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Περίληψη 

 

      Ο καρκίνος του μαστού, είναι μία από τις πιο συχνές κακοήθειες που 

ανιχνεύονται σε γυναίκες, καθώς και η πρώτη αιτία θανάτου στο γυναικείο φύλο, 

παγκοσμίως. Περίπου το 5-10% των περιστατικών καρκίνου του μαστού οφείλεται 

σε μεταλλάξεις στα γονίδια BRCA1 και BRCA2. Ωστόσο υπάρχουν και μεταλλάξεις 

σε άλλα γονίδια που οδηγούν σε καρκίνο του μαστού. Τα γονίδια αυτά 

ταξινομούνται σε γονίδια υψηλής , μέτριας και χαμηλής διεισδυτικότητας  με βάση 

τον κίνδυνο εμφάνισης καρκίνου. Στα γονίδια υψηλής διεισδυτικότητας  ανήκουν τα 

BRCA1, BRCA2, PTEN, TP53 και STK11.Στα γονίδια μέτριας διεισδυτικότητας 

περιλαμβάνονται τα PALB2, ATM, CHEK2 και BARD1. Επομένως είναι 

απαραίτητη η ταυτοποίηση των υπεύθυνων γονιδίων, ώστε να δοθεί η κατάλληλη 

θεραπεία σε άτομα που νοσούν ή να αναπτυχθούν στρατηγικές πρόληψης στα 

άτομα υψηλού κινδύνου. Επιπλέον είναι σημαντικό να περιοριστούν οι 

περιβαλλοντικοί παράγοντες κινδύνου ώστε να μειωθούν τα περιστατικά καρκίνου 

του μαστού. Στην ταυτοποίηση των υπεύθυνων γονιδίων, καθοριστικό ρόλο έχει η 

γενετική συμβουλευτική πριν και μετά την διάγνωση. Αρχικά γίνεται λήψη 

οικογενειακού και ατομικού ιστορικού, ώστε να προσδιοριστεί η πιθανότητα 

ύπαρξης κάποιας μετάλλαξης και έπειτα ενημέρωση για το κόστος, τα πιθανά 

αποτελέσματα των δοκιμών, την επιτήρηση , την πρόληψη και την ψυχοκοινωνική 

υποστήριξη. Κατά τον γενετικό έλεγχο ανιχνεύονται 5 τύποι μεταλλάξεων: 

καλοήθεις, πιθανώς καλοήθεις, αβέβαιης σημασίας, πιθανώς παθογόνες και 

παθογόνες. Η ερμηνεία των αποτελεσμάτων σε πολλές περιπτώσεις καθίσταται 

περίπλοκη και χρειάζεται περαιτέρω διερεύνηση, ιδιαίτερα στις μεταλλάξεις 

αβέβαιης σημασίας. Εκτός από αυτό, ο γενετικός έλεγχος παρουσιάζει επιπλέον 

εμπόδια που χρήζουν αντιμετώπισης, όπως η έλλειψη συστάσεων για την 

διαχείριση των αποτελεσμάτων, οι αποκλίσεις μεταξύ των εργαστηρίων και  ο 

μειωμένος αριθμός γενετικών συμβούλων. Παρ’ όλα αυτά υπάρχουν 

ενθαρρυντικές έρευνες όσον αφορά την πρόληψη και την θεραπεία. Η προληπτική 

θεραπεία και μαστεκτομή καθώς και οι αναστολείς PARP, σε συνδυασμό με τον 

τακτικό έλεγχο, έχει αποδειχθεί ότι μειώνουν σημαντικά τον κίνδυνο για καρκίνο 

του μαστού. 

 

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/psychosocial-care
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/psychosocial-care
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Abstract  

 

     Breast cancer is one of the most common malignancies detected in women, as 

well as the leading cause of death in women worldwide. About 5-10% of breast 

cancers are due to mutations in the BRCA1 and BRCA2 genes. However, there 

are also mutations in other genes that lead to breast cancer. These genes are 

classified into high, moderate, and low penetration genes based on the risk of 

cancer. Ιn high penetration genes include BRCA1, BRCA2, PTEN, TP53 and 

STK11. In moderate penetration genes include PALB2, ATM, CHEK2 and BARD1. 

