικώ ν κυττάρων κα ι υποχώρηση του όγκου. 
Τ α  θερα πευτικά  αυτά σχήματα εφαρμόζονται στην αντιμετώπιση το καρκί­
νου του μαστού. ”

Η  ακτινοβολία σε μ ικρές ή μέτρ ιες δόσεις αυξάνει την απόπτωση στους 
όγκους, όπως εξάλλου κα ι σε φυσιολογικούς ιστούς, ενώ μεγάλες δόσεις ο­
δηγούν σε νέκρωση. Έ χ ε ι β ρ εθ ε ί αυξημένη απόπτωση σε όγκους που είνα ι 
ακτινοευαίσθητοι.

Κ εντρική θέση στο μηχανισμό έναρξης της απόπτωσης μετά από ακτι­
νοβολία , κα τέχει ο φυσικός τύπος του γονιδ ίου ρ53. Η  ακτινοβολία προκα­
λ ε ί βλάβη στο D N A  του κυττάρου κα ι αυτή με τη σ ειρά  της ο δηγεί σε υπε- 
ρέκφραση του γο ν ιδ ίο υρ53. Το γονίδ ιο  αυτό α ποτελεί ένα είδος τοποτηρη- 
τή της σταθερότητας του γονιδιακού υλικού κα ι προκαλεί διακοπή της κυτ­
ταρικής ανάπτυξης του προσβεβλημένου κυττάρου στη φάση G j του κυττα­
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ρικού κύκλου. Π αρέχετα ι έτσι στο κύτταρο ένα χρονικό περ ιθώ ριο  ώστε να 
επιδιορθούσει τη βλάβη. Εάν αυτό δεν επ ιτευχθεί, το κύτταρο οδηγείτα ι σε 
απόπτωση. Το τελευταίο αυτό βήμα έχ ει αποδειχθεί μόνο σε κύτταρα όγκων.

Στην περίπτωση όμως των ιονιζουσών ακτινοβολιών και ορισμένων χη- 
μειοθεραπευτικώ ν ουσιών που δρουν κα τευθείαν στο D N A , η ανθεκτικότη- 

*  τα των κακοήθων κυττάρων σχετίζεται με την έκφραση γονιδίω ν, όπως τα ο  
myc, c-fos κα ι c-jun κα ι το ρ53. Η  έκφραζη των c-myc, c-fos κα ι c-jun μπορεί 
να κα τευθύνει επιτυχώς την αποπτωτική δράση πολλιυν αντικαρκινικώ ν ου- 
σκον, όπως του T FN a, της ετοποσίδης κ.ά. Η  έκφραση του γονιδίου ρ53  φ αί­
νεται ότι πα ίζει επίσης ένα σημαντικό ρόλο στην αποπτωτική δράση πολλών 
χημειοθεραπευτικώ ν ουσιών, καθώς κα ι των ακτινοβολιώ ν. Έ τσ ι, κύτταρα 
στα οποία εκφράζεται το ρ53  πεθαίνουν με απόπτωση μετά από επίδραση 
5-φθοριο-ουρακίλης, ετοποσίδης, αδριαμυκίνης κα ι ιονιζουσών ακτινοβο­

λούν, σε αντίθεση με κύτταρα στα οποία το ρ53 δεν εκφράζεται κα ι τα οποία 
είνα ι ιδ ια ίτεα  ανθεκτικά στους παράγοντες αυτούς. Γ ια  την αποπτωτική του 
δράση, τ ο ρ 5 3  απορρυθμίζει το γονίδ ιο  B c l2 , του οποίου η έκφραση, όπως 
έχει αναφ ερθεί, αναστέλλει την απόπτωση, ενώ το Bcl2 συμμετέχει στην αν- 
θεκτικότητα στη χη μειο θερα π εία  που πα ρα τηρείτα ι σε ο ρ ισ μ ένες  μορφές 
λευχαιμίας.

Κατανοο5ντας όλο και περισσότερο τον τρόπο δράσης των γονιδίω ν αυ- 

τών σε σχέση με την απόπτιοση κα ι κατ’ επέκταση με τον κυτταρικό θάνατο, 
ν έες  προοπτικές διαγράφονται στη θερα πευτική αντιμετώ πιση του κα ρκ ί­
νου. Στόχος αυτής της θεραπευτικής αντιμετώπισης ε ίν α ι αφενός μεν η αύ­
ξηση του αυτόματου κυτταρικού θανάτου στα κύτταρα του όγκου κα ι α φ ε­
τέρου η μείωση της αντοχής των νεοπλασματικών κυττάρων στις δ ιάφ ορες 
μορφές θεραπείας. Ο ι στόχοι αυτοί θα επιτευχθούν, αν α υ ξηθεί η έκφραση 
το:>ν γονιδίω ν που προάγουν την απόπτωση, με φάρμακα τα οποία θα προ- 
καλούν υπερέκφραση του φυσικού τύπου του ρ53  ή θα μιμούνται τη δράση 
του ή θα δρουν ως υποδοχείς Fas, που πυροδοτούν την απόπτωση. Στο ίδ ιο  
αποτέλεσμα στοχεύει η ανεύρεση φαρμάκων τα οποία θα αναστέλλουν την 

, έκφραση tou.5c/2, το οποίο, α>ς γνωστό, καταστέλλει την απόπκυση. Ο μοί­
ως, μείωση της έκφρασης μεταλλαγμένων γονιδίω ν, όπως ο μεταλλαγμένος 
τύπος του γο ν ιδ ίο υ ρ53 ή το χ ιμα ιρ ικό  γον ίδ ιο  Bcr-Abl της χρονιάς μυελογε- 
νούς λευχαιμίας, θα ε ίχ ε  ανάλογα αποτελέσματα. Τ έλος, οι αυξητικοί πα­
ράγοντες προσφέρουν ένα σημαντικό πεδίο  θεραπευτικής παρέμβασης. Γ ια  

 ̂ παράδειγμα, αποστέρηση ειδ ικώ ν αυξητικιυν παραγόντων (όπως ο IGF-1 
γ ια  τους ινοβλάστες) ευ νο εί την αποπτωτική δράση του c-myc.
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1. Σ Κ Ο Π Ο Σ

Η  μεγάλη συχνότητα εμφάνισης του καρκίνου του μαστού κα ι η δ ια π ί­
στωση ότι α σθενείς  με καρκίνο του μαστού δεν εμφανίζουν την ίδ ια  βιολο-

X
γική συμπεριφορά έχ ε ι οδηγήσει την έρευνα κα ι τη μελέτη, τόσο σε κυττα- 
ρικό/μοριακό όσο και σε κλινικό επίπεδο, στη δ ιερεύνηση κα ι ερμηνεία  των 
μηχανισμών που οδηγούν στην κα ρκ ινο γένεσ η  κα ι στην αναζήτηση π ρο­
γν ω σ τ ικ ο ί δεικτώ ν. Μ ια  σ ε ιρ ά  από κλιν ικούς παθολογοανατομικούς πα­
ράγοντες κα ι μοριακούς δείκτες, που αφορούν ε ίτε  τα χαρακτηριστικά του 
ασθενούς ε ίτ ε  τα χαρακτηριστικά του όγκου, έχουν μ ελ ετη θ ε ί κα ι μας δ ί­
νουν πληροφ ορίες γ ια  την πιθανή π ο ρεία  της νόσου, ενώ  επ ίσης βοηθούν 
στη διαμόρφωση της θεραπευτικής στρατηγικής.

Η απόπτωση ε ίνα ι μία μορφή κυτταρικού θανάτου, προγραμματισμέ­

νη κα ι ελεγχόμενη γενετικά , με την οποία ο οργανισμός α π οβά λλει γηρα- 
σμένα, κατεστραμμένα ή νοσηρά κύτταρα, με σκοπό την ομοιόστασή του κα ι 
την ενίσχυση της άμυνάς του. Τ ελευτα ία  συσσωρεύονται όλο κα ι περ ισ σό­
τερες  γνώ σεις ότι το φαινόμενο της απόπτωσης π α ίζε ι σημαντικό ρόλο τό­
σο στην καρκινογένεση όσο και στην εξέλ ιξη  κα ι β ιολογία  του καρκίνου του 
μαστού ενιό παράλληλα μια σ ειρά  από μελέτες έχουν δ ε ίξ ε ι ότι η απόπτω­
ση ελέγχετα ι γενετικά  από μερ ικά  από τα  συνηθέστερα γο ν ίδ ια  που σχετί­
ζονται με τον καρκίνο, όπως το γονίδ ιο  Bcl2, που θεω ρείτα ι ότι αναστέλλει 
την απόπτωση κα ι το ογκοκατασταλτικό γον ίδ ιο  ρ53, που την προά γει. Τα  
γονίδια  αυτά έχουν μελετη θεί κα ι στον καρκίνο του μαστού του ανθρώπου.

Στον καρκίνο του μαστού η απόπτωση, όπως εκφ ρά ζετα ι με τον απο- 
πτωτικό δείκτη  (Α Ι), έ χ ε ι μ ελ ετη θ ε ί κα ι σ υ σ χετισ θεί με ορ ισμένους κλιν ι- 
κοπαθολογοανατομικούς παράγοντες που συνδέονται με την βιολογική συ­
μπερ ιφ ορά  της νόσου, όπως βαθμός δ ια φ οροπο ίησης, ο ρ μ ο ν ικ ο ί υποδο­
χείς , δ ε ίκ τες  κυτταρικού πολλαπλασιασμού, μέγεθο ς  όγκου, δ ιήθηση σύ­
στοιχων μασχαλιαίω ν λεμφαδένω ν. Ε π ίσης, η σχέση του αποπτωτικού δ ε ί­
κτη (Α Ι) με τ ις  ογκοπρω τεΐνες Bcl2 κα ι ρ53 έχ ε ι μ ελετη θεί στον καρκίνο του
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μαστού, σε αρκετές σ ειρές  ασθενοίν. Στο σύνολο σχεδόν, όμως, των μελετοίν 
δεν αποδεικνύεται η ανεξάρτητη προγνωστική σημασία του αποπτωτικού δ ε ί­
κτη.

Σκοπός της Δ ιδακτορικής αυτής Δ ια τρ ιβής ε ίνα ι να συμβάλλει στη με­
λέτη κα ι δ ιερεύνηση της προγνωστικής σημασίας της απόπτωσης στη βιολο­
γ ική  συμπεριφορά κα ι κλινική π ορεία  του καρκίνου του μαστού.

Π ιο  συγκεκριμένα  η παρούσα εργασία  αποσκοπεί να μ ελετη θεί η από­
πτωση κα ι η ποσοτική της έκφραση, που ε ίν α ι ο αποπτωτικός δείκτης (Α Ι) 
στο πορογενές αδενοκαρκίνωμα του μαστού μη ειδ ικού τύπου (N ST ), κα ι τα 
ευρήματα να συσχετισθούν με τον μιτωτικό δείκτη (Μ Ι) κα ι γνωστούς κλιν ι­
κούς κα ι παθολογοανατομικούς παράγοντες (μέγεθο ς  όγκου, δ ιήθηση σύ­
στοιχων μασχαλιαίω νλεμφαδένω ν, στάδιο νόσου, βαθμός κακοήθειας, έκ­
φραση ορμονικών υποδοχέων, ηλικ ία , εμμηνοπαυσιακή κατάσταση) καθώς 
κα ι με την ανοσοϊστοχημική έκφραση των ογκοπροπεϊνών Bcl2 κα ι ρ53. Γ ια  
τους σκοπούς της μελέτης, ανάλογη συσχέτιση θα γ ίν ε ι μεταξύ του μιτωτικού 
δείκτη (Μ Ι) με τους ίδιους κλινικοπαθολογοανατομικούς παράγοντες καθώς 
κα ι με την ανοσοϊστοχημική έκφραση των ογκοπρωτεϊνών Bcl2 κα ι ρ53. Τ έ ­
λος ο αποπτωτικός δείκτης (Α Ι), ο μιτωτικός δείκτης (Μ Ι), ο ι παραπάνω κλι- 
ν ικοπαθολογοανατομικο ί δείκτες  κα ι η έκφραση των ογκοπρωτεϊνών Bcl2 
κα ι ρ53 θα συσχετισθούν με την επιβίωση ελεύθερη υποτροπής (R elapse Free 
Survival, R F S )  των ασθενών.



2 .  Υ Λ Ι Κ Ο  -  Μ Ε Θ Ο Δ Ο Ι

1. Ασθενείς

Μ ελετήθηκα ν 175 α σ θ εν ε ίς  γυνα ίκες , προεμμηνοπα υσ ια κές κ α ι με- 
τεμμηνοπαυσιακές, ηλικ ίας 28 έως 72 ετών (μέσος όρος η λικ ία ς 54 έτη), με 
διηθητικό πορογενές αδενοκαρκίνωμα του μαστού, μη ειδ ικού  τύπου (N ST ) 
σταδίου I, ΙΙΑ, ΠΒ κα ι ΠΙΑ, που αντιμετω πίσθηκαν κατ’ αρχήν χειρο υ ργ ικά  
στο Α .Ν .Θ . «Θ εα γ έν ε ιο »  κατά το χρονικό διάστημα από τον Ιανουάριο του 
1992 έως τον Δ εκ έμ βρ ιο  του 1993 (Ιανουάριος 1992-Δεκέμβριος 1993). Α μέ­
σως μετά την αρχική διαγνωστική προσέγγιση ο ι α σ θενε ίς  υπεβλήθησαν σε 
χειρουργική επέμβαση, η οποία ανάλογα με τα κλ ιν ικά  κ α ι α π εικονιστικά  
χαρακτηριστικά του όγκου κα ι μετά από ενημέρω ση της ασθενούς κα ι την 
εκτίμηση του χειρουργού ήταν τροποποιημένη ρ ιζ ική  μαστεκτομή ή τμημα- 
τεκτομή με λεμφ αδενικό  καθαρισμό μασχάλης. Π ρ ιν  από την χειρο υργ ική  
αντιμετώπιση ο ι α σθενείς  δεν υπεβλήθησαν σε κανενός είδους άλλη θερα ­
πεία  (νεο-adjuvant θερα πεία , Α/Θ  ή Ο /Θ ). Στη συνέχεια  κα ι μετά την ιστο- 
λογική επ ιβεβα ίω σ η  της νόσου ο ι α σ θ ενε ίς  υπ εβλήθησ α ν σε χ η μ ε ιο θ ερ α ­
πεία , ακτινοθερα πεία , ορμονοθερα π εία  ή συνδυασμούς αυτών. Τ ο  μ ετεγ­
χειρητικό  θεραπευτικό σχήμα προσδιορίζονταν αφού λαμβάνονταν υπόψη 
το είδος της χειρουργικής επέμβασης, το στάδιο της νόσου κα ι η ορμονική 
κατάσταση της ασθενούς (προεμμηνοπαυσιακή-μετεμμηνοπαυσιακή, θετι- 
κή-αρνητική παρουσία ορμονιικών υποδοχέων). Η σταδιοποίηση έγ ινε σύμ­
φωνα με το κο ινό  σχήμα Τ Ν Μ  της A JC C  (A m erican  Jo in t C om m ittee  on 
Cancer) κα ι της U IC C  (U nion  Internationale C entre le C ancer) όπως αυτό 
αναθεω ρήθηκε το 1988, ενώ  ο βαθμός διαφοροποίησης του νεοπλάσματος 
κα θορίστηκε σύμφωνα με τα κρ ιτήρ ια  του κατά B loom -R ich ardon  συστή­
ματος. Ο προσδιορισμός των ορμονικώ ν υποδοχέιον έγ ιν ε  με τη βιοχημική 
μέθοδο προσρόφησης με ενεργό  άνθρακα (D C C ) κα ι ως θετ ικές  θεω ρήθη­
καν ο ι τ ιμ ές  που ήταν μεγαλύτερες από 10 fm oles/m g.
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2. Παρακολούθηση των ασθενών (Follow-up)

Α μέσω ς μετά τη θερα π εία  πρώτης γραμμής κα ι μ έχρ ι τον Δ εκ έμ βρ ιο  
του 2007 ο ι α σ θ ενε ίς  υποβάλλονταν σε συνεχή παρακολούθηση σε τακτά 
χρονικά  διαστήματα κα ι ανάλογα με την κλιν ική π ορεία  της νόσου. Η  πα­
ρακολούθηση γίνονταν με κλινική εξέταση, εργαστηριακό έλεγχο γ ια  την ε­
κτίμηση λειτουργία ς άλλων οργάνων κα ι με την ανίχνευση των C A  15-3 και 
C E A . Ο απαραίτητος απεικονιστικός έλεγχος περ ιελά μβα νε τη δ ιενέρ γεια  
μαστογραφίας, υπερηχογραφημάτων, σπινθηρογραφημάτων, αξονικής και 
μαγνητικής τομογραφ ίας γ ια  την διαπίστωση της ύπαρξης τοπικής ή μη υ­
ποτροπής κα ι γ ια  την ανίχνευση μεταστάσεων στους πνεύμονες, στο ήπαρ, 
στα οστά, στον εγκέφαλο ή ανάλογα με την κλινική συμπτωματολογία σ’ άλ­
λα όργανα. Τ ο  χρονικό  διάστημα  της παρακολούθησης ήταν από τον Ια­
νουάριο του 1992 έιυς τον Δ εκ έμ β ρ ιο  του 2007 (168-192 μήνες).

3. Εκτίμηση του αποπτωτικού και μιτωτικου δείκτη

Η  εκτίμηση του αποπτωτικού κα ι μιτωτικού δείκτη έγ ινε  σε τομές πα­
ραφίνης κα ι χρώση ηωσίνης-αιματοξυλίνης κα ι εκφράσθηκε ως ο μέσος ό­
ρος των κυττάρων που βρίσκοντα ι σε απόπτωση κα ι μίτωση, αντίστοιχα, σε 
20 οπτικά π εδ ία  (Ο Π ) μεγάλης μεγέθυνσης (χ  400).

Τ α  αποπτωτικά κύτταρα αναγνω ρίσθηκαν από τα ιδ ια ίτερα  μορφολο- 
γ ικά  χαρακτηριστικά τους, όπως πύκνωση του κυτταροπλάσματος κα ι π ερ ι­
φ ερ ική  διάταξη της χρωματίνης του πυρήνα. Στη μέτρηση περιελήφ θησαν 
κα ι τα αποπτωτικά σωμάτια. Ό ταν αυτά συγκεντρώνονταν κατά αθροίσεις, 
καταμετρήθηκαν σαν ένα, θεω ρούμενα ότι προέρχονται από ένα αποπτωτι- 
κό κύτταρο.

Υπολογισμός αποπτωτικού (ΑΔ) και μιτωτικο&ύείκτη (ΜΑ)

. . ηΑ  στα 20 Ο Π

Μ Δ  =
πΜ  στα 20 Ο Π  

20

ηΑ  : Συνολικός αριθμός αποπτωτικών κυττάρων κα ι σωματίων
ηΜ  : Συνολικός αριθμός μιτώσεων
Ο Π  : Ο πτικά π εδ ία  μεγάλης μεγέθυνσης (χ  400)
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4. Ανοσοϊστοχημική μέθοδος

Η ανοσοϊστοχημική έκφραση των ογκοπρωτεϊνιόν Bcl2  κα ι ρ53 μελετή­
θηκε σε τομές παραφίνης με μονοκλωνικά αντισώματα. Εφαρμόσθηκαν τα 
μονοκλωνικά αντισώματα avn-Bcl2  (κλώνος 124, D A K O ) και αντι-ρ53 (κλώ­
νος D O  7, D A K O ) με τη μέθοδος αβιδίνης-βιοτίνης και σαν χρωμογόνο χρη- 

*  σιμοποιήθηκε η διαμινοβενζιδίνη (D A B ). Η  ανοσοαντίδραση θεω ρήθηκε θ ε ­
τική, εφ ’ όσον τουλάχιστον 10% των καρκινικώ ν κυττάρων ήταν θετικά.

5. Στατιστική ανάλυση

Η  επιλογή της στατιστικής μεθόδου έγ ιν ε  με βάση τα  ποιοτικά  χαρα­
κτηριστικά των δεικτώ ν που μελετήθηκαν κα ι την α ντ ικ ειμ εν ικ ή  απόδοση 
των αποτελεσμάτων που προέκυψαν από τη διεξαγω γή της παρούσας μ ελ έ­
της.

Η σύγκριση των συνεχών μεταβλητών έγ ινε με τον στατιστικό έλεγχο t 
(t-test), ενώ γ ια  τη σύγκριση των κατηγορικιον μεταβλητών χρησιμοποιήθη­
κε ο στατιστικός έλεγχος χ2. Ό ταν μία συνεχής μεταβλητή δεν  α κ ο λο υθεί 
κανονική κατανομή χρησιμοποιήθηκε ο λογάριθμος της μεταβλητής. Γ ια  τον 
πολυπαραγοντικό έλεγχο του αποπτωτικού δείκτη  σε σχέση με τους κλιν ι- 
κοπαθολογοανατομικούς παράγοντες χρησιμοποιήθηκε το  πολυμεταβλητό 
μοντέλο γραμμικής παλινδρόμησης.

Η ανάλυση της επιβίω σης ελεύθερης υποτροπής μιας ομάδας ασθενών 
ή διαφορετικιυν ομάδων ασθενών, όταν αυτές δ ια φ έρουν κατά ένα παρά­
γοντα, έγ ινε με τη μέθοδο K aplan-M eier κα ι η σύγκριση των αποτελεσμά­
των των επ ιβιώ σεω ν ελεύθερης υποτροπής έγ ινε με στατιστικό έλεγχο log- 
rank. Η πολυπαραγοντική ανάλυση επ ιβίω σης ελεύ θερη ς  υποτροπής έγ ιν ε  
με τη χρήση του μοντέλου α να λογικού κ ινδύνου  του C ox (p ro p o rtio n a l 
hazards m odel).

Ό λο ι ο ι έλεγχοι γίνονται σε επίπεδο στατιστικής σημαντικότητας α =  5% .
Η στατιστική ανάλυση των αποτελεσμάτων έγ ιν ε  με το λογισμικό στα­

τιστικής R .

s



3 . Α Π Ο Τ Ε Λ Ε Σ Μ Α Τ Α

1. Τ ιμές και συχνότητες των δεικτών που μελετήθηκαν

Το δείγμα  αποτελείτα ι από 175 γυνα ίκες με κα ρκίνο  του μαστού που 
παρακολουθήθηκαν από 3 εως 191 μήνες (μέσος χρόνος παρακολούθησης 
125 μήνες, ενδιάμεσος χρόνος 171 μήνες). Η  μέση η λ ικ ία  των γυναικών ή ­
ταν τα 54 χρόνια (από 28 χρόνων η μ ικρότερη ως 72 ετών), ενώ 50 από αυ­
τές τις γυναίκες ήταν προεμμηνοπαυσιακές κα ι 125 μεταεμμηνοπαυσιακές.

Γ ια  το δειγμάτω ν ασθενών μετρήθηκαν μια σειρά  από κλινικά παθολο- 
γοανατομικά χαρακτηριστικά που συνδέονται με τον καρκίνο του μαστού. Θ ε­
τικές σε οιστρογόνα και προγεστερόνη (E R -P R ) ήταν 131 γυναίκες (ποσοστό 
74.9% ) ενώ ο ι υπόλοιπες 44 ήταν αρνητικές (25.1% ). Το  μέγεθος του όγκου 
που αφαιρέθηκε από τους ασθενείς κατηγοριοποιήθηκε σύμφωνα με τη γνώ­
ση) σταδιοποίηση ως Τ t κα ι Τ 2, και βρέθηκαν 88 γυναίκες με T j όγκο (50.3% ) 
και 87 με μέγεθος Τ 2 (49.7% ). Από το σύνολο των ασθενών 66 γυναίκες είχαν 
αρνητικούς λεμφαδένες (Ν 0, ποσοστό 37.7% ), 78 γυναίκες N j (44.6% ) κα ι 31 
γυναίκες Ν 2 (17.7% ). Η διαφοροποίηση του όγκου καταγράφηκε σύμφωνα 
με τα κριτήρια του κατά Bloom -Richardson κα ι βρέθηκαν 23 γυναίκες που ε ί­
χαν όγκο καλής διαφοροποίησης (G rade I, ποσοστό 13.1% ), 62 γυναίκες με 
όγκους μέτριας διαφοροποίησης (G rade II, 35.4% ) και 90 γυναίκες με όγκους 
χαμηλής διαφοροποίησης (G rade III, 51.5% ). Συνολικά, η σταδιοποίηση των 
όγκων ήταν: 38 όγκοι σε στάδιο I (ποσοστό 21.7% ), 69 όγκοι σε στάδιο ΙΙΑ 
(39.4% ), 37 όγκοι σε στάδιο ΙΙΒ (21.2% ) και 31 όγκοι σταδίου ΙΙΙΑ (17.7% ).

Σ ε  μερ ικές περιπτώσεις νεοπλασμάτων μελετήθηκαν κα ι γονιδιακά χα­
ρα κτηρ ιστικά  κα ι σ υ γκ εκ ρ ιμ ένα  η ανοσοϊστοχημική έκφ ραση των ογκο- 
πρωτεϊνών ρ53 κα ι Bcl2. Η έκφραση των ρ53 κα ι Bcl2 ογκοπρω τεϊνών μ ε­
λετήθηκε σε 84 όγκους κα ι θετ ικές  αναδείχθηκαν 28 (ποσοστό 33.3% ) κα ι 
61 (72.6% ) περιπτώ σεις αντίστοιχα.

Ό λα  τα  χαρακτηριστικά  που αναφ έρθηκαν ως τώρα περ ιγρά φ οντα ι 
στο πίνακα 1 που ακολουθεί.
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Π αράλληλα με τους γνωστούς προγνωστικούς δείκτες  που αναφέρθη- 
σαν μετρήθηκαν κ α ι ο αποπτωτικός κ α ι μιτωτικός δείκτης. Η  μέση τιμή του 
αποπτωτικού δείκτη  ήταν 2.39 με εύρος από 0.05 ως 8.9 κα ι τυπική απόκλι­
ση 1.79, ενώ γ ια  τον μιτωτικό δείκτη η μέση τιμή ήταν 1.61 με εύρος από 0.05 
ως 7.65 κα ι τυπική απόκλιση 1.29. Στο διάγραμμα 1 παρουσιάζεται το ιστό­
γραμμα συχνοτήτων γ ια  τον αποπτωτικό δείκτη κα ι στο διάγραμμα 2 το α­
ντίστοιχο ιστόγραμμα γ ια  τον μιτωτικό δείκτη.

Μ έσα στο χρόνο παρακολούθησης 72 από τους ασθενείς παρουσίασαν 
υποτροπή.

Πίνακας 1. Πίνακας συχνοτήτων και τιμών για τα χαρακτηριστικά των 175 ασθενών.

Πλήθος Ποσοστά %

Προ-εμμηνοπαυσιακές 50 28.5

Μετ- εμμηνοπαυσιακές 125 71.5

ER-PR θετικό 131 74.9

ER-PR αρνητικό 44 25.1

Τ Ι 88 50.3

Τ2 87 49.7

Ν0 66 37.7

Ν1 78 44.6

Ν2 31 17.7

Στάδιο I 38 21.7

Στάδιο ΠΑ 69 39.4

Στάδιο ΙΙΒ 37 21.2

Στάδιο ΙΙΙΑ 31 17.7

Grade I 23 13.1

Grade II 62 35.4

Grade III 90 51.5

p53 θετικό 28 33.3

p53 αρνητικό 56 66.7

Bcl2 θετικό 61 72.6

Bcl2 Αρνητικά 23 27.4

Μέσος Τυπική απόκλιση

Α.Δ. 2.39 1.79

Μ.Δ. 1.61 1.29
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Al

Διάγραμμα 1. Ιστόγραμμα συχνοτήτων για των ακοπτωτικό δείκτη (ΑΙ).

ι
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2. Συσχέτιση του αποπτωτικού δείκτη με τους κλινικοπαθολογο- 
ανατομικοΰς παράγοντες που μελετήθηκαν

Ο ι τ ιμ ές  του αποπτωτικού δείκτη ε ίν α ι ο κύριος παράγοντας που εν­
δ ια φ έρ ε ι σ? αυτή τη μελέτη. Π ριν  προχω ρήσει η στατιστική συμπερασματο- 
λογία  θα π ρ έπ ει να ερ ευ ν η θ ε ί πως σχετίζονται ο ι τ ιμές του δείκτη αυτού με 
τις υπόλοιπες μεταβλητές που μετρήθηκαν. Όπως φαίνεται από το διάγραμμα 
1, ο ι τ ιμ ές  του δείκτη δεν φ α ίνετα ι να ακολουθούν τη κανονική κατανομή. 
Γ ια  να ξ επ ερ α σ τε ίτο  πρόβλημα αυτό, όποτε η στατιστική ανάλυση υποθέ­
τ ε ι την κανονικότητα της μεταβλητής, θα χρησ ιμοποιείτα ι ο λογάριθμος του 
αποπτωτικού δείκτη.

Αρχικά, ο ι τιμές του αποππωτικού δείκτη παρουσιάζουν πολύ ισχυρή συ­
σχέτιση με αυτές του μιτωτικού δείκτη. Ο συντελεστής συσχέτισης ε ίνα ι 0.789 
κα ι αποδεικνύετα ι ότι ε ίνα ι στατιστικά ισχυρά σημαντικός (ρ <  0.001). Α ϊτό  
σ ημα ίνει πως όταν αυξάνονται ο ι τιμές του αποπτωτικού δείκτη αυξάνονται 
κα ι ο ι τιμές του μιτωτικού. Η  σχέση αυτή φαίνεται και στο δίαγραμμα 3.

Στη σ υ νέχεια  μ ελετή θηκ ε η σχέση του αποπτωτικού δείκτη  με όλους 
τους υπόλοιπους παράγοντες. Σ η μ ειώ ν ετα ι πως εκτός από την η λ ικ ία  που 
μετράται σε συνεχή κλίμακα, όλο ι ο ι άλλοι παράγοντες ε ίνα ι κατηγορικοί. 
Γ ια  να απεικονιστούν σωστά χρησιμοποιήθηκαν διαγράμματα πλαισίου κα ι 
απολήξεω ν (box-plot chart). Στο  διάγραμμα 4 παρουσιάζεται το γράφημα 
πλαισίου κα ι απολήξεων γ ια  τον αποπτωτικό δείκτη ανάλογα με τη διαφο­
ροποίηση του όγκου. Ό τα ν ο βαθμός κακοήθειας ε ίνα ι υψηλός φαίνεται πως 
κ α ι ο αποπτωτικός δείκτης έ χ ε ι υψηλή μέση τιμή: 3.2 (ελάχιστη τ ιμή : 0.45, 
μέγιστη τιμή : 8.9). Από το διάγραμμα φ α ίνετα ι πως όταν αυξάνεται ο βαθ­
μός κα κοήθεια ς του όγκου τότε αυξάνετα ι κατά μέσο όρο η τιμή του απο- 
πτωτικού δείκτη. Συνεπώς ο ι δύο μεταβλητές φ αίνετα ι να παρουσιάζουν συ­
σχέτιση. Στα  διαγράμματα 5 ως 10 παρουσιάζονται ο ι σχέσεις του αποππω- 
τικού δείκτη  με τ ις  υπόλοιπες μεταβλητές.