It is therefore necessary to identify the responsible genes in order to give the 

appropriate treatment to people with the disease or to develop prevention 

strategies in high-risk individuals. In addition, it is necessary to reduce 

environmental risk factors, to reduce the incidence of breast cancer. Genetic 

counseling  before and after diagnosis plays a key role in identifying the 

responsible genes. A family and individual history is taken first to determine the 

possibility of a mutation and then to be informed of the cost, possible test results, 

surveillance, prevention and psychosocial support. Genetic testing detects 5 types 

of mutations, benign, possibly benign, VUS, possibly pathogenic and pathogenic. 

The interpretation of the results in many cases becomes complicated and requires 

further investigation, especially in VUS mutations. In addition, genetic testing 

presents additional barriers that need to be addressed, such as the lack of 

recommendations for managing results, disparities between laboratories, and the 

reduced number of genetic counselors. Nevertheless, there is encouraging 

research on prevention and treatment. Prophylactic treatment and mastectomy 

and PARP inhibitors, combined with regular screening, have been shown to 

significantly reduce the risk of breast cancer.  



15 | Σ ε λ ί δ α  
 

1 Εισαγωγή 

 

1.1 Ανατομικά στοιχεία μαστού. 
 

     Ο μαστός των γυναικών αποτελείται από αδενικό και εριστικό ινώδη ιστό που 

βρίσκεται μέσα σε λιπώδη ιστό [1]. Συνήθως περιέχει περισσότερο αδενικό ιστό 

από αυτόν των ανδρών. Στις ενήλικες γυναίκες εκτείνεται από  την 2η έως την 6η 

πλευρά και από το στέρνο μέχρι την πρόσθια μασχαλιαία γραμμή, σχηματίζοντας 

προς τη μασχάλη μια πυραμοειδή προεκβολή, την ουρά του Spence. Αποτελείται 

από 12-20 λοβούς οι οποίοι χωρίζονται περαιτέρω σε μικρότερους 

λοβούς(λοβίδια) που κυμαίνονται από 20 έως 40.  Οι  λοβοί και τα λοβίδια 

συνδέονται μεταξύ τους μέσω των αγωγών γάλακτος. Ο χώρος μεταξύ των λοβών 

γεμίζεται από λιπώδη ιστό[3]. Οι αγωγοί γάλακτος που αριθμούν 15 έως 25, 

πηγαίνουν στη βάση της θηλής, όπου επεκτείνονται για να συνθέσουν τους 

κόλπους του γάλακτος. Αυτοί οι αγωγοί λειτουργούν ως φορείς γάλακτος προς τις 

θηλές[2]. Η θηλή περιβάλλεται από μία ελαφρώς ανυψωμένη και κυκλοτερή 

έγχρωμη θηλέα άλω, το χρώμα της οποίας εξαρτάται από το γενικό χρώμα της 

γυναίκας  (Εικόνα 1) [1].  Ο λιπώδης ιστός του μαστού περιέχει ένα δίκτυο νεύρων, 

αιμοφόρων αγγείων, λεμφικών αγγείων και λεμφαδένων [2]. Αξίζει να αναφερθεί 

ότι οι περισσότεροι καρκίνοι του μαστού ξεκινούν από τους αγωγούς ή τους 

λοβούς [4]. 

     Για την ανατομική εντόπιση και την περιγραφή των όγκων, το στήθος χωρίζεται 

σε τεταρτημόρια - άνω εσωτερικό, άνω εξωτερικό, κάτω εσωτερικό και κάτω 

εξωτερικό τεταρτημόριο. Το μεγαλύτερο μέρος του μαστού υπάρχει στο άνω 

εξωτερικό τεταρτημόριο, στο οποίο ανιχνεύονται και οι περισσότεροι όγκοι. Το πιο 

σημαντικό χαρακτηριστικό είναι ότι υπάρχει διακύμανση στο μέγεθος, το 

περίγραμμα και την πυκνότητα του μαστού μεταξύ των ατόμων. Η διακύμανση του 

μεγέθους του μαστού οφείλεται στον όγκο του λιπώδους ιστού μεταξύ των λοβών 

παρά στο ίδιο το επιθηλιακό συστατικό [3]. 
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Εικόνα 1: Πρόσθια όψη και διατομή του μαστού. (CDC) 

 

1.2 Καρκίνος του μαστού. 
 