Από τη σύγκριση των τιμών του αποπτωτικού δείκτη (Α Ι) σε σχέση με 
τους παράγοντες που μελετήθηκαν φ α ίνετα ι πως ο ι παράγοντες που σχετί­
ζονται κα ι επηρεάζουν τις  τ ιμ ές  που π α ίρνει ο αποπτωτικός δείκτης ε ίνα ι ο 
βαθμός κα κοήθεια ς του όγκου (ρ <  0,001 σε όλες τις συγκρίσεις του Α Ι α- 
νά G rad e), ο ι ο ιστρογονικο ί κα ι προγεστερονικο ί υποδοχείς (αρνητική συ­
σχέτιση, ρ =  0,003), το μέγεθος του όγκου (ρ <  0,001) κα ι ο μιτωτικός δ ε ί­
κτης (ρ  <  0,001), ενώ δεν παρατηρείτα ι συσχέτιση του αποπτωτικού δείκτη 
με την ηλικ ία , το στάδιο της νόσου, τη λεμφ αδενική διήθηση στη σύστοιχη 
μασχάλη κα ι την εμμηνοπαυσιακή κατάσταση.
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Διάγραμμα 3. Σχέση μεταξύ μιτωτικού και αποπτωτικού δείκτη.

1 2 3

Grade

Διάγραμμα 4. Συσχέτιοη του αποπτωτικού δείκτη με τον βαθμό κακοήθειας του ό­
γκου.
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Διάγραμμα 5. Σνσχέτιση του αποπτωτικού δείκτη με την ηλικία.

Τι Τ2

Μέγεθος όγκου

Διάγραμμα 6. Σνσχέτιση τον αποπτωτικού δείκτη με το μέγεθος όγκου.
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ERPR (-) ERPR(+)
ERPR

Διάγραμμα 7. Σνσχέτισΐ] τον αποπτωτικού δείκτη με τους υποδοχείς.

Προ Μετά

Εμμηνοπαυσιακή κατάσταση

Διάγραμμα 8. Συσχέτιση του αποπτωτικού δείκτη με την εμμηνοπαυσιακή κατά 
στάση.
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Π ------------------------------------ 1 Γ
Ν0 Ν, Ν2

LN

Διάγραμμα 9, Σνσχέτιοη τον ατιοπτωτικον δείκτη με τη σύστοιχη μασχαλιαία λεμ- 

φαδενική διήθηση.

Στάδιο

Διάγραμμα 10, Σνσχέτιση τον ατιοπτωτικον δείκτη με το στάδιο της νόσον.
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Πίνακας 2. Αποτελέσματα γραμμικής παλινδρόμησης.

β ΐ  σ υ ν τ ε λ ε σ τ ή ς p -v a lu e

μ ιτ ω τ ικ ό ς  δ ε ίκ τ η ς 0 .6 0 < 0 .0 0 1

g r a d e 0 .5 9 0 .001

E R - P R -0 .49 0 .0 6

η λ ικ ία 0 .03 0.01

Ε κ τ ό ς  α π ό  τ η  μ ο ν ο π α ρ α γ ο ν τ ι κ ή  α ν ά λ υ σ η  τ ο υ  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  σ ε  

σ χ έ σ η  μ ε  τ ο υ ς  μ ε λ ε τ η μ έ ν ο υ ς  δ ε ί κ τ ε ς  έ γ ι ν ε  κ α ι  π ο λ υ π α ρ α γ ο ν τ ι κ ό ς  σ τ α τ ι σ τ ι ­

κ ό ς  έ λ ε γ χ ο ς  μ ε  τ η  χ ρ ή σ η  π ο λ υ π α ρ α γ ο ν τ ι κ ο ύ  μ ο ν τ έ λ ο υ  γ ρ α μ μ ι κ ή ς  π α λ ι ν ­

δ ρ ό μ η σ η ς  σ ύ μ φ ω ν α  μ ε  τ ο  ο π ο ί ο  η  τ ιμ ή  τ ο υ  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  μ π ο ρ ε ί  ν α  

ε κ φ ρ α σ τ ε ί  λ α μ β ά ν ο ν τ α ς  υ π ό ψ η ν  ό λ ο υ ς  τ ο υ ς  υ π ό λ ο ι π ο υ ς  α ν ε ξ ά ρ τ η τ ο υ ς  π α ­

ρ ά γ ο ν τ ε ς .  Ο  π ί ν α κ α ς  2  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ε ι  τ α  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  τ η ς  γ ρ α μ μ ι κ ή ς  π α ­

λ ιν δ ρ ό μ η σ η ς .

Α π ό  τ ο υ ς  σ υ ν τ ε λ ε σ τ έ ς  π ο υ  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο ν τ α ι  σ τ ο ν  π ί ν α κ α  σ υ μ π ε ρ α ί ν ε -  

τ α ι  π ω ς  ό σ ο  α υ ξ ά ν ε ι  ο  μ ι τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  τ ό σ ο  α υ ξ ά ν ε ι  κ α ι  ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς ,  

κ α ι  ό σ ο  α υ ξ ά ν ε ι  ο  β α θ μ ό ς  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  α υ ξ ά ν ε ι  κ α τ ά  μ έ σ ο  ό ρ ο  κ α ι  ο  α π ο ­

π τ ω τ ικ ό ς  δ ε ίκ τ η ς .  Π α ρ ό μ ο ι α  σ χ έ σ η  ι σ χ ύ ε ι  κ α ι  γ ι α  τ η ν  η λ ι κ ί α ,  εν ο )  γ υ ν α ί κ ε ς  

π ο υ  ε ί ν α ι  θ ε τ ι κ έ ς  σ τ ο υ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  έ χ ο υ ν  κ α τ ά  μ έ σ ο  ό ρ ο  χ α μ η λ ό τ ε ρ ε ς  τ ι μ έ ς  

σ τ ο ν  α π ο π τ ω τ ι κ ό  δ ε ίκ τ η .

3. Συσχέτιση του μιτωτικού δείκτη με τους κλινικοπαθολογο- 
ανατομικοΰς παράγοντες που μελετήθηκαν

Σ τ α  δ ι α γ ρ ά μ μ α τ α  11 ω ς  18 π α ρ ο υ σ ι ά ζ ε τ α ι  η  σ χ έ σ η  τ ο υ  μ ι τ ω τ ικ ο ύ  δ ε ί ­

κ τ η  μ ε  τ ο υ ς  κ λ ι ν ι κ ο π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ο μ ι κ ο ύ ς  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς .  Α π ό  τ η ν  α ν ά λ υ σ η  

φ α ί ν ε τ α ι  ό τ ι  ο  μ ι τ ω τ ικ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  ( Μ Ι )  σ χ ε τ ί ζ ε τ α ι  μ ε  τ ο ν  β α θ μ ό  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  

( ό λ ε ς  ο ι  σ υ γ κ ρ ί σ ε ι ς  τ ο υ  Α Ι  α ν ά  G r a d e  ε ί ν α ι  p  <  0 ,0 0 1  ε κ τ ό ς  τ η  σ ύ γ κ ρ ισ η  Α Ι  

μ ε τ α ξ ύ  G r a d e  II  κ α ι  I I I  π ο υ  ε ί ν α ι  p  =  0 ,0 0 6 ) ,  τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ  ( ρ  <  

' 0 ,0 0 1 )  κ α ι  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ε ι  α ρ ν η τ ι κ ή  σ υ σ χ έ τ ισ η  μ ε  τ ο υ ς  ο ρ μ ο ν ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς

( ρ  =  0 ,0 0 8 ) , ε ν ώ  δ ε ν  π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  σ υ σ χ έ τ ισ η  τ ο υ  μ ι τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  μ ε  τ ι ς  υ ­

π ό λ ο ι π ε ς  κ λ ι ν ι κ ο π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ο μ ι κ έ ς  π α ρ α μ έ τ ρ ο υ ς .
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GRADE

Διάγραμμα 11. Συσχέτιση του μιτωτικού δείκτη με τον βαθμό κακοήθειας.

Διάγραμμα 12. Συσχέτιση του μιτωτικσύ δείκτη με την ηλικία .
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Τι τ2
Μέγεθος όγκου

Διάγραμμα 13.Σνσχέτιση του μιτωτικού δείκτη με το μέγεθος του όγκον.

ERPR (-) ERPR(+)

ERPR

Διάγραμμα 14. Σνοχέτιω] τον μιτωτικού δείκτη με τους ορμονικούς υποδοχείς.
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Προ Μετά

Αμμηνοπαυσιακή κατάσταση

Διάγραμμα 16. Συσχέτιοη του μιτωτικού δείκτη με την εμμηνοτιανσιακή κατάσταση.

Ν0 Nt Ν2

LN

Διάγραμμα 17. Σνσχέτισΐ] τον μιτωτικού δείκτη με τη σύστοιχη μασχαλιαία λεμφα- 

δενική διήθηση.
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STAGE

Διάγραμμα 18. Συσχέτιση του μιτωτικού δείκτη με το στάδιο της νόσον.

4. Συσχέτιση του αποπτωτικού και μιτωτικού δείκτη με την ανο- 
σοϊστοχημική έκφραση των ογκοπρωτεϊνών ρ53 και BcI2

Σ τ ι ς  8 4  α σ θ ε ν ε ί ς  π ο υ  έ γ ι ν ε  α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ή  ε κ τ ί μ η σ η  τ ω ν  ο γ κ ο π ρ ω -  

τ ε ϊ ν ώ ν  ρ 5 3  κ α ι  B c l2 ,  η  μ έ σ η  τ ιμ ή  τ ο υ  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  ή τ α ν  2 ,3 9  κ α ι  η  μ έ ­

σ η  τ ιμ ή  τ ο υ  μ ι τ ω τ ικ ο ύ  δ ε ί κ τ η  1 ,6 1 .

Γ ι α  τ ι ς  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  ρ 5 3  ( + )  ή  ρ 5 3  ( - )  ό γ κ ο υ ς  κ α θ ώ ς  κ α ι  α υ τ έ ς  μ ε  B c l 2  

( + )  ή  B c l 2  ( - )  ό γ κ ο υ ς ,  η  μ έ σ η  τ ι μ ή  τ ο υ  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  ή τ α ν :

Μ έ σ η  τ ιμ ή  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  ( ρ 5 3 - )  = 2 . 1 8  

Μ έ σ η  τ ιμ ή  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  ( ρ 5 3  + )  =  3 .2 5  

Μ έ σ η  τ ιμ ή  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  ( B c l 2  - )  =  3 .4 8  

Μ έ σ η  τ ιμ ή  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  ( B c l 2  + )  =  2 .1 9

Γ ι α  τ ι ς  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  ρ 5 3  ( + )  ή  ρ 5 3  ( - )  ό γ κ ο υ ς  κ α θ ώ ς  κ α ι  α υ τ έ ς  μ ε  B c l 2  

„ ( + )  ή  B c l 2  ( - )  ό γ κ ο υ ς  η  μ έ σ η  τ ι μ ή  τ ο υ  μ ι τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  ή τ α ν :



1

Μ έ σ η  τ ιμ ή  μ ι τ ω τ ικ ο ύ  δ ε ί κ τ η  ( ρ 5 3  - )  =  1 .3 9

Μ έ σ η  τ ι μ ή  μ ι τ ω τ ικ ο ύ  δ ε ί κ τ η  ( ρ 5 3  + )  =  2 .4 8  

Μ έ σ η  τ ι μ ή  μ ι τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  ( B c l 2  - )  =  2 .3 4  

Μ έ σ η  τ ιμ ή  μ ι τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  ( B c l 2  + )  =  1 .5 3

Α π ό  τ η ν  α ν ά λ υ σ η  τ ω ν  π α ρ α π ά ν ω  α π ο τ ε λ ε σ μ ά τ ω ν  φ α ί ν ε τ α ι  ό τ ι  ο  α π ο -  

π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ε ι  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ικ ή  δ ι α φ ο ρ ά  μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  γ υ ­

ν α ι κ ώ ν  μ ε  ρ 5 3  ( + )  κ α ι  ρ 5 3  ( - )  ό γ κ ο υ ς  μ ε  τ ι ς  π ρ ώ τ ε ς  ν α  έ χ ο υ ν  σ α φ ώ ς  μ ε γ α ­

λ ύ τ ε ρ ε ς  τ ι μ έ ς  ( ρ  =  0 ,0 1 8 3 ) . Σ τ ι ς  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  θ ε τ ικ ο ύ ς  σ τ η ν  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ΐν η  B c l2  

ό γ κ ο υ ς  π α ρ ο υ σ ι ά σ τ η κ α ν  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ι κ ά  χ α μ η λ ό τ ε ρ ε ς  τ ι μ έ ς  α π ο π τ ω τ ι -  

κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ ι ς  B c l2  α ρ ν η τ ι κ έ ς  γ υ ν α ί κ ε ς  ( ρ  =  0 ,0 0 6 5 3 . Α ν ά λ ο γ α  

α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  π α ρ α τ η ρ ή θ η κ α ν  κ α ι  γ ι α  τ ο ν  μ ι τ ω τ ικ ό  δ ε ίκ τ η  μ ε  τ ι ς  γ υ ν α ίκ ε ς  μ ε  

ρ 5 3  ( + )  ό γ κ ο υ ς  ν α  έ χ ο υ ν  σ η μ α ν τ ι κ ά  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ε ς  τ ι μ έ ς  Μ Ι  ( ρ  =  0 ,0 0 8 1 4 )  κ α ι  

τ ι ς  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  B c l 2  ( + )  ό γ κ ο υ ς  ν α  έ χ ο υ ν  μ ι κ ρ ό τ ε ρ ε ς  τ ι μ έ ς  Μ Ι  ( ρ  =  0 ,0 6 ) .

5. Συσχέτιση του αποπτωτικού δείκτη με την υποτροπή και 
τον χρόνο υποτροπής

Σ τ η  σ υ ν έ χ ε ι α  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο ν τ α ι  τ α  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  μ ε τ ά  

τ η ν  ο μ α δ ο π ο ί η σ ή  τ ο υ ς  α ν ά λ ο γ α  μ ε  τ ο  α ν  ε ί χ α ν  υ π ο τ ρ ο π ή  ή  ό χ ι .  Τ ο  σ υ ν ο λ ι ­

κ ό  δ ε ί γ μ α  τ ω ν  1 7 5  α σ θ ε ν ώ ν  χ ω ρ ί σ τ η κ ε  σ ε  2  ο μ ά δ ε ς ,  η  π ρ ώ τ η  π ο υ  π ε ρ ι λ α μ ­

β ά ν ε ι  1 0 3  α σ θ ε ν ε ί ς  π ο υ  π α ρ έ μ ε ι ν α ν  « υ γ ιε ίς »  ( χ ω ρ ί ς  υ π ο τ ρ ο π ή )  κ α θ ό λ ο  τ ο  

χ ρ ό ν ο  π α ρ α κ ο λ ο ύ θ η σ η ς  ( ο μ ά δ α  Α )  κ α ι  η  δ ε ύ τ ε ρ η  π ο υ  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ε ι  7 2  α ­

σ θ ε ν ε ί ς  π ο υ  π α ρ ο υ σ ί α σ α ν  υ π ο τ ρ ο π ή  ( ο μ ά δ α  Β )  ( Π ί ν α κ α ς  3 ) .

Α π ό  τ ι ς  7 2  γ υ ν α ί κ ε ς  π ο υ  π α ρ ο υ σ ί α σ α ν  υ π ο τ ρ ο π ή ,  κ ά π ο ι ε ς  α π ό  α υ τ έ ς  υ -  

π ο τ ρ ο π ι ά σ α ν  σ ε  δ ι ά σ τ η μ α  μ ι κ ρ ό τ ε ρ ο  ή  ίσ ο  τ ω ν  6 0  μ η ν ώ ν  ( 5 2  α σ θ ε ν ε ί ς )  ε ν ώ  

κ ά π ο ι ε ς  σ ε  δ ι ά σ τ η μ α  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ο  τ ω ν  6 0  μ η ν ώ ν  ( 2 0  α σ θ ε ν ε ί ς ) .  Τ ο  σ ύ ν ο λ ο  λ ο ι ­

π ό ν  α υ τ ώ ν  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  χ ω ρ ί σ τ η κ ε  σ ε  δ υ ο  υ π ο ο μ ά δ ε ς ,  B j  κ α ι  Β 2 α ν τ ίσ τ ο ιχ α  

( α ν ά λ ο γ α  μ ε  τ ο  χ ρ ό ν ο  υ π ο τ ρ ο π ή ς )  κ α ι  τ α  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά  τ ο υ ς  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο ­

ν τ α ι  σ τ ο ν  π ί ν α κ α  4 .

Σ ύ μ φ ω ν α  μ ε  τ ο υ ς  ε λ έ γ χ ο υ ς  π ο υ  έ γ ι ν α ν ,  ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  π α ρ ο υ ­

σ ι ά ζ ε τ α ι  α υ ξ η μ έ ν ο ς  σ τ η ν  ο μ ά δ α  τ ω ν  γ υ ν α ι κ ώ ν  π ο υ  υ π ο τ ρ ο π ί α σ α ν  ( ρ  =

0 .0 0 1 ) ,  ε ν ώ  α ν ά λ ο γ ε ς  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ι κ έ ς  δ ι α φ ο ρ έ ς  μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  δ ύ ο  ο ­

μ ά δ ω ν  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο ν τ α ι  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ ο ν  β α θ μ ό  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  μ ε  τ η ν  ο μ ά δ α  A  

ν α  έ χ ε ι  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ο υ ς  ό γ κ ο υ ς  μ ικ ρ ο ύ  κ α ι  μ έ σ ο υ  β α θ μ ο ύ  κ α κ ο ή θ ε ι α ς .  Ό σ ο ν  

α φ ο ρ ά  τ ο  σ τ ά δ ι ο  η  δ ι α φ ο ρ ά  ε ί ν α ι  ε π ί σ η ς  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ικ ή  α φ ο ύ  ο ι  « υ­

γ ι ε ί ς »  γ υ ν α ί κ ε ς  έ χ ο υ ν  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ α  π ο σ ο σ τ ά  σ ε  ό γ κ ο υ ς  χ α μ η λ ό τ ε ρ ο υ  σ τ α δ ί ­

ο υ  α π ό  τ ι ς  γ υ ν α ί κ ε ς  π ο υ  υ π ο τ ρ ο π ί α σ α ν  ( ρ  =  0 ,0 2 4 ) ,  ε ν ώ  π α ρ ά λ λ η λ α  έ χ ο υ ν  

κ α ι  μ ι κ ρ ό τ ε ρ ο υ ς  ό γ κ ο υ ς  ( ρ  =  0 ,0 0 7 ) .  Σ υ μ π ε ρ α σ μ α τ ι κ ά ,  β λ έ π ο υ μ ε  π ω ς  σ τ η ν  

ο μ ά δ α  τ ω ν  γ υ ν α ι κ ώ ν  π ο υ  υ π ο τ ρ ο π ί α σ α ν  ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  έ χ ε ι  μ ε γ α -
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Πίνακας 3. Χαρακτηριστικά ασθενών ανά ομάδα. Α  ομάδα: γυναίκες χωρίς υπο­
τροπή, ομάδα Β γυναίκες με υποτροπή.

Π ρ ο - ε μ μ η ν ο π α υ σ ια κ έ ς  

Μ ε τ -  ε μ μ η ν ο π α υ α ια κ έ ς  

p -v a lu e  

E R - P R  θ ε τ ικ ό  

E R - P R  α ρ ν η τ ικ ό  

p -v a lu e

ΤΙ
Τ 2 .  

p -v a lu e

Ν0
Νχ
ν2
p -v a lu e  

Σ τ ά δ ιο  I  

Σ τ ά δ ιο  ΙΙΑ  

Σ τ ά δ ιο  Π Β 

Σ τ ά δ ιο  Π Ι Α 

p -v a lu e  

G r a d e  I 

G r a d e  II  

G r a d e  Ι Π  

p -v a lu e  

p 5 3  θ ε τ ικ ό  

p 5 3  α ρ ν η τ ικ ό  

p -v a lu e  

B c l2  θ ε τ ικ ό  

Β ο 1 2 Λ ρ ν η τ ικ ό  

p -v a lu e  

η λ ικ ία  

p -v a lu e  

Α .Δ .  

p -v a lu e  

Μ . Δ .  

p -v a lu e

A  (%) p -v a lu e

2 8  (56.0)  

75 (60.0)

0 .7 5 2

8 2  (62.6)  

21 (47.7)

0 .1 1 9

61 (69.3)  

4 2  (48.2)

0 .0 0 7

43  (65.5)  

4 7  (60.2)  

13 (41.9)

0 .0 9 0

2 9  (76.3)  

4 2  (60.8)  

19 (51.3)  

13 (41.9)

0 .0 2 4

15 (65.3)  

43  (69.3)  

45  (50.0)

0 .0 4 6

15 (53.6)  

3 2  (57 .1)

0 .9 3 8

3 6  (59.0)  

11 (47.8)

0 .4 9 8

5 3 .9
*

0 .9 9

2 .0 0

0 .001

1.45

0 .0 59

Β  Σ ύ ν ο λ ο

2 2  (44.0) 50

5 0  (40 .0) 125

4 9  (37 .4) 131

23 (52.2) 4 4

2 7  (30 .7) 88

4 5  (51 .2) 8 7

23 (34 .5) 66

31 (39 .7) 78

18 (58 .1) 31

9  (23 .7) 38

2 7  (39 .2) 69

18 (48 .7) 37

18 (58 .1) 31

8 (34 .7 ) 23

19 (30 .7) 62

45  (50 .0 ) 90

13 (46 .4) 28

2 4  (42 .8) 56

25  (41 .0) 61

12 (52 .1) 23

5 3 .9

2 .9 4

1.83
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Π ίν α κ α ς  4. Χ α ρ α κ τη ρ ισ τ ικ ά  ασθενών που  παρουσ ίασ αν  υποτροπή  ανά  ομάδα. Ο μ ά ­

δα  ασθενε ίς  που  υ π ο τρ ο π ία σ α ν  σε χρόνο < 60 μηνών. Ο μ ά δ α  ασθενε ίς  που  

υ π ο τρ ο π ία σ α ν  σε χρόνο  > 60 μηνών.

Β χ p - v a lu e  Β 2 Σ ύ ν ο λ ο

Π ρ ο - ε μ μ η ν ο π α υ σ ια κ έ ς 13 9 2 2

Μ ε τ -  ε μ μ η ν ο π α υ σ ια κ έ ς 39 11 50

p - v a lu e 0 .1 7 2

E R - P R  θ ε τ ικ ό 34 15 49

E R - P R  α ρ ν η τ ικ ό 18 5 23

p - v a lu e 0.119

Τ χ 20 7 27

Τ 2 32 13 45

p - v a lu e 0 .0 0 7

Ν „ 15 8 23

Ν 1
2 2 9 31

ν 2 15 3 18

p - v a lu e

Σ τ ά δ ι ο  I 6 3 9

Σ τ ά δ ι ο  Ι Ι Λ 19 8 27

Σ τ ά δ ι ο  1Ιβ 12 6 18

Σ τ ά δ ι ο  Ι Ι ΙΑ 15 '  3 18

p -v a lu e

G r a d e  I 4 4 8

G r a d e  Π 9 10 19

G r a d e  III 39 6 45

p - v a lu e

p 5 3  θ ε τ ικ ό 10 3 13

p 5 3  α ρ ν η τ ικ ό 16 ~  8 24

p - v a lu e

B c l2  θ ε τ ικ ό 17 8 25

B c l2  Α ρ ν η τ ικ ό 9 3 12

p -v a lu e

η λ ι κ ία 5 4 .6 52.1

p - v a lu e 0 .3 14

Α .Δ . 2 .0 0 2 .9 4

p - v a lu e 0 .0 02

Μ . Δ . 1.45 1.83

p - v a lu e 0 .0 04



m

λ ΰ τ ε ρ η  μ έ σ η  τ ιμ ή ,  α λ λ ά  ο ι  δ ύ ο  ο μ ά δ ε ς  τ ε ί ν ο υ ν  ν α  έ χ ο υ ν  δ ι α φ ο ρ ε τ ι κ ά  χ α ρ α ­

κ τ η ρ ι σ τ ικ ά .  Σ υ ν ε π ώ ς ,  δ ε ν  μ π ο ρ ε ί  ξ ε κ ά θ α ρ α  ν α  β γ ε ι  τ ο  σ υ μ π έ ρ α σ μ α  π ω ς  ο  

α υ ξ η μ έ ν ο ς  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  ε ί ν α ι  α υ τ ό ς  π ο υ  π ρ ο κ α λ ε ί  τ ι ς  υ π ο τ ρ ο π έ ς ,  

α λ λ ά  σ ί γ ο υ ρ α  φ α ί ν ε τ α ι  μ ι α  π ρ ο δ ι ά θ ε σ η  π ο υ  θ α  α ν α λ υ θ ε ί  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ο  σ τ ο  

ε π ό μ ε ν ο  μ έ ρ ο ς  τ η ς  μ ε λ έ τ η ς .
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6. Συσχέτιση του αποπτωτικού και μιτωτικού δείκτη 
με τους ορμονικούς υποδοχείς και τον χρόνο υποτροπής

Ό σ ο ν  α φ ο ρ ά  τ η  μ έ σ η  τ ιμ ή  τ ο υ  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ ο υ ς  

ο ρ μ ο ν ικ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  υ π ά ρ χ ε ι  μ ι α  σ η μ α ν τ ικ ή  δ ι α φ ο ρ ά  α ν ά μ ε σ α  σ τ ι ς  θ ε τ ι ­

κ έ ς  α σ θ ε ν ε ί ς  κ α ι  τ ι ς  α ρ ν η τ ι κ έ ς .  Σ υ γ κ ε κ ρ ι μ έ ν α ,  γ ι α  τ ι ς  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  θ ε τ ι κ ο ύ ς  

ο ρ μ ο ν ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  η  μ έ σ η  τ ιμ ή  τ ο υ  δ ε ί κ τ η  ή τ α ν  2 .1 3  ( τ υ π ικ ή  α π ό κ λ ι σ η  

1 .6 5 )  ενο3 γ ι α  τ ι ς  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  η  μ έ σ η  τ ιμ ή  ή τ α ν  3 .1 6  

( τ .α π .  2 .0 6 ) . Η  δ ι α φ ο ρ ά  ε ί ν α ι  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ικ ή  μ ε  p  =  0 .0 0 3 .  Ό σ ο  π ρ ο -  

χ ω ρ ά μ ε  α π ό  τ η ν  κ α τ η γ ο ρ ί α  μ ε  τ α  κ α λ ύ τ ε ρ α  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α ,  δ η λ α δ ή  τ ι ς  γ υ ­

ν α ί κ ε ς  μ ε  θ ε τ ικ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  χ ω ρ ί ς  υ π ο τ ρ ο π ή ,  σ τ η ν  κ α τ η γ ο ρ ί α  μ ε  τ η ν  χ ε ι ­

ρ ό τ ε ρ η  π ρ ό γ ν ιο σ η ,  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  π ο υ  υ π ο τ ρ ο π ί α σ α ν  σ ε  

λ ιγ ό τ ε ρ ο  α π ό  6 0  μ ή ν ε ς ,  τ ό σ ο  π ρ ο ο δ ε υ τ ι κ ά  α υ ξ ά ν ε τ α ι  κ α ι  η  μ έ σ η  τ ιμ ή  τ ο υ  δ ε ί ­

κ τ η .  Σ υ γ κ ε κ ρ ι μ έ ν α ,  σ τ ι ς  7 2  γ υ ν α ί κ ε ς  π ο υ  π α ρ ο υ σ ί α σ α ν  υ π ο τ ρ ο π ή  ό τ α ν  ο ι  υ ­

π ο δ ο χ ε ί ς  ή τ α ν  θ ε τ ι κ ο ί  ο  δ ε ί κ τ η ς  ε ί χ ε  μ έ σ η  τ ιμ ή  2 .6 7  ε ν ώ  ό τ α ν  ο ι  υ π ο δ ο χ ε ί ς  

ή τ α ν  α ρ ν η τ ι κ ο ί  ο  δ ε ί κ τ η ς  ή τ α ν  3 .4 9 . Ό τ α ν  ο ι  γ υ ν α ί κ ε ς  ε ί χ α ν  τ η ν  υ π ο τ ρ ο π ή  

σ ε  χ ρ ό ν ο  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ο  τ ιυ ν  6 0  μ η ν ώ ν  ο  δ ε ί κ τ η ς  γ ι α  θ ε τ ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  ή τ α ν  

1 .7 4  ε ν ο ί  γ ι α  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  ή τ α ν  2 .3 9 .  Σ τ ι ς  γ υ ν α ί κ ε ς  π ο υ  υ π ο τ ρ ο ­

π ί α σ α ν  σ ε  χ ρ ό ν ο  <  6 0  μ η ν ο ίν  ο  Α Ι  ή τ α ν  3 .0 9  γ ι α  θ ε τ ικ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  κ α ι  3 .8 0  

γ ι α  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς .  Α ν  θ ε ω ρ ή σ ο υ μ ε  ό τ ι  μ π ο ρ ο ύ μ ε  ν α  δ η μ ι ο υ ρ γ ή σ ο υ μ ε  κ ά π ο ι ε ς  

ο μ ά δ ε ς  π ρ ό β λ ε ψ η ς ,  ξ ε κ ιν ιυ ν τ α ς  α π ό  τ η ν  π ρ ιυ τ η  ο μ ά δ α  κ α λ ή ς  π ρ ό β λ ε ψ η ς  ω ς  

τ η ν  τ ε λ ε υ τ α ί α  τ η ς  χ ε ι ρ ό τ ε ρ η ς  π ρ ό β λ ε ψ η ς  τ ό τ ε  θ α  ε ί χ α μ ε :

ο μ ά δ α  α :  

ο μ ά δ α  β : 

ο μ ά δ α  γ :

ο μ ά δ α  δ :

ο μ ά δ α  ε :

ο μ ά δ α  σ τ :

γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  θ ε τ ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  π ο υ  δ ε ν  υ π ο τ ρ ο π ί α σ α ν  

γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  π ο υ  δ ε ν  υ π ο τ ρ ο π ί α σ α ν  

γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  θ ε τ ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  π ο υ  υ π ο τ ρ ο π ί α σ α ν  μ ε τ ά  α π ό  6 0  

μ ή ν ε ς

γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  π ο υ  υ π ο τ ρ ο π ί α σ α ν  μ ε τ ά  α π ό  

6 0  μ ή ν ε ς

γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  θ ε τ ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  π ο υ  υ π ο τ ρ ο π ί α σ α ν  π ρ ι ν  α π ό  6 0  

μ ή ν ε ς

γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  π ο υ  υ π ο τ ρ ο π ί α σ α ν  π ρ ι ν  α π ό  

6 0  μ ή ν ε ς
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Ο  π ί ν α κ α ς  5  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ε ι  τ η ν  τ ιμ ή  τ ο υ  δ ε ί κ τ η  γ ι α  τ ι ς  ο μ ά δ ε ς  α υ τ έ ς .