       
     Ο καρκίνος του μαστού (BC) είναι μια από τις πιο συχνές κακοήθειες και η 

κύρια αιτία θανάτου μεταξύ των γυναικών παγκοσμίως. Περίπου το 20% των 

καρκίνων του μαστού είναι κληρονομικοί[5].  Εκτιμάται ότι οι κληρονομικές 

γενετικές μεταλλάξεις παίζουν σημαντικό ρόλο στο 5% έως 10% όλων των 

καρκίνων. Τα πιο σημαντικά γονίδια που σχετίζονται με τον κληρονομικό καρκίνο 

είναι τα γονίδια BRCA 1 και BRCA 2  για κληρονομικό σύνδρομο καρκίνου του 

μαστού και των ωοθηκών (HBOC) και το γονίδιο TP53  για το σύνδρομο Li-

Fraumeni. Αναφέρεται ότι το 7% του καρκίνου του μαστού και το 13% των 

καρκίνων των ωοθηκών  οφείλεται κυρίως σε μεταλλάξεις στα γονίδια BRCA1  και 
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BRCA2  [6]. Ο καρκίνος του μαστού διακρίνεται σε κληρονομικό, οικογενή και 

σποραδικό καρκίνο. Πιο συγκεκριμένα, κληρονομικός ονομάζεται ο καρκίνος που 

παρουσιάζει μεγαλύτερη συχνότητα εμφάνισης στους συγγενείς των 

καρκινοπαθών σε σχέση με τον γενικό πληθυσμό. Όταν δεν είναι γνωστό το 

κληρονομικό γονίδιο, ονομάζεται οικογενής. Αντίθετα στον σποραδικό καρκίνο, δεν 

υπάρχει Μενδελική κληρονομικότητα [7]. Ιστολογικά, ο καρκίνος του μαστού, 

συνήθως προέρχεται από τα επιθηλιακά κύτταρα των τελικών λοβίων των αδένων. 

Ο πιο συνηθισμένος τύπος είναι το πορώδες καρκίνωμα όπου τα καρκινικά 

κύτταρα των ενδολόβιων πόρων ή των μικρών κλάδων των γαλακτοφόρων πόρων 

διηθούν τους γειτονικούς ιστούς, σχηματίζοντας μία ψηλαφητή μάζα[8].  

1.2.1 Καρκινογένεση. 
 

    Ο καρκίνος αποτελεί γενετικό νόσημα, ασχέτως αν είναι αποτέλεσμα σωματικής 

μετάλλαξης (σποραδικός) ή κληρονομικότητας. Τα γονίδια των οποίων οι 

μεταλλάξεις ευθύνονται για την δημιουργία του καρκίνου κατατάσσονται σε δύο 

κατηγορίες: στα ογκογονίδια και στα ογκοκατασταλτικά γονίδια. Τα 

ογκοκατασταλτικά γονίδια με την σειρά τους διακρίνονται σε γονίδια-φρουρούς και 

σε γονίδια κυτταρικής φροντίδας. 

    Αναλυτικότερα, τα ογκογονίδια είναι μεταλλαγμένα αλληλόμορφα των πρωτο-

ογκογονιδίων και ευθύνονται για την ογκογένεση μέσω της ανώμαλης 

ενεργοποίησης του κυτταρικού πολλαπλασιασμού και της κυτταρικής διαίρεσης ή 

μέσω της καταστολής της απόπτωσης. Φυσιολογικά, τα πρωτο-ογκογονίδια 

κωδικοποιούν πρωτεΐνες οι οποίες οδηγούν στην αύξηση και επιβίωση των 

κυττάρων.  

   Τα ογκοκατασταλτικά γονίδια – φρουροί είναι υπεύθυνα για την ρύθμιση της 

κυτταρικής αύξησης. Η απώλεια της λειτουργίας τους οδηγεί σε ανεξέλεγκτη 

αύξηση των κυττάρων. Φυσιολογικά κωδικοποιούν ρυθμιστές του κυτταρικού 

κύκλου και διαμεσολαβητές του προγραμματισμένου κυτταρικού θανάτου. Από την 

άλλη τα ογκοκατασταλτικά γονίδια κυτταρικής φροντίδας εμποδίζουν την 

συσσώρευση μεταλλάξεων στα ογκογονίδια και στα ογκοκατασταλτικά γονίδια – 

φρουρούς, οι οποίες οδηγούν σε ανάπτυξη καρκίνου.  

     Η εκκίνηση της δημιουργίας του όγκου γίνεται με μία σειρά από μεταλλάξεις σε 

ένα ή περισσότερα γονίδια που ρυθμίζουν την κυτταρική αύξηση και τον κυτταρικό 
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θάνατο. Στη συνέχεια ο όγκος αναπτύσσεται με συσσώρευση επιπρόσθετων 

γενετικών βλαβών που προκαλούνται από μεταλλάξεις. Αυτό έχει ως συνέπεια την 

ελαττωματική έκφραση των γονιδίων που επάγουν την αγγειογένεση, καθώς και 

την εξάπλωση του καρκίνου σε γειτονικούς ιστούς. Κατόπιν η αρχική μετάλλαξη 

που οδήγησε στην ογκογένεση, μπορεί να κληρονομηθεί μέσω της γαμετικής 

σειράς έχοντας ως αποτέλεσμα την εκδήλωση ενός κληρονομικού καρκινικού 

συνδρόμου και κατ’ επέκταση στη δημιουργία του καρκίνου [7]. 

1.3 Μοριακοί υπότυποι καρκίνου του μαστού: Τριπλά αρνητικός 
καρκίνος. 

 

    Ο καρκίνος του μαστού αποτελεί μια ετερογενή ασθένεια με διαφορετικούς 

μοριακούς υπότυπους. Πιο συγκεκριμένα, ταξινομείται σε πέντε μοριακούς 

υπότυπους: Luminal A, Luminal B, HER 2+, τριπλά αρνητικός και υπότυπος  

φυσιολογικού μαστού – αταξινόμητος. Η ταυτοποίηση των μοριακών υποτύπων 

είναι απαραίτητη για την σωστή διαχείριση του καρκίνου, καθώς προβλέπουν την 

πρόγνωση και την κλινική έκβαση. Η εξέλιξη της νόσου διαφέρει σε κάθε 

περίπτωση και απαιτείται διαφορετική θεραπεία. Είναι γνωστό ότι οι καρκίνοι με 

θετικούς υποδοχείς ορμονών έχουν καλύτερη ανταπόκριση στην  ορμονική 

θεραπεία σε σχέση με τους υπόλοιπους υπότυπους. 

      Αναλυτικότερα, ο υπότυπος Luminal A,  αποτελεί το 30 με 40% όλων των 

διηθητικών καρκίνων του μαστού. Είναι όγκοι που εκφράζουν  οιστρογονικούς 

υποδοχείς (ER)  και υποδοχείς προγεστερόνης (PR) αλλά όχι τους υποδοχείς 

επιδερμικού αυξητικού παράγοντα τύπου 2 (HER-2). Aντίθετα ο υπότυπος 

Luminal B μπορεί και να εκφράσει τον υποδοχέα HER 2. Οι συγκεκριμένοι  

υπότυποι είναι οι πιο συχνοί και φαίνεται να έχουν καλύτερη πρόγνωση σε σχέση 

με τους τριπλά αρνητικούς καρκίνους. Όσον αφορά τον υπότυπο HER 2+, είναι 

πιο επιθετικός και αποτελεί το 12 με 20% όλων των διηθητικών καρκίνων του 

μαστού [9][10]. 