Β λ έ π ο υ μ ε  σ υ ν ε π ώ ς  π ω ς  ο ι  γ υ ν α ί κ ε ς  π ο υ  υ π ο τ ρ ο π ί α σ α ν  ( ο μ ά δ ε ς  γ ,  δ ,  ε ,  

σ τ )  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο υ ν  μ ι α  κ α θ α ρ ή  α υ ξ η τ ι κ ή  γ ρ α μ μ ι κ ή  τ ά σ η  σ τ η ν  μ έ σ η  τ ιμ ή  τ ο υ  

α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η .  Α υ τ ά  μ π ο ρ ε ί  ν α  φ α ν ε ί  α π ό  τ ο  δ ι ά γ ρ α μ μ α  1 9 , ε ν ώ  α υ ­

τ ή  η  τ ά σ η  ε π ι β ε β α ι ώ ν ε τ α ι  κ α ι  μ έ σ α  α π ό  έ ν α  γ ρ α μ μ ι κ ό  μ ο ν τ έ λ ο  π ο υ  ε κ τ ι μ ά  

τ η ν  τ ά σ η  α υ τ ή  ω ς  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ι κ ή  ( ρ  =  0 .0 0 1 ) .

Πίνακας 5

Π λ ή θ ο ς Μ έ σ η  τ ιμ ή  α π ο π τ ω τ ικ ο ύ  δ ε ίκ τ η

ο μ ά δ α  α 82 1.80

ο μ ά δ α  β 21 2.7 9

ο μ ά δ α  γ 15 1.74

ο μ ά δ α  δ 5 2 .3 9

ο μ ά δ α  ε 34 3 .0 9

ο μ ά δ α  σ τ 18 3 .8 0

Διάγραμμα 19. Μέση τιμή αποπτωτικού δείκτη ανά ομάδα πρόγνωσης.



9

Η  α ν τ ίσ τ ο ιχ η  α ν ά λ υ σ η  έ γ ιν ε  κ α ι  γ ι α  τ ο ν  μ ι τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η  ( Π ί ν α κ α ς  6 ) .
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Πίνακας 6

Π λ ή θ ο ς Μ έ σ η  τ ιμ ή  μ ιτ ω τ ικ ο ΰ  δ ε ίκ τ η

δ ε ίκ τ η

ο μ ά δ α  α 82 1.19

ο μ ά δ α  β 21 2 .5 0

ο μ ά δ α  γ 15 2 .1 2

ο μ ά δ α  δ 5 2 .1 9

ο μ ά δ α  ε 34 2 .1 2

ο μ ά δ α  σ τ 18 1.98

Σ τ η ν  π ε ρ ί π τ ω σ η  α υ τ ή  δ ε ν  π ρ ο κ ύ π τ ε ι  μ ι α  ξ ε κ ά θ α ρ η  σ χ έ σ η .

7. Συσχέτιαη του αποπτωτικοΰ και μιτωτικοΰ δείκτη
με τη διαφοροποίηση του όγκου και τον χρόνο υποτροπής

Η  μ έ σ η  τ ιμ ή  τ ο υ  Α Ι  α ν ά  g r a d e  ε ί ν α ι :

g r a d e  1: 0 .9 1 ,  g r a d e  II: 1 .7 3 , g r a d e  I II : 3 .2 1

Δ η μ ι ο υ ρ γ ο ύ ν τ α ι  ο ι  α κ ό λ ο υ θ ε ς  ο μ ά δ ε ς :

ο μ ά δ α  α  

ο μ ά δ α  β  

ο μ ά δ α  γ  

ο μ ά δ α  δ  

ο μ ά δ α  ε  

ο μ ά δ α  σ τ  

,. ο μ ά δ α  ζ  

ο μ ά δ α  η  

ο μ ά δ α  θ

G r a d e  I χ ω ρ ί ς  υ π ο τ ρ ο π ή  

G r a d e  II  χ ω ρ ί ς  υ π ο τ ρ ο π ή  

G r a d e  I II  χ ω ρ ί ς  υ π ο τ ρ ο π ή  

G r a d e  I υ π ο τ ρ ο π ή  μ ε τ ά  6 0  μ ή ν ε ς  

G r a d e  II υ π ο τ ρ ο π ή  μ ε τ ά  6 0  μ ή ν ε ς  

G r a d e  III  υ π ο τ ρ ο π ή  μ ε τ ά  6 0  μ ή ν ε ς  

( 3 r a d e  I υ π ο τ ρ ο π ή  π ρ ι ν  6 0  μ ή ν ε ς  

G r a d e  II  υ π ο τ ρ ο π ή  π ρ ι ν  6 0  μ ή ν ε ς  

G r a d e  I II  υ π ο τ ρ ο π ή  π ρ ι ν  6 0  μ ή ν ε ς

Α ν  κ α ι  φ α ί ν ε τ α ι  μ ι α  σ υ γ κ ε κ ρ ι μ έ ν η  τ ά σ η  ν α  α υ ξ ά ν ε τ α ι  ο  δ ε ί κ τ η ς  ό σ ο  

χ ε ιρ ο τ ε ρ ε ύ ε ι  η  π ρ ό γ ν ω σ η ,  δ η λ α δ ή  ό σ ο  π ρ ο χ ω ρ ά μ ε  α π ό  τ ι ς  γ υ ν α ίκ ε ς  μ ε  G r a d e  

■» I π ο υ  δ ε ν  υ π ο τ ρ ο π ί α σ α ν  σ τ ι ς  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  G r a d e  III  π ο υ  υ π ο τ ρ ο π ί α σ α ν  σ ε
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χ ρ ό ν ο  <  6 0  μ η ν ώ ν ,  ω σ τ ό σ ο  ο ι  υ π ο ο μ ά δ ε ς  ε ί ν α ι  π ο λ ΰ  μ ι κ ρ έ ς  σ ε  μ έ γ ε θ ο ς  γ ι α  

ν α  μ π ο ρ ο ύ ν  ν α  β γ ο υ ν  σ υ μ π ε ρ ά σ μ α τ α  μ ε  σ τ α τ ι σ τ ι κ έ ς  μ ε θ ό δ ο υ ς .

Πίνακας 7

Π λ ή θ ο ς Μ έ σ η  τ ι μ ή  α π ο π τ ω τ ικ ο υ  δ ε ίκ τ η

ο μ ά δ α  α 15 0 .8 0

ο μ ά δ α  β 4 3 1.67

ο μ ά δ α  γ 45 2.71

ο μ ά δ α  δ 4 0 .8 6

ο μ ά δ α  ε 10 1.35

ο μ ά δ α  σ τ 6 3 .5 2

ο μ ά δ α  ξ 4 1 .3 7

ο μ ά δ α  η 9 2 .4 2

ο μ ά δ α θ 39 3 .7 9

Α κ ο λ ο υ θ ε ί  ο  π ί ν α κ α ς  8  γ ι α  τ ο ν  μ ι τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η .

Πίνακας 8

Π λ ή θ ο ς
Λ

Μ έ σ η  τ ιμ ή  μ ιτ ω τ ικ ο ύ  δ ε ίκ τ η

ο μ ά δ α  α 15 0.51

ο μ ά δ α  β 4 3 0.9 5

ο μ ά δ α γ 45 2 .2 6

ο μ ά δ α  δ 4 0 .6 8

ο μ ά δ α  ε 10 0 .8 0

ο μ ά δ α  σ τ 6 2 .3 2

ομάδαζ 4 0 .9 7

ο μ ά δ α  η 9 1.18

ο μ ά δ α  θ 39 2 .3 8

ι

8. Συσχέτιση του αποπτωτικού και μιτωτικού δείκτη 
με το στάδιο της νόσου

Α ν  γ ί ν ο υ ν  υ π ο ο μ ά δ ε ς  μ ε  τ η ν  π ρ ο η γ ο ύ μ ε ν η  λ ο γ ι κ ή  τ ο  π λ ή θ ο ς  τ ο υ ς  ε ί ν α ι  

ι δ ι α ί τ ε ρ α  μ ικ ρ ό .  Σ υ γ κ ε κ ρ ι μ έ ν α  υ π ά ρ χ ο υ ν  3  γ υ ν α ί κ ε ς  σ τ ο  σ τ ά δ ι ο  I  π ο υ  υ π ο ­
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τ ρ ο π ί α σ α ν  μ ε τ ά  α π ό  6 0  μ ή ν ε ς ,  8  σ τ ο  σ τ ά δ ι ο  ΙΙΑ , 6  σ τ ο  σ τ ά δ ι ο  Ι Ι Β  κ α ι  3  σ τ ο  

σ τ ά δ ιο  Ι ΙΙΑ . Ο  μ έ σ ο ς  ό ρ ο ς  α π ό  τ ρ ε ι ς  π α ρ α τ η ρ ή σ ε ι ς  ε ί ν α ι  α φ ε λ ή ς  έ ν ν ο ι α ,  ό -  

π ο τ ε  γ ρ ά ψ ω  μ ό ν ο  γ ι α  τ ο ν  δ ε ί κ τ η  α ν ά  σ τ ά δ ι ο  χ ω ρ ί ς  ν α  π ρ ο χ ω ρ ή σ ω  σ ε  λ ε ­

π τ ο μ ε ρ ή  α ν ά λ υ σ η  ( Π ί ν α κ α ς  9 ) .

Πίνακας 9

Π λ ή θ ο ς Μ έ σ η  τ ιμ ή  

α π ο π τ ω τ ικ ο ύ  δ ε ίκ τ η

Μ έ σ η  τ ιμ ή  

μ ιτ ω τ ικ ο ΰ  δ ε ίκ τ η

Σ τ ά δ ιο  I 38 1.77 1.17

Σ τ ά δ ιο  Π Α 69 2 .4 9 1.78

Σ τ ά δ ιο  Π Β 37 2 .7 9 1.81

Σ τ ά δ ιο  Π Ι Α 31 2.43 1.52

9. Συσχέτιση του αποπτωτικού και μιτωτικού δείκτη 
με το μέγεθος του όγκου και τον χρόνο υποτροπής

Η  μ έ σ η  τ ιμ ή  τ ο υ  Α Ι  α ν ά  μ έ γ ε θ ο ς  ό γ κ ο υ  ε ί ν α ι  Τ Ι :  1 ,7 8  κ α ι  Τ 2 :  3 ,0 0 .  

Πίνακας 10

Π λ ή θ ο ς Μ έ σ η  τ ι μ ή Μ έ σ η  τ ιμ ή

* α π ο π τ ω τ ικ ο ύ  δ ε ίκ τ η  μ ιτ ω τ ικ ο ΰ  δ ε ίκ τ η

T j  χ ω ρ ίς  υ π ο τ ρ ο π ή 61 1.58 1.03

Τ 2 χ ω ρ ίς  υ π ο τ ρ ο π ή 4 2 2 .6 0 2 .0 7

T t + υ π ο τ ρ ο π ή  > 6 0 7 0.93 0.75

Τ 2+ υ π ο τ ρ ο π ή  > 6 0 13 3.76 2 .3 9

Ύχ+ υ π ο τ ρ ο π ή  < 6 0 2 0 2 .6 6 1.55

Τ 2+ υ π ο τ ρ ο π ή  < 6 0  , 3 2 2 .4 3 1.50
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10. Συσχέτιση του αποπτωτικού και μιτωτικοΰ δείκτη 
με τη σύστοιχη μασχαλιαία λεμφαδενική διήθηση 
και τον χρόνο υποτροπής

Πίνακας 11

Π λ ή θ ο ς Μ έ σ η  τ ιμ ή  

α π ο π τ ω τ ικ ο ύ  δ ε ίκ τ η

Μ έ σ η  τ ιμ ή  

μ ιτ ω τ ικ ο ΰ  δ ε ίκ τ η

Ν 0 χ ω ρ ίς  υ π ο τ ρ ο π ή 43 2.36 1.78

χ ω ρ ίς  υ π ο τ ρ ο π ή 47 1.87 1.29

Ν 2 χ ω ρ ίς  υ π ο τ ρ ο π ή 13 1.30 1.00

Ν 0+ υ π ο τ ρ ο π ή  > 6 0 8 2 .0 7 1.79

N j + υ π ο τ ρ ο π ή  > 6 0 9 2.1 9 1.01

Ν 2+ υ π ο τ ρ ο π ή  > 6 0 3 0 .6 0 0 .45

Ν 0+ υ π ο τ ρ ο π ή  < 6 0 15 3 .5 2 2 .2 8

N j + υ π ο τ ρ ο π ή  < 6 0 2 2 2 .9 0 1.84

Ν 2 + υ π ο τ ρ ο π ή  < 6 0 13 1.30 1.00

11. Ανάλυση επιβίωσης ελεύθερης υποτροπής (RFS)

Σ τ ο  σ η μ ε ί ο  α υ τ ό  τ η ς  μ ε λ έ τ η ς  θ α  θ έ λ α μ ε  ν α  ε ξ ε τ ά σ ο υ μ ε  α ν  η  π ι θ α ν ό τ η ­

τ α  ν α  υ π ο τ ρ ο π ι ά σ ε ι  μ ι α  γ υ ν α ί κ α  ε π η ρ ε ά ζ ε τ α ι  α π ό  τ η ν  τ ιμ ή  τ ο υ  α π ο π τ ω τ ικ ο ύ  

δ ε ί κ τ η .  Α ν  α υ τ ό  σ υ μ β α ί ν ε ι ,  τ ό τ ε  μ ε  β ά σ η  τ ι ς  τ ι μ έ ς  τ ο υ  δ ε ί κ τ η  θ α  μ π ο ρ ο ύ σ α ­

μ ε  ν α  κ ά ν ο υ μ ε  π ρ ο β λ έ ψ ε ι ς  γ ι α  τ ο  π ω ς  μ ε τ α β ά λ λ ο ν τ α ι  ο ι  π ι θ α ν ό τ η τ ε ς  ε π ι ­

β ί ω σ η ς  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς .  Α ν  ι σ χ ύ ε ι  μ ι α  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  ισ χ υ ρ ή  σ χ έ σ η  τ ό τ ε  

ο ι  τ ι μ έ ς  τ ο υ  δ ε ί κ τ η  θ α  μ π ο ρ ο ύ σ α ν  ν α  α π ο τ ε λ ό σ ο υ ν  έ ν α ν  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ό  π α ­

ρ ά γ ο ν τ α  μ ε  β ά σ η  τ ο ν  ο π ο ί ο  ο ι  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  θ α  μ π ο ρ ο ύ ­

σ α ν  ν α  κ α τ η γ ο ρ ι ο π ο ι η θ ο ύ ν  σ ε  α σ θ ε ν ε ί ς  υ ψ η λ ο ύ ,  μ ε σ α ί ο υ  ή  χ α μ η λ ο ύ  κ ι ν δ ύ ­

ν ο υ  γ ι α  υ π ο τ ρ ο π ή .

11.1. Μονομεταβλητή ανάλυση επιβίωσης ελεύθερης υποτροπής 
σε σχέση με τους κλινικοπαθολογοανατομικούς παράγοντες

Η  μ έ θ ο δ ο ς  K a p l a n - M e i e r  π ρ ο σ φ έ ρ ε ι  μ ι α  ε κ τ ίμ η σ η  γ ι α  τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  ε ­

λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  μ ι α ς  ο μ ά δ α ς  α σ θ ε ν ώ ν ,  ή  δ ι α φ ο ρ ε τ ι κ ώ ν  ο μ ά δ ω ν  α σ θ ε ­

ν ώ ν  ό τ α ν  α υ τ έ ς  δ ι α φ έ ρ ο υ ν  μ ό ν ο  κ α τ ά  έ ν α  π α ρ ά γ ο ν τ α .  Σ τ ο  δ ι ά γ ρ α μ μ α  2 0  

π α ρ ο υ σ ι ά ζ ε τ α ι  η  κ α μ π ύ λ η  ε π ι β ί ω σ η ς  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  γ ι α  τ ο  σ ύ ν ο λ ο  

τ ω ν  1 7 5  α σ θ ε ν ώ ν  π ο υ  μ ε λ ε τ ή θ η κ α ν .
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Διάγραμμα 20. Καμπύλη επιβίωσης ελεύθερης υποτροπής Kaplan-Meier για τους 175 

ασθενείς με καρκίνο του μαστού.

Σ τ ο  δ ι ά γ ρ α μ μ α  2 1  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο ν τ α ι  ο ι  κ α μ π ύ λ ε ς  ε π ι β ί ω σ η ς  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  

υ π ο τ ρ ο π ή ς  γ ι α  τ ο υ ς  α σ θ ε ν ε ί ς  χ ω ρ ι σ μ έ ν ο υ ς  σ ε  δ ύ ο  ο μ ά δ ε ς  -  τ ι ς  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  

θ ε τ ικ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  κ α ι  τ ι ς  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς .  Ο ι  γ υ ν α ί κ ε ς  

μ ε  θ ε τ ικ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο υ ν  κ α λ ύ τ ε ρ α  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  κ α ι  α υ τ ό  φ α ί ­

ν ε τ α ι  ξ ε κ ά θ α ρ α  α π ό  τ ο  δ ι ά γ ρ α μ μ α  ό π ο υ  η  π ι θ α ν ό τ η τ α  ε π ι β ί ω σ η ς  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  

υ π ο τ ρ ο π ή ς  ε ί ν α ι  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ η  κ α θ ό λ η  τ η  δ ι ά ρ κ ε ι α  τ ο υ  χ ρ ό ν ο υ  μ ε λ έ τ η ς .  Η  δ ι α ­

φ ο ρ ά  α υ τ ή  ε ί ν α ι  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ι κ ή ,  μ ε  p  =  0 .0 4 3  ό π ω ς  α υ τ ό  υ π ο λ ο γ ί ­

σ τ η κ ε  α π ό  τ ο ν  σ τ α τ ι σ τ ι κ ό  έ λ ε γ χ ο  lo g - r a n k .

Σ τ ο  δ ι ά γ ρ α μ μ α  2 2  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ε τ α ι  η  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς  α -  

ν ά  G r a d e .  Σ τ ο  δ ε ί γ μ α  π ο υ  μ ε λ ε τ ή θ η κ ε ,  ο ι  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  ό γ κ ο υ ς  χ α μ η λ ο ύ  β α θ ­

μ ο ύ  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  ( G r a d e  I) π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο υ ν  π α ρ ό μ ο ι ε ς  π ι θ α ν ό τ η τ ε ς  ε π ι β ί ω σ η ς  

' ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  μ ε  τ ι ς  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  ό γ κ ο υ ς  μ έ σ ο υ  β α θ μ ο ύ  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  

( G r a d e  II)  α φ ο ύ  ο ι  κ α μ π ύ λ ε ς  σ χ ε δ ό ν  σ υ μ π ί π τ ο υ ν  ( ρ  =  0 ,7 1 ) .  Α ν τ ί θ ε τ α ,  ο ι  

* γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  ό γ κ ο υ ς  υ ψ η λ ο ύ  β α θ μ ο ύ  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  ( G r a d e  I I I )  έ χ ο υ ν  χ α μ η λ ό ­

τ ε ρ ε ς  π ι θ α ν ό τ η τ ε ς  ε π ι β ί ω σ η ς  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ ι ς  γ υ ν α ί ­

κ ε ς  μ ε  ό γ κ ο υ ς  G r a d e  II  ( p  =  0 ,0 0 5 ) .

> Ό σ ο ν  α φ ο ρ ά  τ η ν  ε μ μ η ν ό π α υ σ η ,  ο ι  κ α μ π ύ λ ε ς  ε π ι β ί ω σ η ς  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ ­

π ο τ ρ ο π ή ς  μ ε τ α ξ ύ  π ρ ο ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ ώ ν  κ α ι  μ ε τ α ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ ώ ν  γ υ ν α ι -
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Time in months

Διάγραμμα 21. Καμπύλη επιβίωσης ελεύθερης υποτροπής Kaplan-Meier σε σχέση με 
τους ορμονικούς υποδοχείς.

Διάγραμμα 22. Καμπύλη επιβίωσης ελεύθερης υποτροπής Kaplan-Meier σε σχέση με 
τον βαθμό κακοήθειας.
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Διάγραμμα 23. Καμπύλη επιβίωσης εΡ^ύθερης υποτροπής Kaplan-Meier σε σχέση με 

την εμμη νοπαυσιαχή κατάσταση.

κ ώ ν  σ χ ε δ ό ν  τ α υ τ ί ζ ο ν τ α ι ,  σ υ ν ε π ώ ς  δ ε ν  υ π ά ρ χ ε ι  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ι κ ή  δ ι α ­

φ ο ρ ά  ( ρ  =  0 .6 8 6 ) ,  δ ι ά γ ρ α μ μ α  2 3 .

Τ ο  δ ι ά γ ρ α μ μ α  2 4  ε π ι β ε β α ι ώ ν ε ι  τ η  σ χ έ σ η  μ ε τ α ξ ύ  τ ο υ  μ ε γ έ θ ο υ ς  τ ο υ  ό ­

γ κ ο υ  κ α ι  τ ο ν  κ ί ν δ υ ν ο  υ π ο τ ρ ο π ή ς .  Ο ι  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  ό γ κ ο υ ς  Τ χ έ χ ο υ ν  κ α λ ύ τ ε ­

ρ η  κ α μ π ύ λ η  ε π ι β ί ω σ η ς  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  α π ό  τ ι ς  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  ό γ κ ο υ ς  Τ 2 

κ α ι  η  δ ι α φ ο ρ ά  α υ τ ή  ε ί ν α ι  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ι κ ή  ( ρ  =  0 .0 0 3 ) .  Ό σ ο ν  α φ ο ρ ά  

τ ο ν  α ρ ι θ μ ό  τ ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο ν τ α ι  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ι κ έ ς  δ ι α ­

φ ο ρ έ ς  μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  γ υ ν α ι κ ό ί ν  Ν 0 μ ε  Ν 2 ( ρ  =  0 .0 1 6 )  μ ε  τ ι ς  π ρ ο 'π ε ς  ν α  έ χ ο υ ν  

κ α λ ύ τ ε ρ η  κ α μ π ύ λ η  ε π ι β ί ω σ η ς  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς .  Σ τ η  σ ύ γ κ ρ ισ η  τ ω ν  γ υ ­

ν α ι κ ώ ν  Ν χ μ ε  Ν 2 ο ι  π ρ ο 'π ε ς  φ α ί ν ε τ α ι  ν α  έ χ ο υ ν  κ α λ ύ τ ε ρ η  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  

- υ π ο τ ρ ο π ή ς  α λ λ ά  η  σ χ έ σ η  α υ τ ή  ε ί ν α ι  ο ρ ι α κ ά  μ η  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ι κ ή  ( ρ  =

0 .0 5 5 ) . Α ν τ ί θ ε τ α ,  η  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς  γ υ ν α ι κ ώ ν  μ ε  Ν 0 λ ε μ φ α -  

δ έ ν ε ς  δ ε  δ ι α φ έ ρ ε ι  ι δ ι α ί τ ε ρ α  α π ό  τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  τ ω ν  γ υ ν α ι κ ώ ν  μ ε  Ν χ λ ε μ φ α -  

δ έ ν ε ς  ( ρ  =  0 .5 2 7 ) .  Ο ι  κ α μ π ύ λ ε ς  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο ν τ α ι  σ τ ο  δ ι ά γ ρ α μ μ α  2 5 .

Τ ο  δ ι ά γ ρ α μ μ α  2 6  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ε ι  τ ι ς  κ α μ π ύ λ ε ς  ε π ι β ί ω σ η ς  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ -  

» π ο τ ρ ο π ή ς  α ν ά  σ τ ά δ ι ο .  Ε δ ώ  υ π ά ρ χ ο υ ν  4  κ α τ η γ ο ρ ί ε ς  κ α ι  τ α  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  

τ ω ν  ε λ έ γ χ ω ν  μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  ο μ ά δ ω ν  ε μ φ α ν ί ζ ο ν τ α ι  σ τ ο ν  π ί ν α κ α  12.
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Διάγραμμα 24. Καμπύλη επιβίωσης ελεύθερης υποτροπής Kaplan-Meier σε σχέση με 
το μέγεθος όγκου.

Διάγραμμα 25. Καμπύλη επιβίωσης ελεύθερης υποτροπής Kaplan-Meier σε σχέση με 
τους λεμφαδένες.
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Διάγραμμα 26. Καμπύλη επιβίωσης ελεύθερης υποτροπής Kaplan-Meier σε σχέσΐ] με 
το στάδιο.

Πίνακας 12. Αποτελέσματα log-rank ελέγχων (p-values) ανά στάδιο ασθένειας.

Στάδιο I «Α ΙΙΒ ™Α

I — 0.101 0.019 0.001
«Α 0.101 - 0.325 0.053
«Β 0.019 0.325 - 0.375
™Α 0.001 0.053 0.375 -

Ό π ι ο ς  φ α ί ν ε τ α ι  α π ό  τ ο ν  π ί ν α κ α  1 2  κ α ι  τ ο  δ ι ά γ ρ α μ μ α  2 6 , ο ι  γ υ ν α ί κ ε ς  

π ο υ  α ν ή κ ο υ ν  σ τ ο  σ τ ά δ ι ο  I π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο υ ν  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ι κ ή  κ α λ ύ τ ε ρ η  ε -  

π ιβ ίο ^ σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς  τ ό σ ο  α π ό  τ ι ς  γ υ ν α ί κ ε ς  σ ε  σ τ ά δ ι ο  Ι Ι Β  ό σ ο  κ α ι  

‘ σ τ ο  σ τ ά δ ι ο  ΙΓ ΙΑ . Ο ρ ι α κ ά  μ η  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ι κ ή  δ ι α φ ο ρ ά  ( ρ  =  0 .0 5 3 )  έ ­

χ ο υ ν  ο ι  γ υ ν α ί κ ε ς  σ τ α δ ί ο υ  Ι Ι Α  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  α υ τ έ ς  σ τ α δ ί ο υ  Ι Ι Ι Α . Α π ό  ό λ ε ς  τ ι ς  

ά λ λ ε ς  σ υ γ κ ρ ί σ ε ι ς  δ ε ν  π ρ ο κ ύ π τ ο υ ν  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ι κ έ ς  δ ι α φ ο ρ έ ς .

Σ τ α  δ ι α γ ρ ά μ μ α τ α  2 7  κ α ι  2 8  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο ν τ α ι  ο ι  κ α μ π ύ λ ε ς  ε π ι β ί ω σ η ς  ε ­

λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  ( K a p l a n - M e i e r )  α ν ά λ ο γ α  μ ε  τ η ν  α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ή  έ κ -  

χ φ ρ ά σ η  τ ω ν  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ϊν ιό ν  ρ 5 3  κ α ι  B c l2 .  Α π ό  τ ο ν  έ λ ε γ χ ο  π ο υ  έ γ ιν ε  δ ε ν  π ρ ο ­

κ ύ π τ ε ι  δ ι α φ ο ρ ά  σ τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς  μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  γ υ ν α ι κ ώ ν
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Διάγραμμα 27. Καμπύλη επιβίωσης ελεύθερης υποτροπής Kaplan-Meier ανάλογα με 
την ανοσοϊστολογική έκφραση της πρωτεΐνης p53 (ρ53+/~). p-value:0,835.

Διάγραμμα 28. Καμπύλη επιβίωσης ελεύθερης υποτροπής Kaplan-Meier ανάλογα με 
την ανοσοϊστολογική έκφραση της πρωτεΐνης Bcl2 (Bcl2+/~). p-value:0,2245.
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π ο υ  έ χ ο υ ν  θ ε τ ικ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  σ υ γ κ ε κ ρ ι μ έ ν ω ν  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ϊ ν ώ ν  κ α ι  α υ τ ώ ν  

π ο υ  έ χ ο υ ν  α ρ ν η τ ι κ ή  ( ρ 5 3 + / - :  ρ  =  0 ,8 3 5  κ α ι  B c l 2 + / - :  ρ  =  0 ,2 2 4 5 ) .

11.2.Μονομεταβλητή ανάλυση επιβίωσης ελεύθερης υποτροπής
σε σχέση με τον αποπτωτικό δείκτη (ΑΙ)

Γ ι α  ν α  γ ί ν ε ι  η  α ν ά λ υ σ η  ε π ιβ ί ω σ η ς  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  κ α τ ά  K a p l a n -  

M e i e r  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ ο ν  α π ο π τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η  ο ι  σ υ ν ε χ ή ς  μ ε τ α β λ η τ ή  τ ο υ  Α Ι  μ ε ­

τ α σ χ η μ α τ ί σ τ η κ ε  σ ε  κ α τ η γ ο ρ ικ ή  μ ε  τ ε τ α ρ τ η μ ό ρ ι α .  Ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  σ τ ο  

π ρ ώ τ ο  τ ε τ α ρ τ η μ ό ρ ι ο  έ χ ε ι  τ ιμ ή  έ ω ς  1 .0 5  ( α υ τ ό  σ η μ α ί ν ε ι  π ω ς  τ ο  2 5 %  τ ω ν  α ­

σ θ ε ν ώ ν  π ο υ  μ ε τ ρ ή θ η κ α ν  έ χ ο υ ν  τ ιμ ή  χ α μ η λ ό τ ε ρ η  τ ο υ  1 .0 5 ) , σ τ ο  δ ε ύ τ ε ρ ο  έ ω ς  

1 .8 0  ( 5 0 %  τ ω ν  π α ρ α τ η ρ ή σ ε ω ν  ή τ α ν  κ ά τ ω  α π ό  α υ τ ή  τ η  τ ι μ ή  κ α ι  τ ο  υ π ό λ ο ι π ο  

5 0 %  π ά ν ω ) ,  ε ν ώ  σ τ ο  τ ρ ί τ ο  τ ε τ α ρ τ η μ ό ρ ι ο  έ χ ε ι  τ ιμ ή  έ ω ς  3 .1 5  ( 7 5 %  τ ω ν  π α ρ α ­

τ η ρ ή σ ε ω ν  ή τ α ν  κ ά τ ω  α π ό  3 .1 5 ) .  Σ τ ο  δ ι ά γ ρ α μ μ α  2 9  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο ν τ α ι  ο ι  κ α ­

μ π ύ λ ε ς  ε π ιβ ίω σ η ς  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς ,  α ν ά λ ο γ α  μ ε  τ ο ν  α π ο π τ ω τ ι κ ό  δ ε ίκ τ η .  

Π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο ν τ α ι  4  ο μ ά δ ε ς ,  σ τ η ν  ο μ ά δ α  Α  α ν ή κ ο υ ν  ο ι  γ υ ν α ί κ ε ς  π ο υ  ε ί χ α ν  τ ι ­

μ έ ς  α π ο π τ ω τ ικ ο ύ  δ ε ίκ τ η  ω ς  1 .0 5 , σ τ η ν  ο μ ά δ α  Β  ο ι  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  τ ι μ έ ς  α π ό  1 .0 5  

ω ς  1 .8 0 , σ τ η ν  ο μ ά δ α  Γ  ο ι  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  δ ε ί κ τ η  α π ό  1 .8 0  ω ς  3 .1 5  κ α ι  τ έ λ ο ς  σ τ η ν  

ο μ ά δ α  Δ  ο ι  γ υ ν α ί κ ε ς  π ο υ  ε ί χ α ν  τ ι μ έ ς  π ά ν ω  α π ό  3 .1 5 . Σ τ ο ν  π ί ν α κ α  1 3  π α ρ ο υ -

Time in months

'  Διάγραμμα 29. Καμπύλη επιβίωσης ελεύθερης υποτροπής Kaplan-Meier ανά ομάδα 
αποπτωτικού δείκτη.
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Πίνακας 13. Αποτελέσματα log-rank ελέγχων (p-values) ανά ομάδα αποπτωτικού 

δείκτη.