      Ο τριπλά αρνητικός καρκίνος του μαστού (TNBC) είναι ένας επιθετικός 

υπότυπος, ο  οποίος χαρακτηρίζεται από την έλλειψη έκφρασης των υποδοχέων 

οιστρογόνων (ER) και προγεστερόνης (PR), καθώς και από την απουσία 

ενίσχυσης του γονιδίου του υποδοχέα του επιδερμικού αυξητικού παράγοντα 

τύπου 2 (HER-2). Αντιπροσωπεύει το 10-15% των συνολικών περιπτώσεων 
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καρκίνου του μαστού [11]. Το ποσοστό TNBC στην καυκάσια φυλή είναι 15% ενώ 

στον Αφροαμερικάνικο πληθυσμό φτάνει το 35%. Κλινικά ο TNBC σχετίζεται με 

προχωρημένο στάδιο και με όγκους υψηλότερου βαθμού με αποτέλεσμα την 

εμφάνιση αυξημένου κινδύνου υποτροπής της  νόσου καθώς και  χαμηλά 

ποσοστά επιβίωσης πέντε ετών σε σχέση με άλλους καρκίνους του μαστού [10]. 

Όσον αφορά τη διάγνωση του TNBC χρησιμοποιούνται δύο βήματα  για την 

ταυτοποίηση του, η απεικόνιση που περιλαμβάνει  την  μαστογραφία, τον  

υπέρηχο μαστού και την μαγνητική τομογραφία και η ανοσοϊστοχημεία (IHC).  

Υπάρχουν όμως αρκετά προβλήματα με τις παραπάνω μεθόδους που 

δυσκολεύουν την ανίχνευση του όγκου.  Αρχικά μια μαστογραφία εκπέμπει μια 

ποσότητα ακτινοβολίας που δεν εισχωρεί  εύκολα στον ιστό του μαστού και έτσι η 

διάγνωση γίνεται μέσω της παρατήρησης  ασβεστοποιήσεων, δηλαδή λευκών 

κηλίδων ή μαζών. Αυτό πολλές φορές οδηγεί σε ψευδώς θετικά ή ψευδώς 

αρνητικά αποτελέσματα . Επιπλέον  οι παρενέργειες της ακτινοβολίας από τις 

μαστογραφίες μπορεί να συμβάλουν στην ανάπτυξη καρκίνου του μαστού σε 

άτομα υψηλού κινδύνου καθώς και σε άτομα με επιβαρυμένο  οικογενειακό 

ιστορικό.  Από την άλλη, ο υπέρηχος χρησιμοποιείται όταν  ένα ογκίδιο ή πρήξιμο 

δεν ανιχνεύεται  από την μαστογραφία και έτσι με την μέθοδο αυτή, μπορούμε να 

διακρίνουμε έναν όγκο από τις κύστες του μαστού. Η διαφορά μεταξύ των κύστεων 

του μαστού και των όγκων είναι ότι οι πρώτες συνήθως είναι καλοήθεις ενώ οι 

συμπαγείς όγκοι  απαιτούν περισσότερη διερεύνηση για να χαρακτηριστεί ο 

βαθμός της κακοήθειας. Όσον αφορά την μαγνητική τομογραφία, χρησιμοποιείται 

σε άτομα υψηλού κινδύνου για τον προσδιορισμό της σοβαρότητας της νόσου 

καθώς είναι μία μέθοδος που ανιχνεύει τον καρκίνο σε πρώιμα στάδια, σε 

σύγκριση με τις προηγούμενες μεθόδους.  Όμως η μαγνητική τομογραφία 

εντοπίζει μόνο την παρουσία καρκίνου και όχι τους τύπους του. Τέλος  η 

ανοσοϊστοχημεία πραγματοποιείται με χρώση κυττάρων με βιοδείκτες όπως οι  

υποδοχείς ορμονών (υποδοχέας οιστρογόνου, υποδοχέας προγεστερόνης  και  

ανθρώπινος υποδοχέας επιδερμικού αυξητικού παράγοντα 2). Σύμφωνα με τις 

τελευταίες συστάσεις από την  Αμερικάνικη εταιρία κλινικής ογκολογίας , για να   

μειωθεί η συχνότητα των ψευδώς θετικών και ψευδώς αρνητικών αποτελεσμάτων  

 ο έλεγχος με ανοσοϊστοχημεία για τους ER και PR χαρακτηρίζεται θετικός μόνο 

εάν η παρουσία ανοσοαντιδραστικών καρκινικών κυττάρων αντιπροσωπεύει την 

ελάχιστη τιμή 1%. Στη συνέχεια, θα πρέπει να γίνει επιβεβαίωση του HER2 μέσω 
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φθορισμού in situ (FISH) για να αποφευχθεί οποιαδήποτε πιθανή ψευδώς θετική  

ή ψευδώς αρνητική διάγνωση που θα επηρεάσει την κατεύθυνση και την 

αποτελεσματικότητα της θεραπείας [11]. 