A Β Γ Δ

A — 0 .6 0 7 0.0 05 < 0 .0 0 1

Β 0 .6 0 7 — 0 .0 1 8 0.0 01

Γ 0 .0 05 0 .0 1 8 - 0 .4 5 7

Δ < 0 .0 0 1 0.001 0 .4 5 7 -

σ ι ά ζ ο ν τ α ι  ο ι  τ ι μ έ ς  τ ω ν  p - v a lu e  γ ι α  τ ι ς  σ υ γ κ ρ ί σ ε ι ς  α ν ά μ ε σ α  σ τ ι ς  δ ι α φ ο ρ ε τ ι κ έ ς  

ο μ ά δ ε ς .

Σ τ ο  δ ι ά γ ρ α μ μ α  φ α ί ν ε τ α ι  π ω ς  η  ο μ ά δ α  Α  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ η ν  ο μ ά δ α  Β  δ ε ν  

έ χ ε ι  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ι κ έ ς  δ ι α φ ο ρ έ ς  ω ς  π ρ ο ς  τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο ­

τ ρ ο π ή ς  ( ρ  =  0 .6 0 7 )  α λ λ ά  έ χ ε ι  σ α φ ώ ς  κ α λ ύ τ ε ρ η  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο τ ρ ο ­

π ή ς  α π ό  τ ι ς  ο μ ά δ ε ς  Γ  κ α ι  Δ .  Ε π ι β ε β α ι ώ ν ε τ α ι  λ ο ι π ό ν  π ω ς  υ ψ η λ έ ς  τ ι μ έ ς  τ ο υ  

α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο υ ν  κ α ι  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ο  κ ί ν δ υ ν ο  γ ι α  υ π ο τ ρ ο π ή .  

Κ ο ι τ ά ζ ο ν τ α ς  τ ο ν  π ί ν α κ α  θ α  μ π ο ρ ο ύ σ α μ ε  ν α  π ο ύ μ ε  π ω ς  ο ύ τ ε  ο ι  ο μ ά δ ε ς  Γ  κ α ι  

Δ  δ ε ν  δ ι α φ έ ρ ο υ ν  σ η μ α ν τ ι κ ά  μ ε τ α ξ ύ  τ ο υ ς  ( ρ  =  0 .4 5 7 ) ,  α φ ο ύ  έ χ ο υ ν  κ α ι  ο ι  δ ύ ο  

χ α μ η λ έ ς  π ι θ α ν ό τ η τ ε ς  ε π ι β ί ω σ η ς  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς .  Α π ό  μ ι α  π ρ ώ τ η  α ­

ν ά λ υ σ η  λ ο ι π ό ν  μ π ο ρ ε ί  ν α  ε ξ α χ θ ε ί  τ ο  σ υ μ π έ ρ α σ μ α  π ω ς  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  α π ο -  

π τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η  χ α μ η λ ό τ ε ρ ο  τ ο υ  1 .8 0  μ π ο ρ ο ύ ν  ν α  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ο ύ ν  ω ς  γ υ ν α ί ­

κ ε ς  « κ α λ ή ς  π ρ ό γ ν ω σ η ς »  ε ν ιυ  α ν  ο  δ ε ί κ τ η ς  α υ τ ό ς  ξ ε π ε ρ ν ά  τ ο  1 .8 0  τ ό τ ε  ο ι  α ­

σ θ ε ν ε ί ς  θ α  μ π ο ρ ο ύ σ α ν  ν α  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ο ύ ν  « α υ ξ η μ έ ν ο υ  κ ιν δ ύ ν ο υ » .  Π α ρ ό λ α  

α υ τ ά ,  τ ο  σ υ μ π έ ρ α σ μ α  α υ τ ό  θ α  π ρ έ π ε ι  ν α  ε π ι β ε β α ι ω θ ε ί  κ α ι  α π ό  τ η  π ο λ υ μ ε -  

τ α β λ η τ ή  σ τ α τ ι σ τ ι κ ή  α ν ά λ υ σ η  π ο υ  α κ ο λ ο υ θ ε ί .

11.3. Πολνμεταβλητή ανάλυση επιβίωσης ελεύθερης υποτροπής

Τ α  μ έ χ ρ ι  τ ώ ρ α  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  έ δ ω σ α ν  μ ι α  ε ι κ ό ν α  γ ι ά  τ ο  π ω ς  ε π ι δ ρ ά  ο  

κ ά θ ε  έ ν α ς  π α ρ ά γ ο ν τ α ς  ξ ε χ ω ρ ι σ τ ά  σ τ ι ς  π ι θ α ν ό τ η τ ε ς  ε π ι β ί ω σ η ς  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ ­

π ο τ ρ ο π ή ς .  Ω σ τ ό σ ο ,  ό π ω ς  φ ά ν η κ ε  κ α ι  σ τ ο  π ρ ώ τ ο  μ έ ρ ο ς  τ η ς  σ τ α τ ι σ τ ι κ ή ς  α ­

ν ά λ υ σ η ς ,  υ π ά ρ χ ο υ ν  α λ λ η λ ο σ υ σ χ ε τ ί σ ε ι ς  μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  π α ρ α γ ό ν τ ω ν .  Γ ι α  ν α  ε ί ­

ν α ι  π ι ο  π λ ή ρ η ς  κ α ι  έ γ κ υ ρ η  η  σ τ α τ ι σ τ ι κ ή  α ν ά λ υ σ η  θ α  π ρ έ π ε ι  ο ι  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  

α υ τ ο ί  ν α  μ ε λ ε τ η θ ο ύ ν  α π ό  κ ο ι ν ο ύ ,  γ ι α  ν α  δ ο ύ μ ε  π ω ς  ε π η ρ ε ά ζ ε τ α ι  η  π ι θ α ν ό ­

τ η τ α  ε π ι β ί ω σ η ς  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  λ α μ β ά ν ο ν τ α ς  υ π ό ψ η ν  έ ν α  π λ ή θ ο ς  χ α ­

ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ώ ν .  Γ ι α  π α ρ ά δ ε ι γ μ α ,  σ τ ο  δ ι ά γ ρ α μ μ α  2 2  π α ρ ο υ σ ι ά σ τ η κ ε  η  ε π ι ­

β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς  α ν ά  G r a d e .  Μ έ σ α  σ τ ο  π λ ή θ ο ς  ό μ ω ς  τ ω ν  γ υ ν α ι ­

κ ώ ν  μ ε  G r a d e  I  μ π ο ρ ε ί  ν α  α ν ή κ ο υ ν  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  ό γ κ ο υ ς  Τ 2 κ α ι  T j .  Γ ι α  ν α  λ ά ­



147

β ο υ μ ε  α υ τ ή  τ η  δ ι α φ ο ρ ο π ο ίη σ η  υ π ό ψ η ν  π ρ ο χ ω ρ ά μ ε  σ τ η ν  π ο λ υ μ ε τ α β λ η τ ή  σ τ α ­

τ ισ τ ικ ή  α ν ά λ υ σ η  χ ρ η σ ι μ ο π ο ιώ ν τ α ς  τ ο  μ ο ν τ έ λ ο  α ν α λ ο γ ι κ ο ύ  κ ι ν δ ύ ν ο υ  τ ο υ  C o x  

( p r o p o r t i o n a l  h a z a r d s  m o d e l) .

T o  μ ο ν τ έ λ ο  ε φ α ρ μ ό σ τ η κ ε  σ τ α  δ ε δ ο μ έ ν α  γ ι α  τ ι ς  1 7 5  γ υ ν α ί κ ε ς .  Ω ς  α ν ε ­

ξ ά ρ τ η τ ε ς  μ ε τ α β λ η τ έ ς ,  δ η λ α δ ή  π ο υ  μ π ο ρ ο ύ ν  ν α  ε π η ρ ε ά ζ ο υ ν  τ ο ν  κ ί ν δ υ ν ο  υ -  

* π ο τ ρ ο π ή ς  α π ό  κ α ρ κ ί ν ο  μ α σ τ ο ύ ,  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι ή θ η κ α ν  ο ι  μ ε τ α β λ η τ έ ς  π ο υ  α ν α ­

λ ύ θ η κ α ν  π ρ ο η γ ο υ μ έ ν ω ς  μ ι α  π ρ ο ς  μ ια .  Τ α  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  τ ο υ  μ ο ν τ έ λ ο υ  π α ­

ρ ο υ σ ι ά ζ ο ν τ α ι  σ τ ο ν  π ί ν α κ α  14 .

Η  μ ό ν η  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ικ ή  σ χ έ σ η  π ο υ  π ρ ο κ ύ π τ ε ι  ε ί ν α ι  γ ι α  τ ο ν  α π ο -  

π τ ω τ ικ ό  δ ε ίκ τ η .  Ο  σ χ ε τ ι κ ό ς  κ ί ν δ υ ν ο ς  ο ρ ί ζ ε τ α ι  σ τ ο  1 .3 1 , π ο υ  σ η μ α ί ν ε ι  π ω ς  ό -  

τ α ν ^ α υ ξ ά ν ε τ α ι  ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  κ α τ ά  1 μ ο ν ά δ α ,  τ ό τ ε  ο  κ ί ν δ υ ν ο ς  υ π ο ­

τ ρ ο π ή ς  α υ ξ ά ν ε ι  κ α τ ά  3 1 % .

Α υ τ ό  π ο υ  α ξ ί ζ ε ι  ν α  σ η μ ε ι ω θ ε ί  ε ί ν α ι  π ω ς  ε ν ώ  σ τ η  μ ο ν ο μ ε τ α β λ η τ ή  α ν ά ­

λ υ σ η  ε ί δ α μ ε  π ω ς  κ ά π ο ι ο ι  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  ε π η ρ ε ά ζ ο υ ν  τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  

υ π ο τ ρ ο π ή ς  ( ό π ω ς  τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ )  σ τ η ν  π ο λ υ μ ε τ α β λ η τ ή  α ν ά λ υ σ η  η  ε ­

π ί δ ρ α σ ή  τ ο υ ς  χ ά ν ε ι  τ η  σ τ α τ ι σ τ ι κ ή  τ η ς  σ η μ α ν τ ι κ ό τ η τ α .  Ω σ τ ό σ ο ,  σ τ ο  π ρ ώ τ ο  

μ έ ρ ο ς  τ η ς  α ν ά λ υ σ η ς  ε ί δ α μ ε  π ω ς  ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  ε ξ α ρ τ ά τ α ι  α π ό  τ ο υ ς  

υ π ό λ ο ι π ο υ ς  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  ( σ τ ο  π ο λ υ μ ε τ α β λ η τ ό  γ ρ α μ μ ι κ ό  μ ο ν τ έ λ ο ) .  Α υ τ ό  σ η ­

μ α ί ν ε ι  π ω ς  ο  δ ε ί κ τ η ς  α υ τ ό  σ υ μ π υ κ ν ώ ν ε ι  α ρ κ ε τ ή  π λ η ρ ο φ ο ρ ί α  α π ό  τ ο υ ς  υ π ό ­

λ ο ιπ ο υ ς  κ λ ιν ικ ο ύ ς  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  κ α ι  π ω ς  - τ ο υ λ ά χ ι σ τ ο ν  σ τ ο  δ ε ί γ μ α  α υ τ ό -  μ π ο ­

ρ ε ί  ν α  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι η θ ε ί  α π ό  μ ό ν ο ς  τ ο υ  ω ς  έ ν α ς  σ η μ α ν τ ι κ ό ς  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ό ς  π α ­

ρ ά γ ο ν τ α ς  γ ι α  τ η ν  α ξ ι ο λ ό γ η σ η  τ ο υ  κ ι ν δ ύ ν ο υ  υ π ο τ ρ ο π ή ς  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  μ ε  κ α ρ ­

κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ ι ο ύ .

Πίνακας 14. Αποτελέσματα μοντέλου Cox.

Σ χ ε τ ι κ ό ς  κ ίν δ υ ν ο ς p -v a lu e

η λ ικ ία 1.01 0.45

ε μ μ η ν ό π α υ σ η 0 .6 6 0 .3 2

υ π ο δ ο χ ε ίς 0 .5 9 0.07

μ έ γ ε θ ο ς  ό γ κ ο υ 1.35 0.53

λ ε μ φ α δ έ ν ε ς 1.69 0.40

σ τ ά δ ιο 0 .9 9 0.99

g r a d e 1.08 0.74

α π ο π τ ω τ ικ ό ς  δ ε ίκ τ η ς 1.31 < 0 .0 0 1

μ ε ιο > τ ικ ό ς  δ ε ίκ τ η ς 0 .9 4 0 .6 0



'ραφία 8. Διηθητικό αόενοκαρκίνωμα τον μαστού, μη ειδικού τύπου (NST)

γραφία 9. Διηθητικό αδενοκαρκίνωμα του μαστού, μη ειδικού τύπου (NST), 
ας διαφοροποίησης (HE χ  100).



Φωτογραφία 10. Αποπτωτικά κύτταρα και σωμάτια (βέλος) και άτυπες μιτώσεις 
όιηθητικό πορογενές αδενοκαρκίνωμα του μαστού μη ειδικού τύπου (NST) χα 
λής διαφοροποίησης (HE x 400).

Φωτογραφία 11. Αποπτωτικά κύτταρα και σωμάτια (βέλος) σε όιηθητικό πορογε 
αδενοκαρκίνωμα του μαστού μη ειδικού τύπου (NST) χαμηλής διαφοροποίησης (J 
χ 400).



τογραφία 12. Λποπτωτικά κύτταρα κατά αθροίσεις (βέλη) και άτυπη μίτωση σε 
Βητικό πορογενές αδενοκαρκίνωμα του μαστού μη ειδικού τύπου (NST) χαμη- 
όιαφοροποίησης (HE χ 400).

πογραφία 13. Αποπτωτικά κύτταρα (βέλη) και άτυπη μίτωση σε διηθητικό πο 
γενές αδενοκαρκίνωμα του μαστού μη ειδικού τύπου (NST) χαμηλής διάφορο 
ίηαης (HE x 400).
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Φωτογραφία 14. Θετική κυτταροπλασματική ανοσοϊστοχημική έκφραση της ογκι 

πρωτεΐνης Bcl2 σε διηθητικό πορογενές αδενοκαρκίνωμα του μαστού μη ειδικού τ\ 
που (NST) (ABC x200).

Φωτογραφία 15. Θετική πυρηνική ανοσοϊστοχημική έκφραση της ογκοπρωτεΐνης ρ5 
'  σε διηθητικό πορογενές αδενοκαρκίνωμα του μαστού μη ειδικού τύπου (NST) (ΑΒ(

χ 400).



Σ Υ Ζ Η Τ Η Σ Η

Η  α ν ά π τ υ ξ η  κ α ι  η  ε ξ έ λ ι ξ η  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  κ α τ ά  σ υ ν έ π ε ι α  

η  κ λ ιν ικ ή  τ ο υ  π ο ρ ε ί α ,  ε ί ν α ι  α π ο τ έ λ ε σ μ α  μ ι α ς  δ υ ν α μ ι κ ή ς  ι σ ο ρ ρ ο π ί α ς  μ ε τ α ξ ύ  

τ η ς  Π τ ω τ ι κ ή ς  δ ρ α σ τ η ρ ι ό τ η τ α ς  κ α ι  τ η ς  α π ο π τ ω τ ι κ ή ς  δ ι α δ ι κ α σ ί α ς  κ α θ ώ ς  κ α ι  

τ ω ν  μ η χ α ν ι σ μ ώ ν  π ο υ  τ ι ς  ε λ έ γ χ ο υ ν 191,192’218' 220,236. Η  α π ό π τ ω σ η  ε λ έ γ χ ε τ α ι  γ ε ­

ν ε τ ι κ ά  α π ό  μ ε ρ ι κ ά  α π ό  τ α  σ υ ν η θ έ σ τ ε ρ α  γ ο ν ί δ ι α  π ο υ  σ χ ε τ ί ζ ο ν τ α ι  μ ε  τ ο ν  κ α ρ ­

κ ίν ο ,  ό π ιυ ς  τ ο  ο γ κ ο γ ο ν ί δ ι ο  B c l2 ,  π ο υ  θ ε ι υ ρ ε ί τ α ι  ό τ ι  α ν α σ τ έ λ λ ε ι  τ η ν  α π ό π τ ω ­

σ η  κ α ι  τ ο  ο γ κ ο κ α τ α σ τ α λ τ ι κ ό  ο γ κ ο γ ο ν ί δ ι ο  ρ 5 3 ,  π ο υ  τ η ν  π ρ ο ά γ ε ι .  Τ α  γ ο ν ί δ ι α  

α υ τ ά  έ χ ο υ ν  μ ε λ ε τ η θ ε ί  κ α ι  σ τ ο ν  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  τ ο υ  α ν θ ρ ώ π ο υ .  Σ υ γ κ ε ­

κ ρ ι μ έ ν α ,  α ν α φ έ ρ ε τ α ι  ό τ ι  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  μ ε  θ ε τ ικ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ η ς  ο -  

γ κ ο π ρ ο π ε ΐ ν η ς  B c l 2  έ χ ο υ ν  κ α λ ύ τ ε ρ η  π ρ ό γ ν ω σ η 237"244, ε ν ώ  α ν τ ί θ ε τ α  υ π ε ρ έ κ -  

φ ρ α σ η  τ η ς  ο γ κ ο π ρ ο π ε ΐν η ς  ρ 5 3  έ χ ε ι  σ υ σ χ ε τ ι σ θ ε ί  μ ε  δ υ σ μ ε ν ε ί ς  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ο ύ ς  

π α ρ ά γ ο ν τ ε ς 245"247. Σ υ ν ή θ ω ς  π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  α ν ά σ τ ρ ο φ η  σ υ σ χ έ τ ι σ η  τ η ς  π α ρ ο υ ­

σ ί α ς  τ ω ν  δ ύ ο  π ρ ο π ε ϊ ν ι υ ν ,  χ ω ρ ί ς  ό μ ω ς  ν α  α π ο κ λ ε ί ε τ α ι  κ α ι  η  τ α υ τ ό χ ρ ο ν η  έ κ ­

φ ρ α σ ή  τ ο υ ς ,  γ ε γ ο ν ό ς  π ο υ  δ ε ί χ ν ε ι  ό τ ι  υ π ά ρ χ ε ι  α λ λ η λ ε π ί δ ρ α σ η  μ ε τ α ξ ύ  τ ο υ ς  

σ τ η  ρ ύ θ μ ι σ η  τ η ς  α π ό π τ ω σ η ς  μ ε  π ι ο  π ε ρ ί π λ ο κ ο υ ς  ή  κ α ι  ά γ ν ω σ τ ο υ ς  π ρ ο ς  τ ο  

π α ρ ό ν  μ η χ α ν ι σ μ ο ύ ς .

Τ ε λ ε υ τ α ί α  σ υ σ σ ι υ ρ ε ύ ο ν τ α ι  ό λ ο  κ α ι  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ε ς  γ ν ώ σ ε ι ς  ό τ ι  τ ο  φ α ι ­

ν ό μ ε ν ο  τ η ς  α π ό π τ ω σ η ς  π α ί ξ ε ι  σ η μ α ν τ ι κ ό  ρ ό λ ο  τ ό σ ο  σ τ η ν  κ α ρ κ ι ν ο γ έ ν ε σ η  ό ­

σ ο  κ α ι  σ τ η ν  ε ξ έ λ ι ξ η  κ α ι  β ι ο λ ο γ ί α  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ .

Σ τ ο ν  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  η  α π ό π τ ω σ η ,  ό π ω ς  ε κ φ ρ ά ζ ε τ α ι  μ ε  τ ο ν  α π ο -  

π τ ω τ ικ ό  δ ε ί κ τ η  ( Α Ι ) ,  έ χ ε ι  σ υ σ χ ε τ ι σ θ ε ί  μ ε  ο ρ ι σ μ έ ν ο υ ς  κ λ ι ν ι κ ο π α θ ο λ ο γ ο α ν α -  

τ ο μ ίκ ο ύ ς  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  π ο υ  σ υ ν δ έ ο ν τ α ι  μ ε  τ η ν  β ι ο λ ο γ ι κ ή  σ υ μ π ε ρ ι φ ο ρ ά  τ η ς  ν ό ­

σ ο υ ,  ό π ω ς  β α θ μ ό ς  δ ι α φ ο ρ ο π ο ίη σ η ς ,  ο ρ μ ο ν ι κ ο ί  υ π ο δ ο χ ε ί ς ,  δ ε ί κ τ ε ς  κ υ τ τ α ρ ικ ο ύ  

π ο λ λ α π λ α σ ι α σ μ ο ύ ,  μ έ γ ε θ ο ς  ό γ κ ο υ ,  δ ι ή θ η σ η  σ ύ σ τ ο ι χ ο ί  μ α σ χ α λ ι α ί ο ι  λ ε μ φ α -  

δ έ ν ω ν ,  μ ε  σ κ ο π ό  ν α  δ ι ε ρ ε υ ν η θ ε ί  η  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ή  τ ο υ ς  σ η μ α σ ί α  χ ω ρ ί ς  ό μ ιο ς  ν α  

α π ο δ ε ι χ θ ε ί  μ έ χ ρ ι  το ^ ρ α  ό τ ι  α π ο τ ε λ ε ί  α ν ε ξ ά ρ τ η τ ο  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ό  π α ρ ά γ ο ν τ α 221" 

224,228 Ε π (σης? η σ χ έ σ η  τ η ς  α π ό π τ ω σ η ς ,  ό π ω ς  ε κ φ ρ ά ζ ε τ α ι  μ ε  τ ο ν  α π ο π τ ο π ι -  

κ ό  δ ε ί κ τ η  ( Α Ι ) ,  μ ε  τ ι ς  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ΐ ν ε ς  B c l 2  κ α ι  ρ 5 3  έ χ ε ι  μ ε λ ε τ η θ ε ί  σ τ ο ν  κ α ρ ­

κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  σ ε  α ρ κ ε τ έ ς  σ ε ι ρ έ ς  α σ θ ε ν ο ύ ν ,  κ α ι  έ χ ε ι  β ρ ε θ ε ί  ό τ ι  χ α μ η λ ο ί  α -
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π ο π τ ω τ ι κ ο ί  δ ε ί κ τ ε ς  π α ρ α τ η ρ ο ύ ν τ α ι  σ ε  κ α ρ κ ι ν ι ό μ α τ α  μ ε  κ α λ ο ύ ς  π ρ ο γ ν ω σ τ ι ­

κ ο ύ ς  δ ε ί κ τ ε ς ,  θ ε τ ικ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ η ς  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ΐ ν η ς  B c l 2  κ α ι  α ρ ν η τ ι κ ή  έ κ φ ρ α ­

σ η  τ η ς  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ΐ ν η ς  ρ 5 3 224' 228. Σ τ ι ς  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ε ς  ό μ ω ς  α π ό  τ ι ς  μ ε λ έ τ ε ς  δ ε ν  

α π ο δ ε ι κ ν ύ ε τ α ι  η  α ν ε ξ ά ρ τ η τ η  π ρ ο γ ν ω σ τ ικ ή  σ η μ α σ ί α  τ ο υ  α π ο π τ ω τ ικ ο ύ  δ ε ίκ τ η .  

Κ α τ ά  σ υ ν έ π ε ι α ,  μ έ χ ρ ι  σ ή μ ε ρ α ,  δ ε ν  έ χ ε ι  κ α θ ι ε ρ ω θ ε ί  η  ε φ α ρ μ ο γ ή  τ ο υ  σ α ν  π ρ ο ­

γ ν ω σ τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  σ τ η ν  κ λ ι ν ι κ ή  π ρ ά ξ η .

Σ τ η ν  π α ρ ο ύ σ α  ε ρ γ α σ ί α  μ ε λ ε τ ή θ η κ ε  ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  ( Α Ι )  τ ω ν  ό ­

γ κ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν ,  μ ε  δ ι η θ η τ ι κ ό  π ο ρ ο γ ε ν έ ς  κ α ρ κ ί ν ω μ α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  μ η  ε ι δ ι κ ο ύ  

τ ύ π ο υ  ( N S T ) ,  κ α ι  σ υ σ χ ε τ ί σ θ η κ ε  μ ε  τ ο ν  μ ι τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η ,  τ η ν  η λ ι κ ί α  κ α ι  τ η ν  

ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ ή  κ α τ ά σ τ α σ η ,  τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ ,  τ η  δ ι ή θ η σ η  τ ω ν  σ ύ ­

σ τ ο ι χ ω ν  μ α σ χ α λ ι α ί ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν ,  τ ο  σ τ ά δ ι ο  τ η ς  ν ό σ ο υ ,  τ ο ν  β α θ μ ό  δ ι α φ ο ­

ρ ο π ο ί η σ η ς ,  τ η ν  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  ο ρ μ ο ν ι κ ώ ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν ,  κ α θ ώ ς  κ α ι  μ ε  τ η ν  α -  

ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ϊ ν ι κ ώ ν  B c l 2  κ α ι  ρ 5 3 ,  π ρ ο κ ε ι μ έ ν ο υ  

ν α  δ ι ε ρ ε υ ν η θ ε ί  η  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ή  σ η μ α σ ί α  τ η ς  α π ό π τ ω σ η ς  σ τ ο ν  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  

μ α σ τ ο ύ .  Ε π ί σ η ς ,  γ ι α  τ ο υ ς  σ κ ο π ο ύ ς  τ η ς  μ ε λ έ τ η ς  α ν ά λ ο γ η  σ υ σ χ έ τ ισ η  έ γ ιν ε  μ ε ­

τ α ξ ύ  τ ο υ  μ ι τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  μ ε  τ ο υ ς  ί δ ι ο υ ς  κ λ ι ν ι κ ο π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ο μ ι κ ο ύ ς  π α ­

ρ ά γ ο ν τ ε ς  κ α ι  μ ε  τ η ν  α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ΐ ν ώ ν  B c l 2  

κ α ι  ρ 5 3 .  Τ έ λ ο ς  ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς ,  ο  μ ι τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς ,  ο ι  π α ρ α π ά ν ω  

κ λ ι ν ι κ ο π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ο μ ι κ ο ί  δ ε ί κ τ ε ς  κ α ι  η  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ϊ ν ώ ν  B c l2  

κ α ι  ρ 5 3  σ υ σ χ ε τ ί σ θ η κ α ν  μ ε  τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς  ( R e la p s e  F r e e  

S u r v i v a l ,  R F S )  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν .

Ο ι  π α ρ α π ά ν ω  α ν α λ ύ σ ε ι ς  κ α ι  σ υ σ χ ε τ ί σ ε ι ς  έ γ ι ν α ν  σ ε  1 7 5  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  

δ ι η θ η τ ι κ ό  κ α ρ κ ί ν ω μ α  τ ω ν  π ό ρ ω ν  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  μ η  ε ι δ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ  ( N S T ) ,  μ ε  

β ά θ ο ς  χ ρ ό ν ο υ  π α ρ α κ ο λ ο ύ θ η σ η ς  1 5  έ τ η .  Σ υ γ κ ε κ ρ ι μ έ ν α  π α ρ α κ ο λ ο υ θ ή θ η κ α ν  

α π ό  3  έ ω ς  1 9 1  μ ή ν ε ς ,  μ ε  ε ν δ ι ά μ ε σ ο  χ ρ ό ν ο  π α ρ α κ ο λ ο ύ θ η σ η ς  1 7 1  μ ή ν ε ς  κ α ι  

μ έ σ ο  ό ρ ο  π α ρ α κ ο λ ο ύ θ η σ η ς  1 2 5  μ ή ν ε ς .

Η  α ν ο σ ο ϊ σ τ ο λ ο γ ι κ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  π ρ ω τ ε ϊ ν ώ ν  B c l 2  κ α ι  ρ 5 3  μ ε λ ε τ ή θ η κ ε  

σ ε  8 4  α σ θ ε ν ε ί ς  ( ε κ  τ ω ν  1 7 5 )  κ α ι  ο  χ ρ ό ν ο ς  π α ρ α κ ο λ ο ύ θ η σ η ς  ή τ α ν  ο  ί δ ιο ς .

Σ τ η  δ ί κ ι ά  μ α ς  μ ε λ έ τ η  σ α ν  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  έ χ ε ι  ο ρ ι σ θ ε ί  ο  μ έ σ ο ς  ό ­

ρ ο ς  τ ω ν  α π ο π τ ω τ ι κ ώ ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν  σ ε  2 0  Ο Π  μ ε γ ά λ η ς  μ ε γ έ θ υ ν σ η ς  ( χ  4 0 0 ) .  Η  

μ ί τ ω σ η  έ χ ε ι  θ ε ω ρ η θ ε ί  ω ς  ο  α ν τ ί π ο δ α ς  τ η ς  α π ό π τ ω σ η ς  κ α ι  π α ρ ό μ ο ι α  μ ε  τ ο ν  

α π ο π τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η  ( Α Ι )  ο ρ ί σ τ η κ ε  ο  μ ι τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ ο ς  ( Μ Ι ) 231. Σ ε  α ρ κ ε τ έ ς  

μ ε λ έ τ ε ς ,  ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  ο ρ ί ζ ε τ α ι  ω ς  ο  α ρ ι θ μ ό ς  τ ω ν  α π ο π τ ω τ ι κ ώ ν  κ υ τ ­

τ ά ρ ω ν  α ν ά  τ ε τ ρ α γ ω ν ι κ ό  χ ι λ ι ο σ τ ό  ν ε ο π λ α σ μ α τ ι κ ο ύ  ισ τ ο ύ  ή  η  ε κ α τ ο σ τ ι α ί α  α ­

ν α λ ο γ ί α  τ ω ν  α π ο π τ ω τ ι κ ώ ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν .  Ε ξ  α ι τ ί α ς  α υ τ ώ ν  τ ω ν  μ ε θ ο δ ο λ ο γ ι κ ώ ν  

δ ι α φ ο ρ ο π ο ι ή σ ε ω ν ,  α π ό λ υ τ ε ς  τ ι μ έ ς  τ ο υ  Α Ι  δ ε ν  ε ί ν α ι  ά μ ε σ α  σ υ γ κ ρ ί σ ι μ ε ς  μ ε ­

τ α ξ ύ  τ ω ν  δ ι α φ ό ρ ω ν  μ ε λ ε τ ώ ν ,  α λ λ ά  η  σ τ α τ ι σ τ ι κ ή  σ χ έ σ η  μ ε  ά λ λ ο υ ς  π α ρ ά γ ο ­

ν τ ε ς  μ π ο ρ ε ί  ν α  σ υ γ κ ρ ι θ ε ί  μ ε  α ξ ι ο π ι σ τ ί α 230.