 

1.4 Μεταστατικός καρκίνος. 
 

     Η μετάσταση του καρκίνου, δηλαδή η μεταφορά των καρκινικών κυττάρων από 

μια πρωτογενή βλάβη σε περιφερειακά όργανα του σώματος, είναι η κύρια αιτία 

θανάτου στους καρκινοπαθείς [13]. Ο καρκίνος του μαστού διασπείρεται μέσω των 

λεμφαγγείων, τα οποία μεταφέρουν τα καρκινικά κύτταρα από τους μαστούς στους 

λεμφαδένες και ειδικότερα σε αυτούς που βρίσκονται στις μασχάλες. Τα καρκινικά 

κύτταρα εγκαθίστανται στους λεμφαδένες δημιουργώντας φωλιές καρκινικών 

κυττάρων. Ωστόσο η επικοινωνία μεταξύ των λεμφικών οδών, των μασχαλιαίων, 

των τραχηλικών και επαστερνικών λεμφαδένων μπορεί να οδηγήσει σε μεταφορά 

των καρκινικών κυττάρων στους υπερκλείδιους λεμφαδένες, στον άλλο μαστό και 

στην κοιλιά. Ωστόσο στους μασχαλιαίους λεμφαδένες οδηγείται  το μεγαλύτερο 

ποσοστό της λεμφικής παροχέτευσης, με αποτέλεσμα να αποτελούν την πιο 

συχνή θέση μετάστασης του καρκίνου του μαστού. Παράλληλα αν υπάρξει 

μεγέθυνση των ψηλαφητών  μασχαλιαίων λεμφαδένων υπάρχει περίπτωση να 

οφείλεται σε μετάσταση, χωρίς βέβαια να σημαίνει ότι η απουσία μεγέθυνσης 

ισούται και με απουσία μετάστασης [1].  

1.5 Καρκίνος του μαστού στους άνδρες. 
 

     Ο καρκίνος του μαστού εμφανίζεται και σε άνδρες, σε ποσοστό 1,5%, αλλά οι 

επιπτώσεις του είναι σοβαρές καθώς δύσκολα ανιχνεύεται. Συνήθως γίνεται 

αντιληπτός μετά από εκτεταμένες μεταστάσεις σε όργανα όπως οι μασχαλιαίοι 

λεμφαδένες, ο υπεζωκότας, ο πνεύμονας, το ήπαρ, το δέρμα και τα οστά. Στις 

Η.Π.Α ο καρκίνος του μαστού προσβάλλει 1000 άνδρες ετησίως [1]. Οι 

παράγοντες κινδύνου είναι η ηλικία,  το οικογενειακό ιστορικό, οι ασθένειες που 

σχετίζονται με τον υπερετρογονισμό, όπως η κίρρωση και το σύνδρομο Klinefelter, 

η έκθεση σε ακτινοβολία, η αντικατάσταση ορμονών με οιστρογόνα, η μαύρη φυλή 

και η παχυσαρκία. Όσον αφορά την κλινική εικόνα, ο ασθενής μπορεί να 

παρουσιάσει οζίδια, αναστροφή της θηλής και γυναικομαστία. Επίσης μπορεί να 

εμφανίσει εκκρίσεις, ψηλαφητή μασχαλιαία αδενοπάθεια και δερματικό έλκος. Σε 
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αντίθεση με τις γυναίκες, οι άνδρες έχουν περισσότερους όγκους, υψηλότερες 

πιθανότητες μετάστασης και το στάδιο διάγνωσης τείνει να είναι πιο 

προχωρημένο. Τα ποσοστά επιβίωσης και η πρόγνωση μεταξύ των δύο φύλων 

είναι παρόμοια όταν συγκρίνονται ασθενείς στο ίδιο στάδιο και με τα ίδια 

χαρακτηριστικά του όγκου [14]. Αξίζει να αναφερθεί ότι τις τελευταίες δεκαετίες 

υπάρχει μία αύξηση των περιστατικών λόγω της αύξησης της  παχυσαρκίας και 

του προσδόκιμου ζωής. Επίσης το μοριακό επίπεδο διαφέρει  ανάμεσα στα δύο 

φύλα, παρόλα αυτά χρησιμοποιείται η ίδια θεραπεία και στις δύο περιπτώσεις. 

Αυτό συμβαίνει εξαιτίας της σπανιότητας της νόσου και της δυσκολίας οργάνωσης 

κλινικών δοκιμών στην συγκεκριμένη πληθυσμιακή ομάδα. Σχετικά με την 

παθογένεια της νόσου, πρέπει να σημειωθεί ότι οφείλεται σε μεταλλαγές στα 

γονίδια προδιάθεσης του καρκίνου του μαστού σε ποσοστό 4-40% και έτσι η 

γενετική συμβουλευτική είναι απαραίτητη σε όλους τους άντρες που έχουν 

διαγνωστεί με καρκίνο του μαστού. Στη συνέχεια θα πρέπει να υποβληθούν σε 

γενετικές εξετάσεις για τον προσδιορισμό των υπεύθυνων γονιδίων. Παρόλα αυτά, 

οι άνδρες εξακολουθούν να είναι λιγότερο πιθανό να υποβληθούν στο τεστ για 

πολλούς λόγους, οι οποίοι κυμαίνονται από ατομικούς και ψυχολογικούς 

παράγοντες έως την εξοικείωση με το ζήτημα από τους επαγγελματίες υγείας [15]. 
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2  Κληρονομικός καρκίνος του μαστού. 
  

    Tα κληρονομικά γονίδια που είναι υπεύθυνα για τον καρκίνο του μαστού, 

ταξινομούνται ως γονίδια υψηλής, μέτριας/ενδιάμεσης ή χαμηλής διεισδυτικότητας 

με βάση τον σχετικό κίνδυνο εμφάνισης καρκίνου. Τα γονίδια υψηλής 

διεισδυτικότητας(ή υψηλού κινδύνου) θεωρούνται εκείνα τα οποία όταν 

μεταλλάσσονται, αυξάνουν τον κίνδυνο ανάπτυξης καρκίνου περίπου 4 φορές 

περισσότερο σε σχέση με τον γενικό πληθυσμό. Οι μεταλλάξεις στα γονίδια 

μέτριας διεισδυτικότητας (ή μέτριου κινδύνου) παρέχουν 2-4 φορές μεγαλύτερη 

πιθανότητα ανάπτυξης καρκίνου και τέλος τα γονίδια χαμηλής διεισδυτικότητας 

είναι εκείνα που σχετίζονται με 2 φορές μεγαλύτερο κίνδυνο για καρκίνο του 

μαστού[16]. 

2.1  Γονίδια με Υψηλή Διεισδυτικότητα. 
 