155

Ο  υ π ο λ ο γ ι σ μ ό ς  τ ο υ  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  έ γ ι ν ε  μ ε  μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ή  α ν α ­

γ ν ώ ρ ι σ η  κ α ι  κ α τ α μ έ τ ρ η σ η  τ ω ν  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  κ υ τ τ ά ρ ω ν  σ ε  χ ρ ο ο σ η  η ω σ ί ν η ς -  

α ι μ α τ ο ξ υ λ ί ν η ς  μ ε  β ά σ η  τ α  ι δ ι α ί τ ε ρ α  μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά  τ η ς  α ­

π ό π τ ω σ η ς .  Σ ε  α ρ κ ε τ έ ς  μ ε λ έ τ ε ς  ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  υ π ο λ ο γ ί σ θ η κ ε  μ ε  ά λ ­

λ ε ς  μ ε θ ό δ ο υ ς ,  ό π ω ς  η  I S N T  ( in  s i t u  n i c k  t r a n s l a t i o n ) ,  η  T U N E L  ( T d T  

m e d ia t e d  d U T P - b i o t i n  n i c k  e n d  la b e l in g )  κ α ι  τ α  μ ο ν ο κ λ ω ν ι κ ά  α ν τ ι σ ώ μ α τ α  

σ τ ο  μ ο ν ό κ λ ω ν ο  D N A 223‘224’229. Κ α ι  ο ι  δ ύ ο  μ έ θ ο δ ο ι  α ν α γ ν ώ ρ ι σ η ς  κ α ι  κ α τ α ­

μ έ τ ρ η σ η ς  τ ω ν  α π ο π τ ω τ ι κ ι ό ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν  έ χ ο υ ν  τ α  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά  τ ο υ ς  π ρ ο ­

β λ ή μ α τ α .  Ο  ε ν τ ο π ι σ μ ό ς  τ ω ν  α π ο π τ ω τ ι κ ώ ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν  σ ε  σ υ μ β α τ ι κ έ ς  ισ τ ο λ ο -  

γ ι κ έ ς  τ ο μ έ ς  μ π ο ρ ε ί  ν α  ε ί ν α ι  δ ύ σ κ ο λ ο ς  ε ι δ ι κ ά  ό τ α ν  υ π ά ρ χ ε ι  ν έ κ ρ ω σ η  ή  φ λ ε γ ­

μ ο ν ώ δ η  κ ύ τ τ α ρ α ,  ε ν ώ  ο ι  ε ι δ ι κ έ ς  τ ε χ ν ι κ έ ς  χ ρ ώ σ ε ι ς  μ π ο ρ ο ύ ν  ν α  ξ ε χ ω ρ ί ζ ο υ ν  

κ ύ τ τ α ρ α  μ ε  δ ι α σ π α σ μ έ ν ο  D N A  π ο υ  δ ε ν  ε ί ν α ι  α π ο τ έ λ ε σ μ α  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  θ α ­

ν ά τ ο υ 230. Σ ε  μ ί α  μ ε λ έ τ η  ο ι  N i s h i m u r a  κ α ι  σ υ ν .  έ δ ε ι ξ α ν  ό τ ι  υ π ά ρ χ ε ι  σ η μ α ν τ ι ­

κ ή  σ υ σ χ έ τ ισ η  τ ω ν  ε υ ρ η μ ά τ ω ν  μ ε τ α ξ ύ  τ η ς  μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ή ς  μ ε θ ό δ ο υ  κ α ι  τ η ς  μ ε ­

θ ό δ ο υ  T U N E L 229. Ε ξ  ά λ λ ο υ ,  μ ε  τ η ν  ε φ α ρ μ ο γ ή  τ ω ν  δ ι α φ ό ρ ω ν  μ ε θ ό δ ω ν  έ ­

χ ο υ ν  β ρ ε θ ε ί  π α ρ ό μ ο ι ε ς  σ υ σ χ ε τ ί σ ε ι ς  τ ο υ  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  μ ε  π ρ ο γ ν ω σ τ ι ­

κ ο ύ ς  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς ,  ό π ω ς  η  μ ι τ ω τ ικ ή  δ ρ α σ τ η ρ ι ό τ η τ α ,  ο  β α θ μ ό ς  δ ι α φ ο ρ ο π ο ί η ­

σ η ς ,  τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ ,  τ ο  σ τ ά δ ι ο ,  ο ι  λ ε μ φ α δ ε ν ι κ έ ς  μ ε τ α σ τ ά σ ε ι ς  σ τ η  σ ύ ­

σ τ ο ι χ η  μ α σ χ ά λ η  κ α ι  η  π α ρ ο υ σ ί α  ο ρ μ ο ν ι κ ώ ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν .  Γ ι α  τ ο υ ς  λ ό γ ο υ ς  α υ ­

τ ο ύ ς  σ τ η ν  π α ρ ο ύ σ α  μ ε λ έ τ η  ο  υ π ο λ ο γ ι σ μ ό ς  τ ο υ  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  έ γ ι ν ε  μ ε  

τ η  μ ο ρ φ ο λ ο γ ικ ή  μ έ θ ο δ ο ,  η  ο π ο ί α ,  ε φ ό σ ο ν  ε φ α ρ μ ο σ θ ε ί  μ ε  α υ σ τ η ρ ά  κ ρ ι τ ή ρ ι α ,  

ε ί ν α ι  α ξ ι ό π ι σ τ η  κ α ι  π ο λ ύ  π ρ α κ τ ι κ ή .

Τ ο  φ α ι ν ό μ ε ν ο  τ η ς  α π ό π τ ω σ η ς  έ χ ε ι  α π ο τ ε λ έ σ ε ι  α ν τ ι κ ε ί μ ε ν ο  ε ν τ α τ ι κ ή ς  

μ ε λ έ τ η ς  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ ο υ ς  κ λ ι ν ι κ ο π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ο μ ι κ ο ύ ς  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς :  μ έ γ ε ­

θ ο ς  ό γ κ ο υ ,  β α θ μ ό ς  δ ι α φ ο ρ ο π ο ί η σ η ς  ό γ κ ο υ ,  ο ρ μ ο ν ι κ ο ί  υ π ο δ ο χ ε ί ς ,  α ρ ι θ μ ό ς  

δ ι η θ η μ έ ν ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν ,  σ τ ά δ ι ο  ν ό σ ο υ .  Σ τ η  μ ε λ έ τ η  α υ τ ή  η  σ υ σ χ έ τ ι σ η  τ ο υ  

α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  μ ε  τ ο υ ς  π α ρ α π ά ν ω  κ λ ι ν ι κ ο π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ο μ ι κ ο ύ ς  δ ε ί ­

κ τ ε ς  κ α θ ώ ς  κ α ι  τ η ν  η λ ι κ ί α  κ α ι  τ η ν  ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ ή  κ α τ ά σ τ α σ η  μ α ς  ο δ ή γ η ­

σ ε  σ τ η  δ ι α π ί σ τ ω σ η  ό τ ι  ο ι  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  π ο υ  σ χ ε τ ί ζ ο ν τ α ι  κ α ι  ε π η ρ ε ά ζ ο υ ν  τ ι ς  

τ ι μ έ ς  π ο υ  π α ί ρ ν ε ι  ο  Α Ι  ε ί ν α ι  τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ ,  ο  β α θ μ ό ς  δ ι α φ ο ρ ο π ο ί η ­

σ η ς  κ α ι  η  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  ο ρ μ ο ν ι κ ώ ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν .  Έ τ σ ι  χ α μ η λ έ ς  τ ι μ έ ς  τ ο υ  Α Ι  

π α ρ α τ η ρ ο ύ ν τ α ι  σ υ ν ή θ ω ς  σ ε  μ ι κ ρ ο ύ  μ ε γ έ θ ο υ ς  ό γ κ ο υ ς ,  μ ε  χ α μ η λ ό  β α θ μ ό  κ α -  

κ ο ή θ ε ι α ς  κ α ι  θ ε τ ι κ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  ο ρ μ ο ν ι κ ώ ν  υ π ο δ ο χ έ ι ο ν ,  ε ν ο )  μ ε γ ά λ ο ι  ό ­

γ κ ο ι ,  μ ε  υ ψ η λ ό  β α θ μ ό  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  κ α ι  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  ο ρ μ ο ν ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  έ ­

χ ο υ ν  υ ψ η λ ό  Α Ι .  Ε π ο μ έ ν ω ς  ο  Α Ι  ε ί ν α ι  α ν ά λ ο γ ο ς  μ ε  τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ  κ α ι  

μ ε  τ ο ν  β α θ μ ό  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  κ α ι  α ν τ ί σ τ ρ ο φ α  α ν ά λ ο γ ο ς  μ ε  τ η ν  έ κ φ ρ α σ η  ο ρ μ ο ­

ν ι κ ο ί  υ π ο δ ο χ έ ω ν .
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Σ ε  μ ε λ έ τ η  τ ω ν  Z h a n g  κ α ι  σ υ ν .  ( 1 9 9 8 ) 224 π ο υ  π ε ρ ι ε λ ά μ β α ν ε  1 2 6  α σ θ ε ­

ν ε ί ς  μ ε  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  β ρ έ θ η κ ε  ό τ ι  ο ι  μ ε γ ά λ ο ι  ό γ κ ο ι  ε ί χ α ν  σ η μ α ν τ ι κ ά  

υ ψ η λ ό τ ε ρ ο  Α Ι  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ ο υ ς  μ ι κ ρ ο ύ ς ·  σ υ γ κ ε κ ρ ι μ έ ν α  ο  μ έ σ ο ς  ό ρ ο ς  τ ο υ  

Α Ι  σ τ ο υ ς  μ ι κ ρ ο ύ ς  ό γ κ ο υ ς  ( <  2  c m )  ή τ α ν  1 .4 , ε ν ώ  σ τ ο υ ς  μ ε γ ά λ ο υ ς  ό γ κ ο υ ς  ( >  

5  c m )  ο  Α Ι  ή τ α ν  4 .9  ( ρ  0 ,0 0 8 ) .  Σ ’ ά λ λ ε ς  ό μ ω ς  έ ρ ε υ ν ε ς  ό π ω ς  α υ τ έ ς  τ ω ν  

L i p p o n e n  κ α ι  σ υ ν .  ( 1 9 9 4 ) 221 κ α ι  B e r a r d o  κ α ι  σ υ ν .  ( 1 9 9 8 ) 223 δ ε ν  β ρ έ θ η κ ε  σ υ -  

σ χ έ τ ι σ η  μ ε τ α ξ ύ  τ ο υ  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  κ α ι  τ ο υ  μ ε γ έ θ ο υ ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ .

Σ ’ ό λ ε ς  τ ι ς  δ η μ ο σ ι ε υ μ έ ν ε ς  μ ε λ έ τ ε ς  ε π ι σ η μ α ί ν ε τ α ι  μ ί α  α ξ ι ο σ η μ ε ί ω τ η  σ χ έ ­

σ η  μ ε τ α ξ ύ  τ ο υ  Α Ι  κ α ι  τ ο υ  β α θ μ ο ύ  δ ι α φ ο ρ ο π ο ί η σ η ς .  Σ τ η  μ ε λ έ τ η  τ ο υ  L i p p o n e n  

κ α ι  σ υ ν .  ( 1 9 9 4 ) ,  ο ι  ό γ κ ο ι  μ ε  β α θ μ ό  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  I I I  έ χ ο υ ν  δ ύ ο  φ ο ρ έ ς  υ ψ η λ ό ­

τ ε ρ ο  Α Ι  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ ο υ ς  ό γ κ ο υ ς  β α θ μ ο ύ  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  I . Α ν α λ υ τ ι κ ό τ ε ρ α  ο  

μ έ σ ο ς  ό ρ ο ς  τ ο υ  Α Ι ,  μ ε  μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ό  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά  ή τ α ν  7 ,9 / m m 2, 9 ,4  m m 2 

κ α ι  1 6 ,8 / m m 2 σ ε  ό γ κ ο υ ς  μ ε  β α θ μ ό  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  I , I I  κ α ι  I I I  α ν τ ί σ τ ο ι χ α .

Σ τ ι ς  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ε ς  μ ε λ έ τ ε ς  π ο υ  σ υ σ χ ε τ ί ζ ε τ α ι  ο  Α Ι  μ ε  τ ο υ ς  ο ρ μ ο ν ι κ ο ύ ς  

υ π ο δ ο χ ε ί ς  δ ι α π ι σ τ ώ ν ε τ α ι  ό τ ι  η  μ ε τ α ξ ύ  τ ο υ ς  σ χ έ σ η  ε ί ν α ι  σ η μ α ν τ ι κ ή  κ α ι  μ ά ­

λ ι σ τ α  ε ί ν α ι  α ν τ ί σ τ ρ ο φ α  α ν ά λ ο γ η 234,235. Δ ύ ο  μ ε γ ά λ ε ς  μ ε λ έ τ ε ς  ( L i p p o n e n  κ α ι  

σ υ ν .  1 9 9 4 ,  B e r a r d o  κ α ι  σ υ ν .  1 9 9 8 )  π ο υ  π ε ρ ι ε λ ά μ β α ν α ν  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ρ α  α π ό  

1 0 0 0  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  β ρ ή κ α ν  σ η μ α ν τ ι κ ή  σ χ έ σ η  α ν ά μ ε σ α  σ τ η ν  α ρ ­

ν η τ ι κ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  ο ρ μ ο ν ι κ ι ό ν  υ π ο δ ο χ έ ω ν  κ α ι  τ ο ν  υ ψ η λ ό  Α Ι ,  ε ν ώ  ο ι  ό γ κ ο ι  

μ ε  θ ε τ ι κ ο ύ ς  ο ρ μ ο ν ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  έ χ ο υ ν  σ υ ν ή θ ω ς  χ α μ η λ ό τ ε ρ ο  Α Ι .  Έ τ σ ι  ο ι  

τ ι μ έ ς  τ ο υ  Α Ι  ή τ α ν  5 0 %  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ε ς  σ τ ο υ ς  ό γ κ ο υ ς  μ ε  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς .

Α π ό  τ η ν  α ν ά λ υ σ η  π ο υ  έ γ ι ν ε  σ τ η  μ ε λ έ τ η  α υ τ ή ,  ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  

δ ε ν  φ α ί ν ε τ α ι  ν α  σ χ ε τ ί ζ ε τ α ι  μ ε  τ η  δ ι ή θ η σ η  τ ω ν  μ α σ χ α λ ι α ί ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν  σ τ η  

σ ύ σ τ ο ι χ η  μ α σ χ ά λ η ,  μ ε  τ ο  σ τ ά δ ι ο  τ η ς  ν ό σ ο υ ,  μ ε  τ η ν  η λ ι κ ί α  κ α ι  τ η ν  ε μ μ η ν ο -  

π α υ σ ι α κ ή  κ α τ ά σ τ α σ η .

Σ ε  μ ε λ έ τ ε ς  π ο υ  α ν α φ έ ρ ο ν τ α ι  σ τ η  σ χ έ σ η  Α Ι  κ α ι  δ ι ή θ η σ η ς  μ α σ χ α λ ι α ί ω ν  

λ ε μ φ α δ έ ν ω ν  τ η ς  σ ύ σ τ ο ι χ η ς  μ α σ χ ά λ η ς  τ α  ε υ ρ ή μ α τ α  δ ι α φ ο ρ ο π ο ι ο ύ ν τ α ι .  Σ ε  

μ ε λ έ τ η  τ ο υ  B e r a r d o  κ α ι  σ υ ν .  ( 1 9 9 8 )  π ο υ  π ε ρ ι ε λ ά μ β α ν ε  9 7 9  ό γ κ ο υ ς  μ ε  κ α ρ ­

κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  ο  υ ψ η λ ό ς  Α Ι  σ υ ν δ έ ο ν τ α ν  θ ε τ ι κ ά  μ ε  τ ο υ ς  δ ι η θ η μ έ ν ο υ ς  λ ε μ -  

φ α δ έ ν ε ς  τ η ς  σ ύ σ τ ο ι χ η ς  μ α σ χ ά λ η ς  α λ λ ά  η  σ χ έ σ η  δ ε ν  ή τ α ν  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ­

ν τ ικ ή  ( ρ  =  0 ,0 6 )  ε ν ώ  ο  L i p p o n e n  κ α ι  σ υ ν .  ( 1 9 9 4 )  δ ε ν  β ρ ή κ α ν  ν α  υ π ά ρ χ ε ι  σ χ έ ­

σ η  μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  δ ύ ο  π α ρ α μ έ τ ρ ω ν .  Α ν ά λ ο γ α  ε ί ν α ι  κ α ι  τ α  σ υ μ π ε ρ ά σ μ α τ α  γ ι α  

τ ο  σ τ ά δ ι ο  τ η ς  ν ό σ ο υ .

Π α ρ ά  τ η ν  π ρ ο σ π ά θ ε ι ά  μ α ς ,  σ τ η  δ ι ε θ ν ή  β ι β λ ι ο γ ρ α φ ί α ,  δ ε ν  α ν α β ρ έ θ η -  

σ α ν  σ υ σ χ ε τ ί σ ε ι ς  μ ε τ α ξ ύ  τ ο υ  Α Ι  μ ε  τ η ν  η λ ι κ ί α  κ α ι  τ η ν  ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ ή  κ α ­

τ ά σ τ α σ η  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν .

Α π ό  τ ι ς  μ ε λ έ τ ε ς  π ο υ  έ χ ο υ ν  γ ί ν ε ι  γ ι α  τ η  σ χ έ σ η  τ ο υ  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  μ ε  τ ο ν
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μ ιτ ω τ ικ ό  δ ε ίκ τ η  φ α ί ν ε τ α ι  ό τ ι  υ π ά ρ χ ε ι  μ ε τ α ξ ύ  τ ο υ ς  μ ε γ ά λ η  σ υ σ χ έ τ ισ η 221’250,251, 

π ο υ  σ η μ α ί ν ε ι  ό τ ι  ο  α ρ ι θ μ ό ς  τ ω ν  α π ο π τ ω τ ι κ ώ ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν  ε ί ν α ι  α ν ά λ ο γ ο ς  μ ’ 

α υ τ ιυ ν  π ο υ  β ρ ί σ κ ο ν τ α ι  σ τ η  φ ά σ η  τ η ς  μ ι τ ω τ ι κ ή ς  δ ι ε ρ γ α σ ί α ς .  Α υ τ ό  ε π ι β ε β α ι -  

ώ ν ε ι  τ η ν  ά π ο ψ η  ό τ ι  μ ί τ ω σ η  κ α ι  α π ό π τ ω σ η  ε ί ν α ι  δ ύ ο  β ι ο λ ο γ ι κ έ ς  δ ι ε ρ γ α σ ί ε ς  

π ο υ  β ρ ί σ κ ο ν τ α ι  σ ε  κ α τ ά σ τ α σ η  δ υ ν α μ ι κ ή ς  ι σ ο ρ ρ ο π ί α ς 221, μ ε  τ η ν  μ ί τ ω σ η  ν α  

♦  θ ε ω ρ ε ί τ α ι  ω ς  ο  α ν τ ί π ο δ α ς  τ η ς  α π ό π τ ω σ η ς .  Α π ό  τ ι ς  μ ε λ έ τ ε ς  ε π ί σ η ς  φ α ί ν ε τ α ι  

ό τ ι  ο  α ρ ι θ μ ό ς  τ ω ν  α π ο π τ ω τ ι κ ώ ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν  υ π ε ρ ι σ χ ύ ε ι  σ χ ε τ ι κ ά  τ ω ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν  

π ο υ  β ρ ί σ κ ο ν τ α ι  σ τ η  φ ά σ η  τ η ς  μ ί τ ω σ η ς .  Α υ τ ό  ο φ ε ί λ ε τ α ι  σ τ ο  γ ε γ ο ν ό ς  ό τ ι  η  μ ί -  

τ ω σ η  π ρ α γ μ α τ ο π ο ι ε ί τ α ι  π ι ο  γ ρ ή γ ο ρ α  α π ό  τ η ν  α π ό π τ ω σ η ,  ε ν ώ  τ α  α π ο π τ ω τ ι -  

κ ά  σ ι ο μ ά τ ι α  π α ρ α μ έ ν ο υ ν  σ τ ο ν  ε ξ ω κ υ τ τ ά ρ ι ο  χ ώ ρ ο  1 -8  ώ ρ ε ς  π ρ ι ν  φ α γ ο κ υ τ -  

τ α & ω θ ο ύ ν  α π ό  τ α  γ ε ι τ ο ν ι κ ά  π α ρ ε γ χ υ μ α τ ι κ ά  κ ύ τ τ α ρ α ,  ι σ τ ι ο κ ύ τ τ α ρ α  ή  κ ύ τ ­

τ α ρ α  τ ο υ  ό γ κ ο υ 231,217.

Σ τ η ν  π α ρ ο ύ σ α  μ ε λ έ τ η  ο ι  τ ι μ έ ς  τ ο υ  Α Ι  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο υ ν  π ο λ ύ  ισ χ υ ρ ή  σ υ -  

σ χ έ τ ισ η  μ ε  τ ι ς  τ ι μ έ ς  τ ο υ  Μ Ι  ( ρ  <  0 ,0 0 1 )  π ο υ  σ η μ α ί ν ε ι  ό τ α ν  α υ ξ ά ν ο ν τ α ι  ο ι  τ ι ­

μ έ ς  τ ο υ  Α Ι  α υ ξ ά ν ο ν τ α ι  κ α ι  ο ι  τ ι μ έ ς  τ ο υ  Μ Ι .

Η  μ έ σ η  τ ιμ ή  τ ο υ  Α Ι  ε ί ν α ι  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ η  α π ό  τ η  μ έ σ η  τ ιμ ή  τ ο υ  Μ Ι  ( Α Ι :  2 ,3 9  

-  Μ Ι :  1 ,6 1 )  ε ν ώ  α π ό  τ η ν  α ν ά λ υ σ η  κ α ι  μ ε λ έ τ η  τ ο τ ν  τ ιμ ο ύ ν  τ ο υ  Μ Ι  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  

τ ο υ ς  κ λ ι ν ι κ ο π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ο μ ι κ ο ύ ς  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  π ο υ  μ ε τ ρ ή θ η κ α ν  π ρ ο κ ύ π τ ο υ ν  

α ν ά λ ο γ α  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  μ ’ α υ τ ά  τ ο υ  Α Ι .  Α υ τ ό  σ υ μ φ ω ν ε ί  μ ε  τ η  γ ε ν ι κ ή  δ ι α τ ύ ­

π ω σ η  ό τ ι  μ ί τ ω σ η  κ α ι  α π ό π τ ω σ η  ε ί ν α ι  δ ύ ο  α λ λ η λ έ ν δ ε τ ε ς  β ι ο λ ο γ ι κ έ ς  δ ι ε ρ γ α ­

σ ί ε ς 221. Σ τ ο ν  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  σ τ ι ς  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ε ς  μ ε λ έ τ ε ς ,  ό π ω ς  κ α ι  σ τ η ν  

π α ρ ο ύ σ α ,  ο  Α Ι  ε ί ν α ι  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ο ς  α π ό  τ ο ν  Μ Ι 230. Σ ε  α ρ κ ε τ έ ς  β ι β λ ι ο γ ρ α φ ι ­

κ έ ς  α ν α φ ο ρ έ ς ,  ο  Μ Ι  θ ε ω ρ ε ί τ α ι  σ α ν  π ι ο  σ η μ α ν τ ι κ ή  π α ρ ά μ ε τ ρ ο ς  τ ο υ  Α Ι 221,230 

( L i p p o n e n  κ α ι  σ υ ν .  1 9 9 4 )  ε ν ώ  ε ί ν α ι  α ρ κ ε τ έ ς  α υ τ έ ς  π ο υ  ο  Μ Ι  α ν α φ έ ρ ε τ α ι  σ α ν  

α ν ε ξ ά ρ τ η τ ο ς  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ό ς  π α ρ ά γ ο ν τ α ς 248,249.

Σ τ η  δ ί κ ι ά  μ α ς  μ ε λ έ τ η  η  ι σ χ υ ρ ή  σ υ σ χ έ τ ι σ η  τ ο υ  Α Ι  μ ε  τ ο ν  Μ Ι  κ α θ ώ ς  κ α ι  

η  α ν α λ ο γ ί α  τ ω ν  σ χ έ σ ε ω ν  τ ο υ ς  μ ε  τ ο υ ς  κ λ ι ν ι κ ο π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ο μ ι κ ο ύ ς  π α ρ ά ­

γ ο ν τ ε ς  π ο υ  μ ε λ ε τ ή θ η κ α ν  υ π ο σ τ η ρ ί ζ ε ι  τ η ν  σ υ μ π ε ρ α σ μ α τ ο λ ο γ ί α  μ α ς  γ ι α  τ ο ν  

Α Ι  κ α ι  τ η ν  κ ά ν ε ι  π ι ο  ισ χ υ ρ ή .

' Τ ε λ ε υ τ α ί α  π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  ε π ι κ έ ν τ ρ ω σ η  τ ο υ  ε ν δ ι α φ έ ρ ο ν τ ο ς  σ τ η  μ ε λ έ τ η  

‘ τ ιυ ν  γ ο ν ι δ ί ω ν  π ο υ  ρ υ θ μ ί ζ ο υ ν  τ η ν  α π ό π τ ω σ η ,  ό π ω ς  τ ο υ  B c l 2  κ α ι  τ ο υ  ρ 5 3 .  Τ ο  

ο γ κ ο γ ο ν ί δ ι ο  B c l 2  έ χ ε ι  μ ε λ ε τ η θ ε ί  σ τ ο ν  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  τ ο υ  α ν θ ρ ώ π ο υ  

κ α ι  η  π α ρ ο υ σ ί α  τ ο υ  έ χ ε ι  σ υ σ χ ε τ ι σ θ ε ί  μ ε  ε υ ν ο ϊ κ ή  π ρ ό γ ν ω σ η  κ α ι  χ α μ η λ ό  α -  

π ο π τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η .  Α ν τ ί θ ε τ α ,  η  α υ ξ η μ έ ν η  έ κ φ ρ α σ η  τ η ς  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ΐ ν η ς  ρ 5 3  

έ χ ε ι  σ υ σ χ ε τ ι σ θ ε ί  μ ε  δ υ σ μ ε ν ε ί ς  π ρ ο γ ν ο κ π ι κ ο ύ ς  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  κ α ι  υ ψ η λ ό  α π ο -  

> π τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η 224"228. Σ τ η ν  π α ρ ο ύ σ α  μ ε λ έ τ η  η  σ υ σ χ έ τ ι σ η  τ ω ν  Α Ι  μ ε  τ η ν  α -  

ν ο σ ο ϊ σ τ ο λ ο γ ι κ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ϊ ν ώ ν  B c I 2  κ α ι  ρ 5 3  δ ε ί χ ν ε ι  ό τ ι  χ α -
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μ η λ ο ί  Α Ι  π α ρ α τ η ρ ο ύ ν τ α ι  σ υ ν ή θ ω ς  σ ε  ό γ κ ο υ ς  μ ε  θ ε τ ι κ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ ο υ  B c I 2  

κ α ι  α ρ ν η τ ι κ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ ο υ  ρ 5 3  ενώ  ό γ κ ο ι  μ ε  υ ψ η λ ό  Α Ι  ε μ φ α ν ί ζ ο υ ν  σ υ ν ή θ ω ς  

B c l 2  ( - )  κ α ι  ρ 5 3  ( + )  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ϊ ν ι κ ή  έ κ φ ρ α σ η .  Η  δ ι α φ ο ρ ά  σ τ η  μ έ σ η  τ ιμ ή  

τ ο υ  Α Ι  μ ε τ α ξ ύ  B c l 2  ( + )  κ α ι  B c l 2  ( - )  ό γ κ ω ν  κ α θ ώ ς  κ α ι  μ ε τ α ξ ύ  ρ 5 3  ( + )  κ α ι  

ρ 5 3  ( - )  ε ί ν α ι  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ι κ ή  ( ρ  =  0 ,0 0 6 5 ,  ρ  =  0 ,0 1  α ν τ ί σ τ ο ι χ α ) .  Σ τ α  

ε υ ρ ή μ α τ ά  μ α ς  φ α ί ν ε τ α ι  ό τ ι  η  α π ό π τ ω σ η ,  ό π ω ς  ε κ φ ρ ά ζ ε τ α ι  π ο σ ο τ ι κ ά  μ ε  τ ο ν  

α π ο π τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η ,  σ χ ε τ ί ζ ε τ α ι  μ ε  τ η ν  α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  ο γ κ ο -  

π ρ ω τ ε ϊ ν ώ ν  B c l 2  κ α ι  ρ 5 3 ,  σ τ ο υ ς  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  δ ι η θ η τ ι κ ό  π ο ρ ο γ ε ν έ ς  κ α ρ κ ί ν ω ­

μ α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  μ η  ε ι δ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ  ( N S T ) .  Τ α  ε υ ρ ή μ α τ α  α υ τ ά  σ υ μ φ ω ν ο ύ ν  κ α ι  

μ ε  α ν ά λ ο γ ε ς  π α λ α ι ό τ ε ρ ε ς  μ ε λ έ τ ε ς  μ α ς 252.

Έ ν α  ε ν δ ι α φ έ ρ ο ν  ε ύ ρ η μ α  τ η ς  μ ε λ έ τ η ς  ε ί ν α ι  ό τ ι  ο ι  ό γ κ ο ι  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  

τ η ς  ο μ ά δ α ς  Α ,  π ο υ  ή τ α ν  ε λ ε ύ θ ε ρ ο ς  ν ό σ ο υ  σ τ ο  δ ι ά σ τ η μ α  τ η ς  1 5 ε τ ο ύ ς  π ε ρ ί ­

π ο υ  π α ρ α κ ο λ ο ύ θ η σ η ς ,  χ α ρ α κ τ η ρ ί ζ ο ν τ α ν  α π ό  χ α μ η λ ό τ ε ρ ο υ ς  Α Ι  ( μ έ σ ο ς  ό ρ ο ς  

2 ,0 0 )  σ ε  σ ύ γ κ ρ ι σ η  μ ε  τ ο υ ς  ό γ κ ο υ ς  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  τ η ς  ο μ ά δ α ς  Β ,  π ο υ  π α ρ ο υ ­

σ ί α σ α ν  υ π ο τ ρ ο π ή  ( μ έ σ ο ς  ό ρ ο ς  2 ,9 4 ,  p  =  0 ,0 0 1 ) .  Α ν ά λ ο γ η  δ ι α φ ο ρ ά  μ ε τ α ξ ύ  

τ ω ν  δ ύ ο  ο μ ά δ ω ν  Α  κ α ι  Β  π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  κ α ι  σ τ ι ς  τ ι μ έ ς  τ ο υ  Μ Ι  ( μ έ σ ο ς  ό ρ ο ς  

1 ,4 5  κ α ι  1 ,8 3  α ν τ ί σ τ ο ι χ α )  ό μ ω ς  α υ τ ή  δ ε ν  ε ί ν α ι  τ ό σ ο  ι σ χ υ ρ ή  ( ρ  =  0 ,0 5 9 ) .  Π α ­

ρ ό μ ο ι α  ε υ ρ ή μ α τ α  π ο υ  σ χ ε τ ί ζ ο υ ν  χ α μ η λ ό  α π ο π τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η  μ ε  κ α λ ή  π ρ ό ­

γ ν ω σ η  α ν α φ έ ρ ο ν τ α ι  κ α ι  α π ό  ά λ λ ο υ ς  σ υ γ γ ρ α φ ε ί ς 221·223,224’252. Α π ό  τ η ν  ε μ ­

β ά θ υ ν σ η  ό μ ω ς  τ η ς  α ν ά λ υ σ η ς  κ α ι  σ υ γ κ ρ ί ν ο ν τ α ς  τ α  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά  κ α ι  τ α  α ­

π ο τ ε λ έ σ μ α τ α  α π ό  τ ο υ ς  ά λ λ ο υ ς  κ λ ι ν ι κ ο π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ο μ ι κ ο ύ ς  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  

μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  ο μ ά δ ω ν  Α  κ α ι  Β ,  δ ε ν  μ π ο ρ ε ί  ξ ε κ ά θ α ρ α  ν α  β γ ε ι  τ ο  σ υ μ π έ ρ α σ μ α  

π ιο ς  ο  α υ ξ η μ έ ν ο ς  Α Ι  ε ί ν α ι  α υ τ ό ς  π ο υ  π ρ ο κ α λ ε ί τ ι ς  υ π ο τ ρ ο π έ ς  γ ι α τ ί  ο ι  δ ύ ο  ο ­

μ ά δ ε ς  τ ε ί ν ο υ ν  ν α  έ χ ο υ ν  δ ι α φ ο ρ ε τ ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά  κ α ι  σ τ η ν  ε μ φ ά ν ι σ η  τ η ς  

υ π ο τ ρ ο π ή ς  ε π ε ι σ έ ρ χ ο ν τ α ι  κ α ι  ε π ι δ ρ ο ύ ν  κ α ι  ο ι  υ π ό λ ο ι π ο ι  κ λ ι ν ι κ ο π α θ ο λ ο γ ο -  

α ν α τ ο μ ι κ ο ί  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς .

Σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ η ν  ε μ φ ά ν ι σ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς ,  σ τ η ν  ο μ ά δ α  Α  δ ι α π ι σ τ ώ θ η κ α ν  

π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ α  B c I 2  ( + )  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  σ ε  σ ύ γ κ ρ ι σ η  μ ε  τ η ν  ο μ ά δ α  Β  κ α ι  σ τ η ν  

ο μ ά δ α  Α  υ π ε ρ τ ε ρ ο ύ ν / υ π ε ρ έ χ ο υ ν  τ α  ρ 5 3  ( - )  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ η ν  

ο μ ά δ α  Β ,  χ ω ρ ί ς  ό μ ω ς  ό λ ε ς  α υ τ έ ς  ο ι  σ υ σ χ ε τ ί σ ε ι ς  σ τ ο  π α ρ ό ν  δ ε ί γ μ α  ν α  ε ί ν α ι  

σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ικ έ ς .  Η  α ν ά λ υ σ η  τ ω ν  α π ο π τ ω τ ι κ ώ ν  δ ε ι κ τ ώ ν  έ δ ε ι ξ ε  ό τ ι  B c I 2  

( + ) / p 5 3  ( - )  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  τ η ς  ο μ ά δ α ς  Α  ε μ φ ά ν ι ζ α ν  σ τ η ν  π λ ε ι ο ν ό τ η τ ά  τ ο υ ς  

χ α μ η λ ό τ ε ρ ο υ ς  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ ς  δ ε ί κ τ ε ς  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ η ν  ο μ ά δ α  Β .  Α ν α λ ύ ο ν τ α ς  

τ α  α π ο τ ε λ έ σ μ α τ ά  μ α ς  κ α ι  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ ο ν  β α θ μ ό  δ ι α φ ο ρ ο π ο ί η σ η ς ,  τ ο  μ έ γ ε ­

θ ο ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ  κ α ι  τ ο  σ τ ά δ ι ο  τ η ς  ν ό σ ο υ  δ ι α π ι σ τ ώ σ α μ ε  ό τ ι  ο  ε υ ν ο ϊ κ ό ς  α υ τ ό ς  

α ν ο σ ο φ α ι ν ό τ υ π ο ς  B c l2  ( + ) / p 5 3  ( - )  δ ι α τ η ρ ή θ η κ ε  κ α ι  σ τ α  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  G r a d e  

I I I ,  ό γ κ ο υ ς  Τ 2 κ α ι  σ τ ά δ ι ο  τ η ς  ν ό σ ο υ  I I Ι Α  δ η λ α δ ή  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  B c l 2  ( + ) / p 5 3  

( - )  ε ί χ α ν  χ α μ η λ ό τ ε ρ ο υ ς  Α Ι  σ τ η ν  ο μ ά δ α  Α  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ η ν  ο μ ά δ α  Β  ό τ α ν
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τ α υ τ ό χ ρ ο ν α  τ α  κ α ρ κ ι ν ι υ μ α τ α  ε ί χ α ν  β α θ μ ό  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  G r a d e  I I I ,  ή  τ ο  μ έ γ ε ­

θ ο ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ  ή τ α ν  Τ 2, ή  τ ο  σ τ ά δ ι ο  τ η ς  ν ό σ ο υ  ή τ α ν  Ι Ι Ι Α . Τ α  ε υ ρ ή μ α τ α  μ α ς ,  

α ν  κ α ι  δ ε ν  φ τ ά ν ο υ ν  σ τ α  ό ρ ι α  τ η ς  σ τ α τ ι σ τ ι κ ή ς  σ η μ α ν τ ι κ ό τ η τ α ς  λ ό γ ω  τ η ς  π ο ­

λ υ δ ι ά σ π α σ η ς  τ ο υ  δ ε ί γ μ α τ ο ς ,  σ υ μ φ ω ν ο ύ ν  μ ε  τ α  β ι β λ ι ο γ ρ α φ ι κ ά  δ ε δ ο μ έ ν α  κ α ι  

ε ν ισ χ ύ ο υ ν  τ η ν  ά π ο ψ η  ό τ ι  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  μ ε  χ α μ η λ ό  Α Ι  κ α ι  B c l 2  ( + )/ p 5 3  ( - )  

♦  α ν ο σ ο φ α ι ν ό τ υ π ο  έ χ ο υ ν  κ α λ ύ τ ε ρ η  π ρ ό γ ν ω σ η .

Σ υ μ π ε ρ α σ μ α τ ι κ ά ,  ό λ α  τ α  π α ρ α π ά ν ω  θ α  μ π ο ρ ο ύ σ α ν  ν α  σ υ ν ο ψ ι σ θ ο ύ ν  

σ τ η  δ ι α τ ύ π ω σ η  ό τ ι  ο ι  χ α μ η λ έ ς  τ ι μ έ ς  τ ο υ  Α Ι  σ χ ε τ ί ζ ο ν τ α ι  μ ε  ε υ ν ο ϊ κ ο ύ ς  δ ε ί κ τ ε ς  

ό π ω ς :  θ ε τ ι κ ο ί  ο ρ μ ο ν ι κ ο ί  υ π ο δ ο χ ε ί ς ,  χ α μ η λ ό  β α θ μ ό  κ α κ ο ή θ ε ι α ς ,  μ ι κ ρ ό  μ έ ­

γ ε θ ο ς  ό γ κ ο υ ,  B c l 2  ( + ) ,  p 5 3  ( - )  ε ν ώ  υ ψ η λ έ ς  τ ι μ έ ς  τ ο υ  Α Ι  σ υ ν ή θ ω ς  σ χ ε τ ί ζ ο ­

ν τ α ι  μ ε  δ υ σ μ ε ν ε ί ς  κ λ ι ν ι κ ο π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ο μ ι κ έ ς  π α ρ α μ έ τ ρ ο υ ς  ( α ρ ν η τ ι κ ο ί  ο ρ ­

μ ο ν ι κ ο ί  υ π ο δ ο χ ε ί ς ,  υ ψ η λ ό  β α θ μ ό  κ α κ ο ή θ ε ι α ς ,  μ ε γ ά λ ο  μ έ γ ε θ ο ς  ό γ κ ο υ ,  B c l 2  

( - ) ,  p 5 3  ( + ) .  Ε π ί σ η ς  δ η μ ι ο υ ρ γ ο ύ ν τ α ι  ε ν δ ε ί ξ ε ι ς  ό τ ι  ο  Α Ι  σ υ μ π υ κ ν ώ ν ε ι  π λ η ­

ρ ο φ ο ρ ί ε ς  α π ό  τ ο υ ς  π α ρ α π ά ν ω  π ρ ο γ ν ιυ σ τ ικ ο ύ ς  δ ε ί κ τ ε ς  π ο υ  σ η μ α ί ν ε ι  ό τ ι ,  σ τ η ν  

π α ρ ο ύ σ α  μ ε λ έ τ η ,  ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  θ α  μ π ο ρ ο ύ σ ε  ν α  α π ο τ ε λ έ σ ε ι  μ ι α  

μ ο ρ φ ή  σ υ ν ι σ τ α μ έ ν η ς  τ ω ν  σ υ γ κ ε κ ρ ι μ έ ν ω ν  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ώ ν  δ ε ι κ τ ώ ν .

Α π ό  τ η ν  π ο λ υ μ ε τ α β λ η τ ή  α ν ά λ υ σ η  π ο υ  έ γ ι ν ε  σ τ η ν  π α ρ ο ύ σ α  μ ε λ έ τ η  λ α μ -  

β ά ν ο ν τ α ς  υ π ό ψ η  ό λ ε ς  τ ι ς  υ π ό  μ ε λ έ τ η  π α ρ α μ έ τ ρ ο υ ς ,  φ α ί ν ε τ α ι  π ω ς  ο  α π ο ­

π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ε ι  π λ η ρ ο φ ο ρ ί ε ς  α π ό  β α σ ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά  

π ο υ  σ χ ε τ ί ζ ο ν τ α ι  μ ε  τ ο ν  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  α π ’ α υ τ ή ν  τ η ν  ά π ο ψ η  θ α  μ π ο ­

ρ ο ύ σ ε  ν α  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι η θ ε ί  π ι θ α ν ό ν  σ α ν  έ ν α ς  α ν ε ξ ά ρ τ η τ ο ς  π ρ ο γ ν ο υ σ τ ικ ό ς  π α ­

ρ ά γ ο ν τ α ς  π ο υ  σ υ μ π υ κ ν ο τ ν ε ι  π λ η ρ ο φ ο ρ ί ε ς  α π ό  τ ο υ ς  υ π ό λ ο ι π ο υ ς  δ ε ί κ τ ε ς .

Α ν  κ α ι  σ ε  α ρ κ ε τ έ ς  μ ε λ έ τ ε ς  τ η ς  δ ι ε θ ν ο ύ ς  β ι β λ ι ο γ ρ α φ ί α ς  δ ε ν  β ρ έ θ η κ ε ,  

σ ε  π ο λ υ π α ρ α γ ο ν τ ι κ έ ς  α ν α λ ύ σ ε ι ς  π ο υ  έ γ ι ν α ν ,  α ν ε ξ ά ρ τ η τ η  τ ι μ ή  γ ι α  τ ο ν  Α Ι  

( B e r a r d o  κ α ι  σ υ ν .  1 9 9 8 , Z h a n g  κ α ι  σ υ ν .  1 9 9 8 , L i p p o n e n  κ α ι  σ υ ν .  1 9 9 4 )  ω ­

σ τ ό σ ο  σ ε  ά λ λ ε ς ,  σ χ ε τ ι κ ά  π ι ο  π ρ ό σ φ α τ ε ς ,  έ χ ε ι  α ν α φ ε ρ θ ε ί  ο  Α Ι  ν α  ε ί ν α ι  α ν ε ­

ξ ά ρ τ η τ η  μ ε τ α β λ η τ ή  ό τ α ν  λ α μ β ά ν ο ν τ α ι  υ π ό ψ η  ο ι  ά λ λ ο ι  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ο ί  π α ρ ά ­

γ ο ν τ ε ς  ( D e  J o n g  κ α ι  σ υ ν .  2 0 0 0 253, G o n z a l e z - C a m p o r a  R  κ α ι  σ υ ν . ,  2 0 0 0 235).

Σ υ γ κ ε κ ρ ι μ έ ν α  α ρ κ ε τ έ ς  μ ε λ έ τ ε ς  έ χ ο υ ν  α ν α λ ύ σ ε ι  τ η ν  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ή  σ η ­

μ α σ ί α  τ ο υ  α π ο π τ ο π ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ η ν  ε π ι β ί ω σ η .  Ο ι  B e r a r d o  κ α ι  

σ υ ν .  ( 1 9 9 8 ) 223 σ ε  μ ε λ έ τ η  μ ε  9 7 9  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  θ ε τ ι ­

κ ο ύ ς  σ ύ σ τ ο ι χ ο υ ς  μ α σ χ α λ ι α ί ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  κ α ι  ε ν δ ι ά μ ε σ ο  χ ρ ό ν ο  π α ρ α κ ο ­

λ ο ύ θ η σ η ς  61  μ ή ν ε ς  α ν έ φ ε ρ ε  ό τ ι  η  α υ ξ η μ έ ν η  α π ό π τ ω σ η  σ χ ε τ ί ζ ε τ α ι  μ ε  μ ε ι ω ­

μ έ ν η  π ιθ α ν ό τ η τ α  ε π ιβ ίω σ η ς ,  α λ λ ά  μ ε  ο ρ ι α κ ή  σ η μ α σ ί α  ( ρ  =  0 ,0 6 ) . Ο ι  L ip p o n e n  

κ α ι  σ υ ν .  ( 1 9 9 4 ) 221 σ ε  μ ε λ έ τ η  μ ε  2 8 8  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  β ρ ή κ ε  

μ ι α  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ι κ ή  δ ι α φ ο ρ ά  σ τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  α ν ά λ ο γ α  μ ε  τ η ν  τ ιμ ή  τ ο υ  

 ̂ Α Ι .  Η  δ ι α φ ο ρ ά  σ τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  σ τ α  10  χ ρ ό ν ι α  σ ε  ό γ κ ο υ ς  μ ε  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  μ α ­

σ χ α λ ι α ί ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  ή τ α ν  1 0 %  ( ρ  =  0 ,0 3 5 ) ,  ε ν ώ  σ ε  ό γ κ ο υ ς  μ ε  θ ε τ ι κ ο ύ ς
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μ α σ χ α λ ι α ί ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  ή τ α ν  3 5 %  ( ρ  =  0 ,0 0 8 ) . Ο ι  Z h a n g  κ α ι  σ υ ν .  ( 1 9 9 8 ) 224 

α ν α φ έ ρ ο υ ν  δ ι α φ ο ρ ά  3 0 %  σ τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  σ τ α  5  χ ρ ό ν ι α  σ ε  1 2 6  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  

κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ .  Π α ρ ’ ό λ α  α υ τ ά  σ ε  κ α μ μ ι ά  α π ό  τ ι ς  π α ρ α π ά ν ω  μ ε λ έ τ ε ς  

δ ε ν  β ρ έ θ η κ ε  α ν ε ξ ά ρ τ η τ η  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ή  τ ιμ ή  γ ι α  τ ο ν  α π ο π τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η  σ ε  

π ο λ υ π α ρ α γ ο ν τ ι κ ή  α ν ά λ υ σ η  τ ω ν  κ λ ι ν ι κ ο π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ο μ ι κ ώ ν  π α ρ α γ ό ν τ ω ν .

Σ τ η ν  π α ρ ο ύ σ α  ε ρ γ α σ ί α  α π ό  τ η ν  α ν ά λ υ σ η  τ ω ν  μ ε λ ε τ η μ έ ν ω ν  κ λ ι ν ι κ ο π α -  

θ ο λ ο γ ο α ν α τ ο μ ι κ ώ ν  π α ρ α γ ό ν τ ω ν  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο ­

τ ρ ο π ή ς  ( R F S )  β ρ έ θ η κ ε  ό τ ι  α υ τ ή  ε π η ρ ε ά ζ ε τ α ι  σ η μ α ν τ ι κ ά  α π ό  τ ο υ ς  ο ρ μ ο ν ι ­

κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς ,  τ ο ν  β α θ μ ό  δ ι α φ ο ρ ο π ο ί η σ η ς ,  τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ ,  τ η  δ ι ή ­

θ η σ η  τ ω ν  σ ύ σ τ ο ι χ ω ν  μ α σ χ α λ ι α ί ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν  κ α θ ώ ς  κ α ι  α π ό  τ ο  σ τ ά δ ι ο .  

Σ υ γ κ ε κ ρ ι μ έ ν α  β ρ έ θ η κ ε  ό τ ι  σ ε  ό γ κ ο υ ς  μ ε  θ ε τ ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ε ­

τ α ι  κ α λ ύ τ ε ρ η  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς  α π ό  τ ο υ ς  ό γ κ ο υ ς  μ ε  α ρ ν η τ ι κ ο ύ ς  

λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  ( ρ  =  0 ,0 4 3 )  κ α θ ώ ς  ε π ί σ η ς  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  μ ι ­

κ ρ ο ύ  κ α ι  μ έ σ ο υ  β α θ μ ο ύ  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  ( g r a d e  I κ α ι  I I )  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο υ ν  σ η μ α ­

ν τ ι κ ή  δ ι α φ ο ρ ά  σ τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς  α π ό  τ ι ς  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  ό ­

γ κ ο υ ς  υ ψ η λ ο ύ  β α θ μ ο ύ  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  ( g r a d e  I I I )  ( p  =  0 ,0 0 5  μ ε τ α ξ ύ  g r a d e  I I  

κ α ι  I I I ) .

Γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  ό γ κ ο υ ς  T j  έ χ ο υ ν  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ι κ ά  κ α λ ύ τ ε ρ η  ε π ι β ί ω ­

σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς  ( R F S )  α π ό  τ ι ς  γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  ό γ κ ο υ ς  Τ 2 ( ρ  =  0 ,0 0 3 )  

ε ν ώ  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ ο ν  α ρ ι θ μ ό  τ ω ν  δ ι η θ η μ έ ν ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν  π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  σ η ­

μ α ν τ ι κ ή  δ ι α φ ο ρ ά  μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  γ υ ν α ι κ ώ ν  Ν 0 μ ε  Ν 2 ( ρ  =  0 ,0 1 6 )  μ ε  τ ι ς  π ρ ώ τ ε ς  

ν α  έ χ ο υ ν  κ α λ ύ τ ε ρ η  ε π ι β ί ω σ η .  Σ τ η  σ ύ γ κ ρ ισ η  τ η ς  ε π ι β ί ω σ η ς  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  ν ό σ ο υ  

τ ω ν  γ υ ν α ι κ ώ ν  N j  μ ε  Ν 2 ο ι  π ρ ώ τ ε ς  φ α ί ν ε τ α ι  ν α  έ χ ο υ ν  ο ρ ι α κ ά  κ α λ ύ τ ε ρ η  ε π ι ­

β ί ω σ η  ( ρ  =  0 ,0 5 5 )  ε ν ώ  δ ε ν  δ ι α φ έ ρ ε ι  ι δ ι α ί τ ε ρ α  η  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο ­

τ ρ ο π ή ς  τ ω ν  γ υ ν α ι κ ώ ν  Ν 0 α π ό  τ ι ς  N j  ( p  =  0 ,5 2 7 ) .  Α π ό  τ η  μ ε λ έ τ η  τ η ς  ε π ι β ί ω ­

σ η ς  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ ο  σ τ ά δ ι ο  τ η ς  ν ό σ ο υ  π ρ ο κ ύ π τ ε ι  σ η ­

μ α ν τ ι κ ή  δ ι α φ ο ρ ά  μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  π ο υ  α ν ή κ ο υ ν  σ τ ο  σ τ ά δ ι ο  I κ α ι  α υ τ ώ ν  

π ο υ  α ν ή κ ο υ ν  σ τ ο  σ τ ά δ ι ο  Ι Ι Β  κ α ι  Ι Ι Ι Α  ( ρ  =  0 ,0 1 9  κ α ι  ρ  =  0 ,0 0 1  α ν τ ί σ τ ο ι χ α )  

μ ε  τ ι ς  π ρ ώ τ ε ς  ν α  έ χ ο υ ν  π ο λ ύ  κ α λ ύ τ ε ρ η  ε π ι β ί ω σ η .  Ο ρ ι α κ έ ς  ε ί ν α ι  ο ι  δ ι α φ ο ­

ρ έ ς  σ τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς  μ ε τ α ξ ύ  γ υ ν α ι κ ώ ν  σ τ α δ ί ο υ  Ι Ι Α  κ α ι  

Ι Ι Ι Α  ( ρ  =  0 ,0 5 3 )  ε ν ώ  α π ό  τ ι ς  ά λ λ ε ς  σ υ γ κ ρ ί σ ε ι ς  δ ε ν  π α ρ α τ η ρ ο ύ ν τ α ι  σ τ α τ ι σ τ ι ­

κ ά  σ η μ α ν τ ι κ έ ς  δ ι α φ ο ρ έ ς .

Α π ό  τ η ν  μ ο ν ο π α ρ α γ ο ν τ ι κ ή  α ν ά λ υ σ η  ε π ι β ί ω σ η ς  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  

τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  μ ε  B c I 2  ( + )  κ α ι  B c l 2  ( - )  δ ε ν  φ α ί ν ε τ α ι  ν α  υ π ά ρ χ ε ι  δ ι α φ ο ρ ά  σ τ α ­

τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ι κ ή  σ τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς  ( R F S )  μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  

δ ύ ο  ο μ ά δ ω ν  ε ν ώ  ε π ί σ η ς  δ ε ν  υ π ά ρ χ ε ι  σ η μ α ν τ ι κ ή  δ ι α φ ο ρ ά  σ τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  ε ­

λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς  ( R F S )  μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  μ ε  ό γ κ ο υ ς  ρ 5 3  ( + )  κ α ι  ρ 5 3
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( - ) .  Α υ τ ό  β έ β α ι α  ο φ ε ί λ ε τ α ι  σ τ ο  γ ε γ ο ν ό ς  ό τ ι  σ τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  μ ε τ α ξ ύ  τουν δ ύ ο  

ο μ ά δ ιυ ν  ε π ε ι σ έ ρ χ ο ν τ α ι  κ α ι  ε π ι δ ρ ο ύ ν  κ α ι  ό λ ο ι  ο ι  ά λ λ ο ι  κ λ ι ν ι κ ο π α θ ο λ ο γ ο α -  

ν α τ ο μ ι κ ο ί  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς .

Γ ι α  τ η  μ ε λ έ τ η  τ η ς  ε π ι β ί ω σ η ς  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  ( R F S )  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  

τ ο ν  α π ο π τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η  ( Α Ι )  ο ι  α σ θ ε ν ε ί ς  κ α τ ε ν ε μ ή θ η κ α ν  σ ε  4  ο μ ά δ ε ς  A ,  Β ,  

♦  Γ  κ α ι  Δ  κ ά θ ε  μ ί α  α π ό  τ ι ς  ο π ο ί ε ς  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ε ι  τ ο  2 5 %  τ ο υ  σ υ ν ό λ ο υ .

ο μ ά δ α  A  

ο μ ά δ α  Β  

ο μ ά δ α  Γ  

ο μ ά δ α  Δ

Α Ι  <  1 ,0 5  

1 ,0 5  <  Α Ι  <  1 ,8  

1 ,8  <  Α Ι  <  3 ,1 5  

Α Ι  >  3 ,1 5

Α π ό  τ η  σ ύ γ κ ρ ι σ η  τ η ς  ε π ι β ί ω σ η ς  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  ο -  

μ ά δ ιυ ν  Α  κ α ι  Β ,  μ ε  σ χ ε τ ι κ ά  χ α μ η λ ό  α π ο π τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η ,  δ ε ν  π ρ ο κ ύ π τ ε ι  σ η ­

μ α ν τ ικ ή  δ ι α φ ο ρ ά  μ ε τ α ξ ύ  τ ο υ ς  ( ρ  =  0 ,6 0 7 ) ,  ό π ω ς  ε π ί σ η ς  δ ε ν  π ρ ο κ ύ π τ ε ι  σ η ­

μ α ν τ ικ ή  δ ι α φ ο ρ ά  σ τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς  ( R F S )  μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  ο ­

μ ά δ ω ν  Γ  κ α ι  Δ ,  μ ε  σ χ ε τ ι κ ά  υ ιμ η λ ό  Α Ι  ( ρ  =  0 ,4 5 7 ) .  Σ υ γ κ ρ ί ν ο ν τ α ς  ό μ ω ς  τ η ν  ε ­

π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  ( R F S )  των  ο μ ά δ ω ν  Α  κ α ι  Β  ( χ α μ η λ ο ί  σ χ ε τ ι ­

κ ά  α π ο π τ ω τ ι κ ο ί  δ ε ί κ τ ε ς ) ,  μ ε  τ ι ς  ο μ ά δ ε ς  Γ  κ α ι  Δ  ( υ ψ η λ ο ί  σ χ ε τ ι κ ά  α π ο π τ ω τ ι -  

κ ο ί  δ ε ί κ τ ε ς )  ο ι  δ ι α φ ο ρ έ ς  ε ί ν α ι  σ τ α τ ι σ τ ι κ ά  σ η μ α ν τ ι κ έ ς .  Η  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ­

ρ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς  ( R F S )  τ ω ν  α σ θ ε ν ο ύ ν  τ η ς  ο μ ά δ α ς  Α  ε ί ν α ι  π ο λ ύ  κ α λ ύ τ ε ρ η  σ υ -  

γ κ ρ ι ν ό μ ε ν η  μ ε  α υ τ ή ν  τ η ς  ο μ ά δ α ς  Γ  κ α ι  Δ  ( ρ  =  0 ,0 0 5  κ α ι  ρ  =  <  0 ,0 0 1  α ν τ ί ­

σ τ ο ι χ α )  κ α ι  η  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς  ( R F S )  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  τ η ς  ο μ ά ­

δ α ς  Β  ε ί ν α ι  ε π ί σ η ς  κ α λ ύ τ ε ρ η  α π ό  τ η ν  R F S  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  τ η ς  ο μ ά δ α ς  Γ  κ α ι  Δ  

( ρ  = 0 ,0 1  κ α ι  ρ  =  0 ,0 0 1  α ν τ ί σ τ ο ι χ α ) .  Έ τ σ ι  δ ι α π ι σ τ ι ο ν ο υ μ ε  ό τ ι  υ ψ η λ έ ς  τ ι μ έ ς  

τ ο υ  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο υ ν  σ χ ε τ ι κ ά  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ο  κ ί ν δ υ ν ο  υ π ο ­

τ ρ ο π ή ς .  Α π ό  τ η ν  ε μ β ά θ υ ν σ η  τ η ς  α ν ά λ υ σ η ς  μ π ο ρ ε ί  ν α  ο δ η γ η θ ο ύ μ ε  σ τ ο  σ υ ­

μ π έ ρ α σ μ α  ό τ ι  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  α π ο π τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η  χ α μ η λ ό τ ε ρ ο  τ ο υ  1 ,8 0  μ π ο ρ ο ύ ν  

ν α  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ θ ο ύ ν  ω ς  α σ θ ε ν ε ί ς  « κ α λ ή ς  π ρ ό γ ν ιυ σ η ς » ,  ε ν ώ  α ν  ο  α π ο π τ ω τ ι -  

κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  ε ί ν α ι  υ ψ η λ ό τ ε ρ ο ς  τ ο υ  1 ,8 0  τ ό τ ε  ο ι  α σ θ ε ν ε ί ς  θ α  μ π ο ρ ο ύ σ α ν  ν α  

χ α ρ α κ τ η ρ ι σ θ ο ύ ν  « α υ ξ η μ έ ν ο υ  κ ιν δ ύ ν ο υ » .  Π α ρ ’ ό λ α  α υ τ ά  τ ο  σ υ μ π έ ρ α σ μ α  α υ ­

τ ό  θ α  π ρ έ π ε ι  ν α  ε π ι β ε β α ι ω θ ε ί  α π ό  π ο λ υ π α ρ α γ ο ν τ ι κ ή  α ν ά λ υ σ η .

Ο ι  d e  J o n g  κ α ι  σ υ ν .  ( 2 0 0 0 ) 253, σ ε  μ ε λ έ τ η  π ο υ  π ε ρ ι ε λ ά μ β α ν ε  1 7 2  α σ θ ε ­

ν ε ί ς  μ ε  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  σ τ α δ ί ο υ  I κ α ι  I I , μ ε  ε ν δ ι ά μ ε σ ο  χ ρ ό ν ο  π α ρ α κ ο ­

λ ο ύ θ η σ η ς  9 0  μ ή ν ε ς  κ α ι  ε ν δ ι ά μ ε σ ο  χ ρ ό ν ο  π α ρ α κ ο λ ο ύ θ η σ η ς  τ ω ν  α σ θ ε ν ο ύ ν  π ο υ  

ε π ι β ί ο κ ι α ν  111  μ ή ν ε ς  β ρ ή κ α ν  ό τ ι  ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  ( Α Ι )  μ α ζ ί  μ ε  τ ο ν  μ ι -  

τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η  ( Μ Ι ) ,  τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ  κ α ι  τ η ν  κ α τ ά σ τ α σ η  τ ιυ ν  λ ε μ φ α δ έ -  

ν ω ν  φ α ί ν ο ν τ α ι  ν α  ε ί ν α ι  α ν ε ξ ά ρ τ η τ ο ι  π ρ ο γ ν ι υ σ τ ι κ ο ί  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς .  Α σ θ ε ν ε ί ς
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μ ε  χ α μ η λ ό  Α Ι  κ α ι  χ α μ η λ ό  Μ Ι  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο υ ν  ά ρ ι σ τ η  ε π ι β ί ω σ η ,  σ ε  α ν τ ί θ ε σ η  

μ ε  τ ο υ ς  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  υ ψ η λ ό  Α Ι  κ α ι  υ ψ η λ ό  Μ ι  π ο υ  η  ε π ι β ί ω σ η  τ ο υ ς  ε ί ν α ι  σ ύ ­

ν τ ο μ η .  Ε π ί σ η ς ,  ό π ω ς  κ α ι  σ τ η ν  π α ρ ο ύ σ α  μ ε λ έ τ η  β ρ ή κ α ν  μ ε γ ά λ η  σ υ σ χ έ τ ι σ η  

τ ο υ  Α Ι  μ ε  τ ο ν  Μ Ι  ( ρ  <  0 ,0 0 0 1 )  κ α θ ό ί ς  κ α ι  σ η μ α ν τ ι κ ή  σ χ έ σ η  τ ο υ  Α Ι  μ ε  τ ο  μ έ ­

γ ε θ ο ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ  ( ρ  =  0 ,0 4 9 )  ε ν ώ  δ ε ν  β ρ έ θ η κ ε  ι δ ι α ί τ ε ρ η  σ χ έ σ η  τ ο υ  Α Ι  μ ε  τ η ν  

κ α τ ά σ τ α σ η  τ ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν  ( ρ  =  0 ,0 8 ) .

Ε π ι π λ έ ο ν ,  ο ι  G o n z a l e z - C a m p o r a  κ α ι  σ υ ν .  ( 2 0 0 0 ) 235 σ ε  μ ε λ έ τ η  μ ε  6 5  α ­

σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  π ο ρ ο γ ε ν έ ς  κ α ρ κ ί ν ω μ α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  κ α ι  ε ν δ ι ά μ ε σ ο  χ ρ ό ν ο  π α ρ α ­

κ ο λ ο ύ θ η σ η ς  7 8  μ ή ν ε ς ,  β ρ ή κ α ν  ό τ ι  η  α π ό π τ ω σ η ,  π ε ρ ι σ σ ό τ ε ρ ο  α π ό  ό τ ι  ο ι  δ ε ί ­

κ τ ε ς  π ο λ λ α π λ α σ ι α σ μ ο ύ  ή  τ η ν  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  B c l 2  κ α ι  ρ 5 3  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ϊ ν ώ ν ,  

φ α ί ν ε τ α ι  ν α  ε ί ν α ι  έ ν α ς  α ν ε ξ ά ρ τ η τ ο ς  δ ε ί κ τ η ς  γ ι α  τ η ν  π ρ ό γ ν ω σ η  τ η ς  ε π ι β ί ω -  

σ η ς .

Σ τ η ν  π ο λ υ π α ρ α γ ο ν τ ι κ ή  α ν ά λ υ σ η  ό λ ω ν  τ ω ν  π α ρ α γ ό ν τ ω ν  α υ τ ή ς  τ η ς  ε ρ ­

γ α σ ί α ς  ( ο ρ μ ο ν ι κ ο ί  υ π ο δ ο χ ε ί ς ,  μ έ γ ε θ ο ς  ό γ κ ο υ ,  σ τ ά δ ι ο ,  β α θ μ ό ς  δ ι α φ ο ρ ο π ο ί ­

η σ η ς ,  δ ι ή θ η σ η  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν ,  η λ ι κ ί α ,  ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ ή  κ α τ ά σ τ α σ η ,  μ ι τ ω τ ι κ ό ς  

δ ε ί κ τ η ς  κ α ι  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς )  μ ε  τ η  β ο ή θ ε ι α  τ ο υ  μ ο ν τ έ λ ο υ  α ν α λ ο γ ι κ ο ύ  

κ ι ν δ ύ ν ο υ  τ ο υ  C o x ,  β ρ έ θ η κ ε  ό τ ι  ο  μ ό ν ο ς  σ η μ α ν τ ι κ ό ς  π α ρ ά γ ο ν τ α ς  π ο υ  σ χ ε τ ί ­

ζ ε τ α ι  μ ε  τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς  ε ί ν α ι  ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  ( ρ  

<  0 ,0 0 1 ) .  Α υ τ ό  σ η μ α ί ν ε ι  π ω ς  ο  Α Ι  σ υ μ π υ κ ν ώ ν ε ι  α ρ κ ε τ έ ς  π λ η ρ ο φ ο ρ ί ε ς  α π ό  

τ ο υ ς  υ π ό λ ο ι π ο υ ς  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  κ α ι  π ω ς  - τ ο υ λ ά χ ι σ τ ο ν  σ τ ο  δ ε ί γ μ α  α υ τ ώ ν  τ ω ν  

α σ θ ε ν ώ ν -  μ π ο ρ ε ί  ν α  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι η θ ε ί  α π ό  μ ό ν ο ς  τ ο ν  ω ς  έ ν α ς  σ η μ α ν τ ι κ ό ς  α ­

ν ε ξ ά ρ τ η τ ο ς  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ό ς  π α ρ ά γ ο ν τ α ς  γ ι α  τ η ν  α ξ ι ο λ ό γ η σ η  τ ο υ  κ ι ν δ ύ ν ο υ  υ ­

π ο τ ρ ο π ή ς  α π ό  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ .

Σ η μ α ν τ ι κ ό  π λ ε ο ν έ κ τ η μ α  τ η ς  π α ρ ο ύ σ α ς  μ ε λ έ τ η ς  ε ί ν α ι  ο  σ χ ε τ ι κ ά  μ ε γ ά ­

λ ο ς  α ρ ι θ μ ό ς  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  π ο υ  π α ρ α κ ο λ ο υ θ ή θ η κ α ν  ( 1 7 5  α σ θ ε ν ε ί ς )  κ α ι  τ ο  μ ε ­

γ ά λ ο  χ ρ ο ν ι κ ό  δ ι ά σ τ η μ α  π α ρ α κ ο λ ο ύ θ η σ η ς  ( ε ν δ ι ά μ ε σ ο ς  χ ρ ό ν ο ς  π α ρ α κ ο λ ο ύ ­

θ η σ η ς  1 7 1  μ ή ν ε ς ) .

Η  α π ό δ ε ι ξ η  μ ι α ς  α ν ε ξ ά ρ τ η τ η ς  τ ι μ ή ς  γ ι α  τ ο ν  α π ο π τ ι υ τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η  μ α ς  ε ­

π ι τ ρ έ π ε ι  τ η  γ ε ν ι κ ή  τ ο υ  χ ρ ή σ η  σ τ η ν  κ λ ι ν ι κ ή  π ρ ά ξ η  κ α ι  μ α ς  π α ρ έ χ ε ι  τ η  δ υ ν α ­

τ ό τ η τ α  ν α  κ ά ν ο υ μ ε  π ρ ο β λ έ ψ ε ι ς  γ ι α  τ η ν  π ι θ α ν ό τ η τ α  ε π ι β ί ω σ η ς  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  

μ ε  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ .  Σ ’ α υ τ ή ν  τ η ν  π ε ρ ί π τ ω σ η ,  ο  α π ο π τ ο π ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  θ α  

μ π ο ρ ο ύ σ ε  ν α  α π ο τ ε λ έ σ ε ι  έ ν α ν  α ν ε ξ ά ρ τ η τ ο  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ό  π α ρ ά γ ο ν τ α  μ ε  β ά ­

σ η  τ ο  ο π ο ί ο  ο ι  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  θ α  μ π ο ρ ο ύ σ α ν  ν α  κ α τ η γ ο ­

ρ ι ο π ο ι η θ ο ύ ν  σ ε  α σ θ ε ν ε ί ς  υ ψ η λ ο ύ ,  μ ε σ α ί ο υ  ή  χ α μ η λ ο ύ  κ ι ν δ ύ ν ο υ  υ π ο τ ρ ο π ή ς .



Σ Υ Μ Π Ε Ρ Α Σ Μ Α Τ Α

Η  σ τ α τ ι σ τ ι κ ή  α ν ά λ υ σ η  τ ω ν  α π ο τ ε λ ε σ μ ά τ ω ν  τ η ς  π α ρ ο ύ σ α ς  μ ε λ έ τ η ς  η  ο ­

π ο ί ^  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ε ι  μ ε γ ά λ ο  α ρ ι θ μ ό  α σ θ ε ν ώ ν  ( 1 7 5 )  μ ε  μ ε γ ά λ ο  χ ρ ο ν ι κ ό  δ ι ά ­

σ τ η μ α  κ λ ι ν ι κ ή ς  π α ρ α κ ο λ ο ύ θ η σ η ς  ( ε ν δ ι ά μ ε σ ο ς  χ ρ ό ν ο ς  1 7 1  μ ή ν ε ς ) ,  μ α ς  ο δ η ­

γ ε ί  σ τ α  π α ρ α κ ά τ ω  σ υ μ π ε ρ ά σ μ α τ α :

1. Ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  ( Α Ι )  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ε ι  θ ε τ ι κ ή  κ α ι  ι σ χ υ ρ ή  σ υ σ χ έ τ ι σ η  

μ ε  τ ο ν  β α θ μ ό  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  κ α ι  τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ ,  ε ν ώ  μ ε  τ ο υ ς  ο ρ μ ο ­

ν ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  σ χ ε τ ί ζ ε τ α ι  α ρ ν η τ ι κ ά .

2 . Δ ε ν  π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  σ υ σ χ έ τ ι σ η  τ ο υ  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  μ ε  τ ο  σ τ ά δ ι ο  τ η ς  

ν ό σ ο υ ,  τ η  δ ι ή θ η σ η  τ ω ν  σ ύ σ τ ο ιχ ιυ ν  μ α σ χ α λ ι α ί ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν ,  τ η ν  η λ ι κ ί α  

κ α ι  τ η ν  ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ ή  κ α τ ά σ τ α σ η  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν .

3 . Ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  ( Α Ι )  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ε ι  θ ε τ ι κ ή  κ α ι  ι σ χ υ ρ ή  σ υ σ χ έ τ ι σ η  

μ ε  τ ο ν  μ ι τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η  ( Μ Ι ) .

4 . Ο  μ ι τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  ( Μ Ι )  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ε ι  θ ε τ ι κ ή  κ α ι  ι σ χ υ ρ ή  σ υ σ χ έ τ ι σ η  μ ε  

τ ο ν  β α θ μ ό  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  κ α ι  τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ ,  ε ν ώ  μ ε  τ ο υ ς  ο ρ μ ο ν ι ­

κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  σ χ ε τ ί ζ ε τ α ι  α ρ ν η τ ι κ ά .

5 . Δ ε ν  π α ρ α τ η ρ ε ί τ α ι  σ υ σ χ έ τ ι σ η  τ ο υ  μ ι τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  μ ε  τ ο  σ τ ά δ ι ο  τ η ς  ν ό ­

σ ο υ ,  τ η  δ ι ή θ η σ η  τ ω ν  σ ύ σ τ ο ι χ ω ν  μ α σ χ α λ ι α ί ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν ,  τ η ν  η λ ι κ ί α  

κ α ι  τ η ν  ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ ή  κ α τ ά σ τ α σ η  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν .

6 . Ό γ κ ο ι  μ ε  θ ε τ ι κ ή  α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ ο υ  B c l 2  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ΐ ν η ς  

κ α ι  α ρ ν η τ ι κ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ η ς  ρ 5 3  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ΐ ν η ς  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ο υ ν  χ α μ η λ ό  α -

'“π ο π τ ω τ ι κ ό  κ α ι  μ ι τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η .

7 . Ο ι  α σ θ ε ν ε ί ς  π ο υ  υ π ο τ ρ ο π ί α σ α ν  ε ί χ α ν  ό γ κ ο υ ς  μ ε γ ά λ ο υ  μ ε γ έ θ ο υ ς ,  υ ψ η ­

λ ο ύ  β α θ μ ο ύ  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  ( G r a d e  I I I )  κ α ι  ε ξ έ φ ρ α ζ α ν  υ ψ η λ έ ς  τ ι μ έ ς  α π ο -  

π τ ω τ ικ ο ύ  δ ε ί κ τ η  ( Α Ι ) .  Σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ ο  σ τ ά δ ι ο  τ ο  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ο  π ο σ ο σ τ ό  υ ­

π ο τ ρ ο π ή ς  π α ρ α τ η ρ ή θ η κ ε  σ τ ι ς  α σ θ ε ν ε ί ς  σ τ α δ ί ο υ  Ι Ι Ι Α .

8 . Η  μ έ σ η  τ ι μ ή  τ ο υ  μ ι τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  π ο υ  υ π ο τ ρ ο π ί α ­

σ α ν  κ α ι  α υ τ ώ ν  π ο υ  δ ε ν  ε μ φ ά ν ι σ α ν  υ π ο τ ρ ο π ή  δ ε ν  π α ρ ο υ σ ί α σ ε  σ τ α τ ι σ τ ι ­

κ ά  σ η μ α ν τ ι κ ή  δ ι α φ ο ρ ά .
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9 . Σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ ο ν  χ ρ ό ν ο  ε μ φ ά ν ι σ η ς  τ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς ,  α υ τ ό ς  ή τ α ν  μ ι κ ρ ό τ ε ­

ρ ο ς  ( <  6 0  μ ή ν ε ς )  σ τ ι ς  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  ό γ κ ο υ ς  μ ε γ ά λ ο υ  μ ε γ έ θ ο υ ς  κ α ι  υ ψ η ­

λ έ ς  τ ι μ έ ς  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  κ α ι  μ ι τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η .

1 0 . Η  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  ή τ α ν  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ η  σ α ς  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  ό ­

γ κ ο υ ς  μ ι κ ρ ο ύ  μ ε γ έ θ ο υ ς ,  χ α μ η λ ο ύ  β α θ μ ο ύ  κ α κ ο ή θ ε ι α ς ,  σ τ α δ ί ο υ  I μ ε  α ­

π ο υ σ ί α  λ ε μ φ α δ ε ν ι κ ώ ν  μ ε τ ά σ τ α σ ε ω ν  κ α ι  θ ε τ ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς .

1 1 . Δ ε ν  π α ρ α τ η ρ ή θ η κ ε  σ η μ α ν τ ι κ ή  δ ι α φ ο ρ ά  σ τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο ­

τ ρ ο π ή ς  μ ε τ α ξ ύ  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ η ν  α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ή  έ κ φ ρ α ­

σ η  τ ω ν  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ϊ ν ώ ν  B c l 2  κ α ι  ρ 5 3 .

1 2 . Α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  ό γ κ ο υ ς  π ο υ  ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  ή τ α ν  χ α μ η λ ό ς  ( <  1 ,8 )  

ε ί χ α ν  κ α λ ή  π ρ ό γ ν ω σ η  ε ν ώ  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  ό γ κ ο υ ς  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ο υ  α π ο π τ ω τ ι -  

κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  ε ί χ α ν  α υ ξ η μ έ ν ο  κ ί ν δ υ ν ο  υ π ο τ ρ ο π ή ς .

1 3 . Η  π ο λ υ π α ρ α γ ο ν τ ι κ ή  α ν ά λ υ σ η  τ η ς  σ υ σ χ έ τ ι σ η ς  τ ο υ  Α Ι  μ ε  τ ο υ ς  κ λ ι ν ι κ ο -  

π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ο μ ι κ ο ύ ς  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  π ο υ  μ ε λ ε τ ή θ η κ α ν  κ α ι  η  π ο λ υ π α ρ α ­

γ ο ν τ ι κ ή  α ν ά λ υ σ η  ε π ι β ί ω σ η ς  έ δ ε ι ξ α ν  ό τ ι  ο  Α Ι  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ε ι  π λ η ρ ο φ ο ­

ρ ί ε ς  α π ’ α υ τ ο ύ ς  τ ο υ ς  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  κ α ι  έ χ ε ι  π ο λ ύ  μ ε γ ά λ η  σ η μ α σ ί α  γ ι α  τ η ν  

ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς .  Γ ι ’ α υ τ ό  σ τ η ν  π α ρ ο ύ σ α  μ ε λ έ τ η  ο  α π ο ­

π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  ( Α Ι )  α π ο κ τ ά  τ α  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά  α ν ε ξ ά ρ τ η τ ο υ  π ρ ο ­

γ ν ω σ τ ι κ ο ύ  π α ρ ά γ ο ν τ α .



Π Ε Ρ Ι Λ Η Ψ Η

Σ κ ο π ό ς  α υ τ ή ς  τ η ς  π ρ ο σ π ά θ ε ι α ς  ε ί ν α ι  ν α  μ ε λ ε τ η θ ε ί  η  α π ό π τ ω σ η  κ α ι  η  

π ο σ ρ τ ι κ ή  τ η ς  έ κ φ ρ α σ η ,  π ο υ  ε ί ν α ι  ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  ( Α Ι ) ,  σ τ ο  π ο ρ ο γ ε -  

ν έ ς  α δ ε ν ο κ α ρ κ ί ν ω μ α  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  μ η  ε ι δ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ  ( N S T )  κ α ι  τ α  ε υ ρ ή μ α τ α  

ν α  σ υ σ χ ε τ ισ θ ο ύ ν  μ ε  τ ο ν  μ ι τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η  ( Μ Ι ) ,  τ ο ν  β α θ μ ό  κ α κ ο ή θ ε ι α ς ,  τ ο  μ έ -  

γ ε θ ο  τ ο υ  ό γ κ ο υ ,  τ η  δ ι ή θ η σ η  τ ω ν  σ ύ σ τ ο ι χ ω ν  μ α σ χ α λ ι α ί ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν ,  τ ο  

σ τ ά δ ι ο  τ η ς  ν ό σ ο υ ,  τ ο υ ς  ο ρ μ ο ν ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς ,  τ η ν  η λ ι κ ί α ,  τ η ν  ε μ μ η ν ο π α υ -  

σ ι α κ ή  κ α τ ά σ τ α σ η  κ α ι  τ η ν  α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ϊ ν ώ ν  

B c l 2  κ α ι  ρ 5 3 .  Γ ι α  τ ο ν  σ κ ο π ό  τ η ς  μ ε λ έ τ η ς ,  ε π ί σ η ς  θ α  ε κ τ ι μ η θ ε ί  η  σ χ έ σ η  τ ο υ  

μ ι τ ω τ ικ ο ύ  δ ε ί κ τ η  ( Μ Ι )  μ ε  τ ο υ ς  ί δ ι ο υ ς  κ λ ι ν ι κ ο π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ο μ ι κ ο ύ ς  π α ρ ά ­

γ ο ν τ ε ς  κ α ι  μ ε  τ η ν  α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ϊ ν ο ί ν  B c l 2  κ α ι  

ρ 5 3 .  Τ έ λ ο ς  ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  ( Α Ι ) ,  ο  μ ι τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  ( Μ Ι ) ,  ο ι  π α ρ α ­

π ά ν ω  κ λ ι ν ι κ ο π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ο μ ι κ ο ί  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  κ α ι  η  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  B c l 2  κ α ι  

ρ 5 3  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ϊ ν ο ί ν  θ α  σ υ σ χ ε τ ι σ θ ε ί  μ ε  τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς  

( R e l a p s e  F r e e  S u r v iv a l ,  R F S )  r o w  α σ θ ε ν ώ ν .

Η  μ ε λ έ τ η  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ε ι  1 7 5  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  π ο ρ ο γ ε ν έ ς  α δ ε ν ο κ α ρ κ ί ν ω μ α  

τ ο υ  μ α σ τ ο ύ ,  μ η  ε ι δ ι κ ο ύ  τ ύ π ο υ  ( N S T ) ,  κ α ι  ο  χ ρ ό ν ο ς  π α ρ α κ ο λ ο ύ θ η σ η ς  ή τ α ν  

15  π ε ρ ί π ο υ  χ ρ ό ν ι α .  Σ υ γ κ ε κ ρ ι μ έ ν α  ο ι  α σ θ ε ν ε ί ς  π α ρ α κ ο λ ο υ θ ή θ η κ α ν  α π ό  3  

μ ή ν ε ς  έ ω ς  1 9 1  μ ή ν ε ς ,  μ ε  ε ν δ ι ά μ ε σ ο  χ ρ ό ν ο  π α ρ α κ ο λ ο ύ θ η σ η ς  1 7 1  μ ή ν ε ς  κ α ι  

μ έ σ ο  ό ρ ο  π α ρ α κ ο λ ο ύ θ η σ η ς  1 2 5  μ ή ν ε ς .

Η  α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  B c l 2  κ α ι  ρ 5 3  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ϊ ν ι υ ν  έ γ ι ν ε  

σ ε  8 4  ( ε κ  τ ω ν  1 7 5 )  α σ θ ε ν ε ί ς  κ α ι  ο  χ ρ ό ν ο ς  π α ρ α κ ο λ ο ύ θ η σ η ς  ή τ α ν  ο  ί δ ι ο ς .

Η  ε κ τ ί μ η σ η  τ ο υ  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  κ α ι  μ ι τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  έ γ ι ν ε  μ ε  β ά σ η  τ α  

μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά  σ ε  τ ο μ έ ς  π α ρ α φ ί ν η ς  κ α ι  χ ρ ι ό σ η  η ω σ ί ν η ς - α ι -  

μ α τ ο ξ υ λ ί ν η ς  κ α ι  ο ρ ί σ θ η κ ε  ω ς  ο  μ έ σ ο ς  ό ρ ο ς  τ ω ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν  π ο υ  β ρ ί σ κ ο ν τ α ι  

σ ε  α π ό π τ ω σ η  κ α ι  μ ί τ ω σ η ,  α ν τ ί σ τ ο ι χ α ,  σ ε  2 0  Ο Π  μ ε γ ά λ η ς  μ ε γ έ θ υ ν σ η ς  ( χ  4 0 0 ) .

Σ τ η  σ τ α τ ι σ τ ι κ ή  α ν ά λ υ σ η  ο ι  α π ο π τ ω τ ι κ ο ί  κ α ι  μ ι τ ω τ ι κ ο ί  δ ε ί κ τ ε ς  τ ω ν  ο -  

μ ά δ ιο ν  ε κ φ ρ ά σ τ η κ α ν  ω ς  μ έ σ η  τ ιμ ή ,  η  σ ύ γ κ ρ ι σ η  τ ω ν  σ υ ν ε χ ώ ν  μ ε τ α β λ η τ ώ ν  έ ­

γ ι ν ε  μ ε  σ τ α τ ι σ τ ι κ ό  έ λ ε γ χ ο  t κ α ι  η  σ ύ γ κ ρ ι σ η  τ ω ν  κ α τ η γ ο ρ ι κ ώ ν  μ ε τ α β λ η τ ώ ν  έ -
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γ ί ν ε  μ ε  έ λ ε γ χ ο  χ 2. Ο  π ο λ υ π α ρ α γ ο ν τ ι κ ό ς  έ λ ε γ χ ο ς  τ ο υ  Α Ι  μ ε  τ ι ς  υ π ό λ ο ι π ε ς  μ ε ­

τ α β λ η τ έ ς  έ γ ι ν ε  μ ε  π ο λ υ μ ε τ α β λ η τ ό  μ ο ν τ έ λ ο  γ ρ α μ μ ι κ ή ς  π α λ ι ν δ ρ ό μ η σ η ς .  Η  α ­

ν ά λ υ σ η  τ η ς  ε π ι β ί ω σ η ς  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  ( R F S )  έ γ ι ν ε  μ ε  τ η ν  μ έ θ ο δ ο  

K a p l a n - M e i e r  κ α ι  η  π ο λ υ π α ρ α γ ο ν τ ι κ ή  α ν ά λ υ σ η  ε π ι β ί ω σ η ς  έ γ ι ν ε  μ ε  τ ο  μ ο ­

ν τ έ λ ο  α ν α λ ο γ ι κ ο ύ  κ ι ν δ ύ ν ο υ  τ ο υ  C o x  ( p r o p o r t i o n a l  h a z a r d s  m o d e l) .

Α π ό  τ η ν  α ν ά λ υ σ η  τ ω ν  α π ο τ ε λ ε σ μ ά τ ω ν  τ η ς  μ ε λ έ τ η ς  π ρ ο έ κ υ ψ ε  ό τ ι  ο  α -  

π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  ( Α Ι )  έ χ ε ι  ι σ χ υ ρ ή  κ α ι  θ ε τ ι κ ή  σ χ έ σ η  μ ε  τ ο ν  μ ι τ ω τ ι κ ό  δ ε ί ­

κ τ η  ( Μ Ι )  ( ρ  <  0 ,0 0 1 ) ,  μ ε  τ ο ν  β α θ μ ό  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  ( α π ό  τ ο ν  έ λ ε γ χ ο  ό λ ω ν  τ ω ν  

ο μ ά δ ω ν  α ν ά  G r a d e  ρ  <  0 ,0 0 1 )  κ α ι  τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ  ( ρ  <  0 ,0 0 1 )  ε ν ώ  π α ­

ρ ο υ σ ι ά ζ ε ι  α ρ ν η τ ι κ ή  σ υ σ χ έ τ ι σ η  μ ε  τ ο υ ς  ο ρ μ ο ν ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  ( ρ  =  0 ,0 0 3 ) .

Δ ε ν  φ α ί ν ε τ α ι  ν α  υ π ά ρ χ ε ι  σ υ σ χ έ τ ι σ η  τ ο υ  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  μ ε  τ η  δ ι ή ­

θ η σ η  τ ω ν  σ ύ σ τ ο ι χ ω ν  μ α σ χ α λ ι α ί ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν ,  τ ο  σ τ ά δ ι ο  τ η ς  ν ό σ ο υ ,  τ η ν  η ­

λ ι κ ί α  κ α ι  τ η ν  ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ ή  κ α τ ά σ τ α σ η .

Ο  μ ι τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  ( Μ Ι )  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ ο υ ς  π α ρ α π ά ν ω  κ λ ι ν ι κ ο π α θ ο -  

λ ο γ ο α ν α τ ο μ ι κ ο ύ ς  δ ε ί κ τ ε ς  π α ρ ο υ σ ι ά ζ ε ι  τ ι ς  ί δ ι ε ς  σ υ σ χ ε τ ί σ ε ι ς  δ η λ α δ ή  έ χ ε ι  α ­

ν ά λ ο γ η  σ χ έ σ η  μ ε  τ ο ν  β α θ μ ό  κ α κ ο ή θ ε ι α ς ,  τ ο  μ έ γ ε θ ο ς  τ ο υ  ό γ κ ο υ  κ α ι  α ν τ ί ­

σ τ ρ ο φ η  σ χ έ σ η  μ ε  τ ο υ ς  ο ρ μ ο ν ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς .  Ό μ ω ς  δ ε ν  φ α ί ν ε τ α ι  ν α  σ χ ε τ ί ­

ζ ε τ α ι  μ ε  τ η  δ ι ή θ η σ η  τ ω ν  σ ύ σ τ ο ι χ ω ν  μ α σ χ α λ ι α ί ω ν  λ ε μ φ α δ έ ν ω ν ,  τ ο  σ τ ά δ ι ο  τ η ς  

ν ό σ ο υ ,  τ η ν  η λ ι κ ί α  κ α ι  τ η ν  ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ ή  κ α τ ά σ τ α σ η .  Α ν α φ ο ρ ι κ ά  μ ε  τ η ν  

α ν ο σ ο ϊ σ τ ο λ ο γ ι κ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  B c l 2  κ α ι  ρ 5 3  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ϊ ν ώ ν ,  ο  α π ο π τ ω τ ι -  

κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  ( Α Ι )  κ α ι  ο  μ ι τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  ( Μ Ι )  έ χ ο υ ν  θ ε τ ι κ ή  σ χ έ σ η  μ ε  τ η ν  

ρ 5 3  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ΐ ν η  ( ρ  =  0 ,0 0 1  κ α ι  ρ  =  0 ,0 0 8  α ν τ ί σ τ ο ι χ α ) .  Σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ η ν  ο ­

γ κ ο π ρ ω τ ε ΐ ν η  B c l 2  ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  έ χ ε ι  α ν τ ίσ τ ρ ο φ η  σ χ έ σ η  ( ρ  =  0 ,0 0 6 )  

ε ν ώ  δ ε ν  φ α ί ν ε τ α ι  ν α  υ π ά ρ χ ε ι  σ υ σ χ έ τ ι σ η  μ ε τ α ξ ύ  τ ο υ  μ ι τ ω τ ι κ ο υ  δ ε ί κ τ η  ( Μ Ι )  

κ α ι  τ η ς  B c l 2  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ΐ ν η ς  ( ρ  =  0 ,0 6 ) .  Έ τ σ ι  ό γ κ ο ι  μ ε  θ ε τ ι κ ή  α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η -  

μ ικ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ η ς  B c l 2  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ΐ ν η ς  κ α ι  α ρ ν η τ ι κ ή  έ κ φ ρ α σ η  τ η ς  ρ 5 3  φ α ί ­

ν ε τ α ι  ν α  έ χ ο υ ν  χ α μ η λ ό  α π ο π τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η  ( Α Ι ) .

Ο ι  γ υ ν α ί κ ε ς  π ο υ  υ π ο τ ρ ο π ί α σ α ν  ε ί χ α ν  υ ψ η λ ό τ ε ρ ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η  

α π ’ α υ τ έ ς  π ο υ  δ ε ν  ε μ φ ά ν ι σ α ν  υ π ο τ ρ ο π ή  ( ρ  =  0 ,0 0 1 )  ε ν ώ  ο  μ ι τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  

ή τ α ν  κ α τ ά  μ έ σ ο  ό ρ ο  υ ψ η λ ό τ ε ρ ο ς  σ ’ α υ τ έ ς  π ο υ  ε μ φ ά ν ι σ α ν  υ π ο τ ρ ο π ή  ( ρ  =  

0 ,0 5 9 ) .  Ε π ί σ η ς  ο ι  γ υ ν α ί κ ε ς  π ο υ  υ π ο τ ρ ο π ί α σ α ν  ε ί χ α ν  ό γ κ ο υ ς  μ ε γ ά λ ο υ  μ ε γ έ ­

θ ο υ ς  ( ρ  =  0 ,0 0 7 )  μ ε  υ ψ η λ ό  β α θ μ ό  κ α κ ο ή θ ε ι α ς  ( G r a d e  I I I )  ( ρ  =  0 ,0 2 )  κ α ι  τ ο  

μ ε γ α λ ύ τ ε ρ ο  π ο σ ο σ τ ό  υ π ο τ ρ ο π ή ς  π α ρ α τ η ρ ή θ η κ ε  σ ε  α σ θ ε ν ε ί ς  σ τ α δ ί ο υ  Ι Ι ΙΑ .

Ο  χ ρ ό ν ο ς  ε μ φ ά ν ι σ η ς  τ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  ή τ α ν  μ ι κ ρ ό τ ε ρ ο ς  ( <  6 0  μ ή ν ε ς )  σ τ ι ς  

γ υ ν α ί κ ε ς  μ ε  υ ψ η λ ό  α π ο π τ ω τ ι κ ό  κ α ι  μ ι τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η  ( ρ  =  0 ,0 0 2 ,  ρ  =  0 ,0 0 4  α ­

ν τ ί σ τ ο ι χ α  κ α ι  μ ε γ ά λ ο υ ς  ό γ κ ο υ ς  ( ρ  =  0 ,0 0 7 ) .

Η  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  ή τ α ν  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ η  σ τ ι ς  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε



m

μ ι κ ρ ό  μ έ γ ε θ ο ς  ό γ κ ο υ  ( p  =  0 ,0 0 3 ) ,  χ ω ρ ί ς  δ ι η θ η μ έ ν ο υ ς  λ ε μ φ α δ έ ν ε ς  ( Ν 0) σ τ η  

σ ύ σ τ ο ι χ η  μ α σ χ ά λ η  ( ρ  =  0 ,0 1 6  μ ε  Ν 2 κ α ι  ρ  =  0 ,0 5 5  Ν ,  μ ε  Ν ^ ,  σ τ α δ ί ο υ  I ( ρ  =  

0 ,0 1  μ ε  Ι Ι Β  κ α ι  ρ  =  0 ,0 0 1  μ ε  Ι Ι ΙΑ ) μ ε  θ ε τ ι κ ο ύ ς  υ π ο δ ο χ ε ί ς  ( ρ  =  0 ,0 4 ) .  Δ ε ν  π α ­

ρ α τ η ρ ή θ η κ ε  δ ι α φ ο ρ ά  σ τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η ς  υ π ο τ ρ ο π ή ς  μ ε τ α ξ ύ  π ρ ο -  κ α ι  

μ ε τ α ε μ μ η ν ο π α υ σ ι α κ ώ ν  γ υ ν α ι κ ώ ν  κ α ι  μ ε τ α ξ ύ  γ υ ν α ι κ ώ ν  μ ε  θ ε τ ι κ ή  ( + ) / α ρ ν η -  

.  τ ι κ ή  ( - )  έ κ φ ρ α σ η  τ ω ν  ο γ κ ο π ρ ω τ ε ϊ ν ώ ν  B c l 2  κ α ι  ρ 5 3 .

Σ ’ α υ τ ή ν  τ η  μ ε λ έ τ η ,  ο ι  α σ θ ε ν ε ί ς  π ο υ  ε ί χ α ν  χ α μ η λ ό  α π ο π τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η  

( Α Ι  <  1 ,8 )  ε ί χ α ν  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ η  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς  κ α ι  μ π ο ρ ε ί  ν α  

χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ε ί  σ α ν  ο μ ά δ α  « κ α λ ή ς  π ρ ό γ ν ω σ η ς »  σ ε  σ χ έ σ η  μ ε  τ ι ς  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  

υ ψ η λ ό  α π ο π τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η  ( Α Ι  >  1 ,8 )  π ο υ  μ π ο ρ ε ί  ν α  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ε ί  σ α ν  ο ­

μ ά δ α  « υ ψ η λ ο ύ  κ ιν δ ύ ν ο υ »  ( ρ  <  0 ,0 0 5 ) .

' Η  π ο λ υ π α ρ α γ ο ν τ ι κ ή  α ν ά λ υ σ η  τ η ς  σ χ έ σ η ς  τ ο υ  α π ο π τ ω τ ι κ ο ύ  δ ε ί κ τ η  ( Α Ι )  

μ ε  τ ο υ ς  κ λ ι ν ι κ ο π α θ ο λ ο γ ι κ ο ύ ς  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  π ο υ  μ ε λ ε τ ή θ η κ α ν  κ α ι  η  π ο λ υ π α ­

ρ α γ ο ν τ ι κ ή  α ν ά λ υ σ η  ε π ι β ί ω σ η ς  έ δ ε ι ξ ε ,  σ τ η ν  π α ρ ο ύ σ α  μ ε λ έ τ η ,  ό τ ι  ο  α π ο π τ ω -  

τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  π ε ρ ι λ α μ β ά ν ε ι  π λ η ρ ο φ ο ρ ί α  α π ό  α υ τ ο ύ ς  τ ο υ ς  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  κ α ι  

έ χ ε ι  μ ε γ ά λ η  σ η μ α σ ί α  γ ι α  τ η ν  ε π ι β ί ω σ η  ε λ ε ύ θ ε ρ η  υ π ο τ ρ ο π ή ς .  Σ υ ν ε π ώ ς  θ α  

μ π ο ρ ο ύ σ ε  ν α  χ ρ η σ ι μ ο π ο ι η θ ε ί  - π ι θ α ν ό ν -  σ α ν  έ ν α ς  σ η μ α ν τ ι κ ό ς  π ρ ο γ ν ω σ τ ι ­

κ ό ς  π α ρ ά γ ο ν τ α ς  π ο υ  σ υ μ π υ κ ν ώ ν ε ι  π λ η ρ ο φ ο ρ ί ε ς  γ ι α  τ ο ν  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  

κ α ι  - τ ο υ λ ά χ ι σ τ ο ν  σ τ ο  δ ε ί γ μ α  α υ τ ό  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν -  θ α  μ π ο ρ ο ύ σ ε  ν α  χ ρ η σ ι μ ο ­

π ο ι η θ ε ί  α π ό  μ ό ν ο ς  τ ο υ  σ α ν  έ ν α ς  α ν ε ξ ά ρ τ η τ ο ς  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ό ς  π α ρ ά γ ο ν τ α ς  

γ ι α  τ η ν  α ξ ι ο λ ό γ η σ η  τ ο υ  κ ι ν δ ύ ν ο υ  υ π ο τ ρ ο π ή ς  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  μ ε  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  

μ α σ τ ο ύ .

Σ η μ α ν τ ι κ ό  π λ ε ο ν έ κ τ η μ α  τ η ς  π α ρ ο ύ σ α ς  μ ε λ έ τ η ς  ε ί ν α ι  ο  σ χ ε τ ι κ ά  μ ε γ ά ­

λ ο ς  α ρ ι θ μ ό ς  τ ω ν  α σ θ ε ν ώ ν  π ο υ  π α ρ α κ ο λ ο υ θ ή θ η κ α ν  ( 1 7 5 )  κ α ι  τ ο  μ ε γ ά λ ο  χ ρ ο ­

ν ι κ ό  δ ι ά σ τ η μ α  π α ρ α κ ο λ ο ύ θ η σ η ς  ( ε ν δ ι ά μ ε σ ο ς  χ ρ ό ν ο ς  π α ρ α κ ο λ ο ύ θ η σ η ς  1 7 1  

μ ή ν ε ς ) .

Η  α π ό δ ε ι ξ η  μ ι α ς  α ν ε ξ ά ρ τ η τ η ς  τ ι μ ή ς  γ ι α  τ ο ν  α π ο π τ ω τ ι κ ό  δ ε ί κ τ η  μ α ς  ε ­

π ι τ ρ έ π ε ι  τ η  γ ε ν ι κ ή  τ ο υ  χ ρ ή σ η  σ τ η ν  κ λ ι ν ι κ ή  π ρ ά ξ η  κ α ι  μ α ς  π α ρ έ χ ε ι  τ η  δ υ ν α ­

τ ό τ η τ α  ν α  κ ά ν ο υ μ ε  π ρ ο β λ έ ψ ε ι ς  γ ι α  τ η ν  π ι θ α ν ό τ η τ α  ε π ι β ί ω σ η ς  τ ιυ ν  α σ θ ε ν ώ ν  

μ ε  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ .  Σ ’ α υ τ ή ν  τ η ν  π ε ρ ί π τ ω σ η ,  ο  α π ο π τ ω τ ι κ ό ς  δ ε ί κ τ η ς  θ α  

μ π ο ρ ο ύ σ ε  ν α  α π ο τ ε λ έ σ ε ι  έ ν α ν  α ν ε ξ ά ρ τ η τ ο  π ρ ο γ ν α κ π ι κ ό  π α ρ ά γ ο ν τ α  μ ε  β ά ­

σ η  τ ο  ο π ο ί ο  ο ι  α σ θ ε ν ε ί ς  μ ε  κ α ρ κ ί ν ο  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ  θ α  μ π ο ρ ο ύ σ α ν  ν α  κ α τ η γ ο ­

ρ ι ο π ο ι η θ ο ύ ν  σ ε  α σ θ ε ν ε ί ς  υ ψ η λ ο ύ ,  μ ε σ α ί ο υ  ή  χ α μ η λ ο ύ  κ ι ν δ ύ ν ο υ  υ π ο τ ρ ο π ή ς .
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S U M M A R Y

T h e  a im  o f  t h is  w o r k  w a s  t o  s t u d y  t h e  a p o p t o s i s  a n d  t h e  a p o p t o t i c  i n d e x  

(Αΐχϊη d u c t a l  b r e a s t  a d e n o c a r c i n o m a s ,  n o n  s p e c i f i e d  t y p e  ( N S T )  a n d  t o  c o r ­

r e la t e  t h e  f in d in g s  w it h  t h e  m i t o t i c  in d e x  ( M I ) ,  t u m o r  g r a d e ,  t u m o r  s iz e ,  ly m p h  

n o d e  s ta tu s ,  s t a g e ,  h o r m o n e  r e c e p t o r s ’ s t a t u s ,  p a t i e n t s ’ a g e  a n d  m e n o p a u s a l  

s t a t u s  a s  w e l l  a s  w i t h  t h e  i m m u n o h i s t o c h e m i c a l  e x p r e s s io n  o f  B c l 2  a n d  p 5 3  

o n c o p r o t e i n s .  M o r e o v e r ,  in  t h is  s t u d y  t h e  c o r r e l a t i o n  o f  t h e  m i t o t i c  i n d e x  

( M I )  w i t h  t h e  s a m e  c l i n i c o p a t h o l o g i c a l  p a r a m e t e r s  a n d  t h e  i m m u n o h i s t o ­

c h e m ic a l  e x p r e s s io n  o f  B c l 2  a n d  p 5 3  o n c o p r o t e i n s  w a s  a ls o  e x a m in e d .  F i n a l ­

ly , t h e  a p o p t o t i c  in d e x  ( A I ) ,  t h e  m i t o t i c  in d e x  ( M I ) ,  t h e  a b o v e  c l i n i c o p a t h o ­

lo g ic a l  p a r a m e t e r s  a n d  t h e  e x p r e s s io n  o f  B c l 2  a n d  p 5 3  o n c o p r o t e i n s  w e r e  c o r ­

r e la t e d  w i t h  t h e  r e la p s e  f r e e  s u r v iv a l  ( R F S )  o f  t h e  p a t ie n t s .

I n  t h is  s t u d y ,  1 7 5  p a t ie n t s  w i t h  in v a s iv e  d u c t a l  b r e a s t  a d e n o c a r c i n o m a s ,  

n o n  s p e c i f i e d  t y p e  ( N S T )  w e r e  i n c lu d e d .  T h e  f o l l o w - u p  p e r i o d  w a s  a p p r o x i ­

m a t e ly  15  y e a r s .  T h e  f o l l o w - u p  t i m e  r a n g e d  f r o m  3  m o n t h s  t o  1 9 1  m o n t h s ,  

t h e  m e d ia n  f o l l o w - u p  p e r i o d  w a s  1 7 1  m o n t h s  a n d  t h e  m e a n  f o l l o w - u p  p e r i ­

o d  w a s  1 2 5  m o n t h s .  T h e  i m m u n o h i s t o c h e m i c a l  e x p r e s s i o n  o f  B c l 2  a n d  p 5 3  

o n c o p r o t e in s  w a s  a v a i la b le  in  t u m o r  t i s s u e  s e c t io n s  o f  8 4  o u t  o f  1 7 5  p a t ie n t s  

w it h  t h e  s a m e  f o l l o w - u p  p e r io d .

T h e  e s t im a t io n  o f  t h e  a p o p t o t i c  a n d  m i t o t i c  i n d i c e s  w a s  b a s e d  o n  m o r ­

p h o l o g i c a l  c h a r a c t e r i s t i c s  in  p a r a f f i n - e m b e d d e d  t is s u e  s e c t io n s  t h a t  s t a in e d  

w it h  h e m a t o x y l in  a n d  e o s in  a n d  c a l c u la t e d  a s  t h e  m e a n  n u m b e r  o f  a p o p t o t ­

ic  a n d  m it o t r c  c e l l s ,  r e s p e c t iv e ly ,  in  2 0  f ie ld s  o f  h ig h  m a g n i f i c a t i o n  ( x 4 0 0 ) .

F o r  t h e  s t a t is t ic a l  a n a ly s is ,  t h e  a s s o c ia t i o n  o f  c o n t i n u o u s  v a r ia b l e s  w a s  

c o n f i r m e d  u s in g  t h e  t - t e s t  a n d  in  c a s e  o f  c a t e g o r i c a l  v a r ia b l e s  t h e  x 2 te s t  w a s  

a p p l i e d .  T h e  m u l t i v a r i a t e  a n a ly s is  o f  A I  w a s  p e r f o r m e d  u s in g  t h e  s t a t i s t i c a l  

m o d e l  o f  l in e a r  r e g r e s s io n .  R F S  w a s  e s t im a t e d  u s in g  t h e  K a p l a n - M e i e r  m e t h o d  

a n d  t h e  m u l t i v a r i a t e  s u r v iv a l  a n a ly s is  w a s  e s t im a t e d  b y  t h e  C o x  m o d e l .

I n  t h is  s t u d y ,  a  s t r o n g  s t a t i s t i c a l l y  s i g n i f i c a n t  p o s i t iv e  c o r r e l a t i o n  o f  t h e
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a p o p t o t i c  in d e x  ( A I )  w i t h  t h e  m i t o t i c  in d e x  ( M I )  ( p < 0 .0 0 1 ) ,  t h e  t u m o r  g r a d e  

( p < 0 . 0 0 1 )  a n d  t h e  t u m o r  s iz e  ( p < 0 .0 0 1 )  w a s  o b s e r v e d .  A  s t a t is t ic a l ly  s ig n i f ­

i c a n t  n e g a t iv e  c o r r e l a t i o n  o f  t h e  a p o p t o t i c  i n d e x  ( A I )  w i t h  t h e  h o r m o n e  r e ­

c e p t o r s  s t a t u s  w a s  a ls o  f o u n d  ( p = 0 . 0 0 3 ) .  N o  s i g n i f i c a n t  a s s o c ia t io n s  o f  t h e  

a p o p t o t i c  i n d e x  ( A I )  w i t h  t h e  l y m p h  n o d e  in v o lv e m e n t ,  t h e  d is e a s e  s ta g e ,  t h e  

p a t i e n t s ’ a g e  a n d  m e n o p a u s a l  s t a t u s  w e r e  o b s e r v e d .  S im i la r l y ,  t h e  m i t o t i c  i n ­

d e x  w a s  c o r r e l a t e d  p o s i t i v e l y  w i t h  t u m o r  g r a d e  a n d  s iz e  a n d  n e g a t iv e ly  w i t h  

h o r m o n e  r e c e p t o r s  s t a tu s .  T h e r e  w e r e  n o  s t a t is t ic a l  c o r r e l a t io n s  b e t w e e n  t h e  

m i t o t i c  i n d e x  a n d  l y m p h  n o d e  i n v o lv e m e n t ,  d is e a s e  s t a g e ,  p a t ie n t s ’ a g e  a n d  

m e n o p a u s a l  s t a t u s .

I n  t h e  p r e s e n t  s t u d y ,  t h e  a p o p t o t i c  a n d  m i t o t i c  i n d i c e s  w e r e  c o r r e l a t e d  

p o s i t i v e l y  w i t h  p 5 3  p r o t e i n  e x p r e s s io n  ( p = 0 .0 0 1  a n d  p = 0 . 0 0 8 ,  r e s p e c t iv e ly ) .  

A n  in v e r s e  s t a t i s t i c a l l y  s i g n i f i c a n t  a s s o c ia t i o n  b e t w e e n  t h e  a p o p t o t i c  i n d e x  

a n d  B c l 2  e x p r e s s io n  w a s  o b s e r v e d  ( p = 0 .0 0 6 ) .  N o  a s s o c ia t io n  w a s  f o u n d  b e ­

t w e e n  t h e  m i t o t i c  in d e x  a n d  B c l 2  p r o t e i n  e x p r e s s io n  ( p = 0 .0 6 ) .

W o m e n  w h o  p r e s e n t e d  r e la p s e s  h a d  h ig h e r  t u m o r  a p o p t o t i c  a n d  m i t o t ­

i c  i n d i c e s  c o m p a r e d  w i t h  t h o s e  w i t h o u t  r e la p s e s  ( p = 0 . 0 0 1  a n d  p = 0 . 0 5 9 ,  r e ­

s p e c t iv e ly ) .  M o r e o v e r ,  w o m e n  w it h  r e la p s e s  h a d  t u m o r s  o f  la r g e  s iz e  ( p = 0 .0 0 7 )  

a n d  o f  h ig h  g r a d e  ( G r a d e  I I I )  ( p = 0 .0 2 ) .  I n  a d d i t i o n ,  t h e  m a j o r i t y  o f  r e la p s ­

e s  w e r e  o b s e r v e d  in  p a t ie n t s  w i t h  d is e a s e  s t a g e  I I I A .

T h e  t i m e  o r  r e c u r r e n c e  w a s  s h o r t e r  ( <  6 0  m o n t h s )  f o r  w o m e n  w i t h  h ig h  

a p o p t o t i c  a n d  m i t o t i c  i n d i c e s  a s  w e l l  a s  w i t h  la r g e  t u m o r s  ( p = 0 .0 0 7 ) .

T h e  r e la p s e  f r e e  s u r v iv a l  w a s  l o n g e r  in  p a t ie n t s  w i t h  s m a l l  s iz e  t u m o r s  

( p = 0 . 0 0 3 ) ,  a b s e n c e  o f  l y m p h  n o d e  m e t a s t a s e s  ( N O  v s  N 2 :  p = 0 . 0 1 ,  N O  v s  N l :  

p = 0 . 0 5 5 ) ,  s t a g e  I  (I  v s  I I B :  p = 0 . 0 1 , 1  v s  I I I A :  p = 0 . 0 0 1 )  a n d  p o s i t iv e  h o r m o n e  

r e c e p t o r s  ( p = 0 . 0 4 ) .  N o  s i g n i f i c a n t  c o r r e l a t i o n s  f o r  t h e  r e la p s e  f r e e  s u r v iv a l  

b e t w e e n  p r e m e n o p a u s a l  a n d  p o s t m e n o p a u s a l  w o f n e n  a s  w e l l  a s  b e t w e e n  

w o m e n  w i t h  p o s i t i v e  o r  n e g a t i v e  i m m u n o h i s t o c h e m i c a l  e x p r e s s io n  o f  B c l 2  

a n d  p 5 3  o n c o p r o t e i n s  w e r e  o b s e r v e d .

I n  t h is  s t u d y ,  t h e  p a t ie n t s  w i t h  lo w  t u m o r  a p o p t o t i c  in d e x  ( A I  <  1 .8 )  h a d  

l o n g e r  r e la p s e  f r e e  s u r v iv a l ,  t h e r e f o r e ,  t h is  g r o u p  o f  p a t ie n t s  m a y  b e  c o n s i d ­

e r e d  a s  a  g r o u p  o f  “ g o o d  p r o g n o s i s ”  c o m p a r e d  t o  t h e  g r o u p  o f  p a t ie n t s  w i t h  

h ig h  t u m o r  a p o p t o t i c  in d e x  ( A I  > 1 .8 ,  p < 0 .0 0 5 )  -  t h e  s o  c a l le d  g r o u p  o f  “ h ig h  

r i s k ” .

T h e  m u l t i v a r i a t e  a n a ly s is  o f  t h e  c o r r e l a t io n s  a m o n g  t h e  a p o p t o t i c  in d e x  

a n d  t h e  s t u d ie d  c l i n i c o p a t h o l o g i c a l  p a r a m e t e r s  s h o w e d  t h a t  t h e  a p o p t o t i c  i n ­

d e x  is  a  f a c t o r  t h a t  p r o v i d e s  i m p o r t a n t  i n f o r m a t i o n  f o r  r e la p s e  f r e e  s u r v iv a l .
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T h e r e f o r e ,  i t  m a y  b e  u s e d ,  a t  le a s t  i n  t h e  s a m p l e  o f  p a t ie n t s  o f  t h e  p r e s e n t  s-  

t u d y ,  a s  a  p r o g n o s t i c  i n d i c a t o r  in  o r d e r  t o  e s t im a t e  t h e  r i s k  o f  r e c u r r e n c e  i n  

p a t ie n t s  w i t h  d u c t a l  b r e a s t  a d e n o c a r c i n o m a s .

M a j o r  a d v a n t a g e s  o f  t h is  s t u d y  a r e  t h e  r e l a t i v e l y  l a r g e  n u m b e r  o f  p a ­

t ie n t s  t h a t  w a s  in c lu d e d  a n d  t h e  l o n g  f o l l o w - u p  p e r io d .  T h e  d e m o n s t r a t i o n  o f  

*  a n  in d e p e n d e n t  v a lu e  f o r  t h e  a p o p t o t i c  in d e x  a l lo w s  it s  u s e  in  t h e  c l i n i c a l  p r a c ­

t i c e  a n d  p r o v i d e s  in f o r m a t i o n  f o r  t h e  p r e d i c t i o n  o f  s u r v iv a l  o f  p a t i e n t s  w i t h  

b r e a s t  c a n c e r .  I n  t h is  c a s e ,  t h e  a p o p t o t i c  in d e x  m a y  s e r v e  a s  a n  i n d e p e n t e d  

p r o g n o s t i c  f a c t o r  b y  w h ic h  t h e  p a t ie n t s  w i t h  b r e a s t  c a n c e r  c o u l d  b e  s e p a r a t ­

e d  i n t o  g r o u p s  o f  “ h i g h ” , “ m o d e r a t e ”  a n d  “ l o w ”  r i s k  o f  r e c u r r e n c e .
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e x p r e s s io n  in  n o d e - p o s i t i v e  b r e a s t  c a r c i n o m a :  A n  i m m u n o h i s t o c h e m i -  

c a l  s t u d y .  I n t  J  C a n c e r  1 9 9 3 ; 5 5 :  4 2 9 - 4 3 5 .

1 5 5 . Τ σ ο μ π α ν ί δ ο υ  X :  Μ ο ρ ι α κ ή  τ α ξ ι ν ό μ η σ η  τ ω ν  κ α ρ κ ι ν ω μ ά τ ω ν  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ .  

Α ρ χ ε ί ο  Π α θ ο λ ο γ ι κ ή ς  Α ν α τ ο μ ι κ ή ς  2 0 0 7 ;  2 1 ( 8 ) :  1 1 -1 8 .

1 5 6 . P e r o u  C M ,  S o r l i e  Τ ,  E i s e n  M B ,  e t  a l :  M o l e c u l a r  p o r t r a i t s  o f  h u m a n  

b r e a s t  t u m o u r s .  N a t u r e  2 0 0 0 ;  4 0 6 :  7 4 7 - 7 5 2 .

1 5 7 . A b d  E l - R e h i m  D M ,  P i n d e r  S E ,  P a is h  C E ,  e t  a l:  E x p r e s s i o n  a t  l u m i n a l
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a n d  b a s a l  c y t o k e r a t in s  i n  h u m a n  b r e a s t  c a r c i n o m a .  J  P a t h o l  2 0 0 4 ;  2 0 3 :  

6 6 1 - 6 7 1 .

1 5 8 . H i c k s  D G ,  S h o r t  S M ,  P r e s c o t t  e t  a l:  B r e a s t  c a n c e r s  w i t h  b r a i n  m e t a s -  

t a s e s  a r e  m o r e  l i k e l y  t o  b e  e s t r o g e n  r e s e p t o r  n e g a t iv e ,  e x p r e s s  t h e  b a s a l  

c y t o k e r a t i n  C K 5 / 6  a n d  o v e r e x p r e s s  H E R 2  o r  E G F R .  A m  J  S u r g  P a t h o l  

2 0 0 6 ;  3 0 ( 9 ) :  1 0 9 7 -1 1 0 4 .

1 5 9 . P a l a c i o s  J ,  H o n r a d o  A ,  O s o r i o  e t  a l :  P h e n o t y p i c  c h a r a c t e r i z a t i o n  a t  

B R C A 1  a n d  B R C A 2  t u m o r s  b a s e d  i n  a  t i s s u e e  m i c r o a r r a y  s t u d y  w i t h  

3 7  i m m u n o h i s t o c h e m i c a l  m a r k e r s .  B r e a s t  C a n c e r  R e s  2 0 0 5 ;  9 0 :  5 -1 4 .

1 6 0 . Π ι ν α κ ί δ η ς  Μ ,  Μ π ο ύ τ η ς  Λ :  Χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ ή  θ ε ρ α π ε ί α  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  
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1 0 7 - 1 2 5 .

1 6 1 . M a d d o x  W A ,  C a r p e n t e r  J T ,  L a w s  H T ,  e t  a l:  D o e s  r a d i c a l  m a s t e c t o m y  

s t i l l  h a v e  a  p l a c e  i n  t h e  t r e a t m e n t  o f  p r i m a r y  o p e r a b l e  b r e a s t  c a n c e r ?  

A r c h  S u r g  1 9 8 7 ; 1 2 2 : 1 3 1 7 - 1 3 2 0 .
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μ ή .  Χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ έ ς  π α θ ή σ ε ι ς  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ .  Ε κ δ ό σ ε ι ς  Λ ί τ σ α ς .  Α θ ή ν α  1 9 9 2 :  
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1 6 7 . F i s h e r  Β ,  R e d m o n t  C ,  P o i s o n  R ,  e t  a l:  E i g h t - y e a r s  r e s u l t s  o f  a  r a n d o m ­
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o r  w i t h o u t  p o s t o p e r a t iv e  r a d i o t h e r a p y  f o r  s t a g e  I  b r e a s t  c a n c e r :  a  r a n ­

d o m i z e d  t r ia l .  J  N a t l  C a n c e r  I n s t  1 9 9 0 ; 8 2 ( 4 ) :  2 7 7 - 8 2 .
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1 9 8 9 ; 2 : 1 6 8 - 1 6 9 .

1 7 1 . W i l s o n  J F ,  C o x  D J :  D e f i n i t i v e ,  A d j u v a n t  a n d  P a l l i a t i v e  R a d i a t i o n  T h e r ­

a p y  f o r  m a m m a r y  c a n c e r .  I n  c a n c e r  o f  t h e  B r e a s t .  D o n e g a n  L W ,  S p r a t t  

S J .  3 r d  E d i t i o n .  P h i l a d e l p h i a  1 9 8 8 : 4 6 2 - 4 7 4 .

e  1 7 2 . R o d g e r  A ,  M o n t a g u e  E ,  F l e t c h e r  G :  P r e o p e r a t i v e  o r  p o s t o p e r a t i v e  i r ­
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1 7 4 . Β α κ ά λ η ς  Ξ :  Ο  ρ ό λ ο ς  τ η ς  α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α ς  σ τ η  σ υ ν τ η ρ η τ ι κ ή  χ ε ι ρ ο υ ρ -  

'  γ ι κ ή  α ν τ ιμ ε τ ιό π ισ η  τ ο υ  κ α ρ κ ί ν ο υ  τ ο υ  μ α σ τ ο ύ .  Σ ύ γ χ ρ ο ν η  Μ α σ τ ο λ ο γ ί α .

I ω α ν ν ί δ ο υ - Μ ο υ ζ ά κ α  Λ ,  κ . ά .  Ε κ δ ό σ ε ι ς  Π α σ χ α λ ί δ η .  Α θ ή ν α  2 0 0 7 :  8 0 1 -  

8 1 0 .

1 7 5 . H a r r i s  J R ,  H e l l m a n n  S :  T h e  r o l e  o f  r a d i a t i o n  t h e r a p y  in  t h e  m a n a g e ­

m e n t  o f  lo c a ly  a d v a n c e d  c a r c i n o m a  o f  t h e  b r e a s t .  C a n c e r  1 9 8 4 ;  5 3 :  7 5 8 -  

7 6 1 .

1 7 6 . T C o jρ α κ υ ε λ ε υ 0 ε ρ ά κ η ς  Ε :  Α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α .  Χ ε ι ρ ο υ ρ γ ι κ έ ς  π α θ ή σ ε ι ς  τ ο υ  

μ α σ τ ο ύ .  Ε κ δ ό σ ε ι ς  Λ ί τ σ α ς .  Α θ ή ν α  1 9 9 2 : 1 7 2 - 1 7 7 .

1 7 7 . Π ι ν α κ ί δ η ς  Μ ,  Μ π ο ύ τ η ς  Λ :  Α κ τ ι ν ο θ ε ρ α π ε ί α .  Κ α ρ κ ί ν ο ς  μ α σ τ ο ύ .  U n i v e r ­

s it y  S t u d i o  P r e s s ,  Θ ε σ σ α λ ο ν ί κ η  1 9 9 3 :1 3 8 - 1 4 1 .

1 7 8 . Μ π ά μ ι α ς  Α ,  Δ η μ ό π ο υ λ ο ς  A M ,  Γ ε ω ρ γ ο ύ λ ι α ς  Β :  Θ ε ρ α π ε υ τ ι κ έ ς  κ α τ ε υ ­

θ ύ ν σ ε ι ς  σ τ ο ν  κ α ρ κ ί ν ο  μ α σ τ ο ύ .  Ε ι σ α γ ω γ ή  σ τ η ν  Κ λ ι ν ι κ ή  Ο γ κ ο λ ο γ ί α .  Δ ι α -  

π α ν ε π ισ τ η μ ι α κ ή  Ο μ ά δ α  Π α θ ο λ ό γ ω ν  Ο γ κ ο λ ό γ ω ν  Ε λ λ ά δ α ς .  Α θ ή ν α  2 0 0 4 :  

1 0 8 -1 1 1 .

1 7 9 . F i s h e r  Β ,  J e o n g  J H ,  A n d e r s o n  S , e t  a l:  T r e a t m e n t  o f  a x i l l a r y  l y m p h  n -  

o d e - n e g a t iv e ,  e s t r o g e n  r e s e p t o r - n e g a t iv e  b r e a s t  c a n c e r :  u p d a t e d  f i n d ­

in g  f r o m  N a t i o n a l  S u r g i c a l  A d j u v a n d  a n d  B o w e l  P r o j e c t  c l i n i c a l  t r ia ls .  

J  N a t h  C a n c e r  I n s t  2 0 0 4 ;  9 6 : 1 8 2 3 -3 1 .

1 8 0 . F i s h e r  B ,  J e o n d  J H ,  B r y a n t  J ,  e t  a l:  T r e a t m e n t  o f  l y m p h  n o d e - n e g a t i v e ,  

; e s t r o g e n  r e s e p t o r - p o s i t iv e  b r e a s t  c a n c e r :  lo n g - t e r m  f i n d i n g s  f r o m  N a ­

t io n a l - S u r g ic a l  A d j u v a n d  a n d  B o w e l  P r o j e c t  r a n d o m is e d  c l i n i c a l  t r ia ls .  

L a n c e t  2 0 0 4 ;  3 6 4 : 8 5 8 - 6 8 .

1 8 1 . L e v i n e  M N ,  B r a u n w e l l  V H ,  P r i c h a r d  K I ,  e t  a l:  R a n d o m i z e d  t r ia l  o f  i n ­

t e n s iv e  c y c lo p h o s p h a m id e ,  e p i r u b i c i n ,  a n d  f l u o r o u r a c i l  c h e m o t h e r a p y  

c o m p a r e d  w i t h  c y c l o p h o s p h a m i d e ,  m e t h o t r e x a t e ,  a n d  f l u o r o u r a c i l  in  

p r e m e n o p a u s a l  w o m e n  w i t h  n o d e - p o s i t i v e  b r e a s t  c a n c e r .  J  C l i n  O n c o l  

1 9 9 8 ; 1 6 : 2 6 5 1 -8 .
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1 8 2 . H u t c h i n s  L F ,  G r e e n  S J ,  R a v d i n  P M ,  e t  a l:  R a n d o m i z e d ,  c o n t r o l l e d  t r i ­

a l  o f  c y c l o p h o s p h a m i d e ,  m e t h o t r e x a t e  a n d  f l u o r o u r a c i l  v e r s u s  c y -  

c l o p h a s p h a m i d e ,  d o x o r u b i n ,  f l u o r o u r a c i l  w i t h  a n d  w i t h o u t  t a m o x i f e n  

f o r  h ig h  r is k ,  n o d e - n e g a t i v e  b r e a s t  c a n c e r .  J  C l i n  O n c o l  2 0 0 5 ;  2 3 : 8 3 1 3 -  

21.

1 8 3 . H e n d e r s o n  I C ,  B e r r y  D A ,  D e m i t r i  G D ,  e t  a l:  I m p r o v e d  o u t c o m e s  f r o m  

a d d i n g  s e q u e n t i a l  P a c l i t a x e l  b u t  n o t  f r o m  e s c a la t i o n  D o x o r u b i c i n  d o s e  

in  a n  a d j u v a n t  c h e m o t h e r a p y  r e g im e n  f o r  p a t ie n t s  f r o m  n o d e - p o s i t i v e  

p r i m a r y  b r e a s t  c a n c e r .  J  C l i n  O n c o l  2 0 0 3 ; 2 1 : 9 7 6 - 8 3 .

1 8 4 . E a r l y  B r e a s t  C a n c e r  T r i a l i s t s ’ C o l l a b o r a t i v e  G r o u p .  T a m o x i f e n  f o r  e a r ­

ly  b r e a s t  c a n c e r :  a n  o v e r v ie w  o f  t h e  r a n d o m is e d  t r ia ls .  L a n c e t  1 9 9 8 ; 3 5 1 :  

1 4 5 1 - 6 7 .

1 8 5 . K a u f m a n n  M ,  J o n o t  W ,  B la r n e y  R ,  e t  a l:  G o j e r a l i n  ( Z o l a d e x )  v e r s u s  

C M F  in  p r e m e n o p a u s a l  w o m e n  w i t h  n o d e - p o s i t i v e  b r e a s t  c a n c e r .  E u r  

J  C a n c e r  2 0 0 3 ;  3 9 : 1 7 1 1 -7 .
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