2.1.1 BRCA1 και BRCA2. 
 
  Οι επιστήμονες ανακάλυψαν τη δεκαετία του 1990 ότι τα BRCA1 και BRCA2 είναι 

γονίδια ευαισθησίας στον καρκίνο του μαστού και των ωοθηκών. Συμμετέχουν 

στην επιδιόρθωση του DNA και επομένως είναι γονίδια καταστολής όγκων, καθώς 

έχουν σημαντικό ρόλο στη διασφάλιση της σταθερότητας του γενετικού υλικού του 

κυττάρου. Υπάρχουν εκατοντάδες μεταλλάξεις που εντοπίζονται σε αυτά τα 

γονίδια. Λειτουργικές ελλείψεις που οφείλονται σε αυτές τις μεταλλάξεις 

επηρεάζουν την επιδιόρθωση του DNA και προκαλούν παρατυπίες στη σύνθεση 

του. Το BRCA1 δεν εκφράζεται μόνο στους ενδοκρινικούς ιστούς, αλλά  και σε 

άλλα κύτταρα όπως τα νευροεπιθηλιακά στο αρχικό στάδιο της κυτταρικής 

ανάπτυξης. Το BRCA2 επίσης εκφράζεται σε μεγάλη ποικιλία ιστών σε υψηλότερα 

ποσοστά στο στήθος και στον θύμο αδένα και σε χαμηλότερα ποσοστά στον 

πνεύμονα, στις ωοθήκες και στον σπλήνα. Το BRCA1 βρίσκεται στο μεγάλο 

βραχίονα του χρωμοσώματος 17 (17q21) ,έχει 24 εξόνια και κωδικοποιεί μια 

πρωτεΐνη που αποτελείται από 1863 αμινοξέα. Το BRCA2 βρίσκεται στο 

χρωμόσωμα 13q12, αποτελείται από 27 εξόνια, με το εξόνιο 11 να είναι το 

μεγαλύτερο και κωδικοποιεί μια πρωτεΐνη που αποτελείται από 3418 αμινοξέα 

(10,2 kb) [17][18]. Οι μεταλλάξεις σε αυτά τα δύο γονίδια μπορεί να οδηγήσουν σε 

δυσλειτουργία της πρωτεΐνης, και ως εκ τούτου η βλάβη στο DNA μπορεί να μην 
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αποκατασταθεί σωστά. Έτσι, τα κύτταρα είναι επιρρεπή στην εμφάνιση γενετικών 

μεταλλάξεων, οι οποίες με την σειρά τους οδηγούν στην δημιουργία καρκίνου.  Οι 

γυναίκες διατρέχουν κίνδυνο 57% έως 60% και 49% έως 55% να αναπτύξουν 

καρκίνο του μαστού εφόσον φέρουν μετάλλαξη BRCA1 ή BRCA2  αντίστοιχα. 

Επίσης έχουν  μεγαλύτερο κίνδυνο ανάπτυξης δεύτερου καρκίνου του μαστού 

στον αντίπλευρο μαστό και αυτός ο κίνδυνος εξαρτάται από  την ηλικία. Όσες 

έχουν διαγνωστεί με καρκίνο του μαστού σε νεότερη ηλικία έχουν μεγαλύτερο 

κίνδυνο να αναπτύξουν ετερόπλευρη κακοήθεια σε σύγκριση με εκείνες που 

διαγιγνώσκονται σε μεγαλύτερη ηλικία [19]. 

 

2.1.2 PTEN 
   

 Το γονίδιο PTEN είναι ένα ογκοκατασταλτικό γονίδιο που βρίσκεται στο 

χρωμόσωμα 10q23.3 και η πρωτεΐνη που κωδικοποιείται από αυτό, η 

φωσφατιδυλινοσιτόλη 3-κινάση (PI3K), ελέγχει τον κυτταρικό πολλαπλασιασμό 

οδηγώντας τα κύτταρα σε προγραμματισμένο κυτταρικό θάνατο όταν αυτός είναι 

απαραίτητος. Το μη φυσιολογικό γονίδιο PTEN δεν μπορεί να ενεργοποιήσει τη 

διακοπή και την απόπτωση του κυτταρικού κύκλου και προκαλεί ανεξέλεγκτη 

κυτταρική αύξηση. Το παθογόνο γονίδιο κληρονομείται με αυτοσωμικό 

επικρατούντα χαρακτήρα. Η απώλεια της  λειτουργίας του 

γονιδίου PTEN συσχετίζεται με πολλές πρωτογενείς και μεταστατικές κακοήθειες, 

συμπεριλαμβανομένου του καρκίνου του μαστού. Επίσης οι μεταλλάξεις στο 

συγκεκριμένο γονίδιο ευθύνονται για το σύνδρομο Cowden (CS) ή το σύνδρομο 

όγκου PARTEN hamartoma [19][20]. Οι γυναίκες με νόσο Cowden διατρέχουν  

πολύ υψηλό κίνδυνο εμφάνισης καρκίνου του μαστού, καθώς περίπου το 85% των 

γυναικών με το σύνδρομο, αναπτύσσουν καρκίνο του μαστού κάποια στιγμή στη 

ζωή τους [21]. 

 

2.1.3   TP53 - Σύνδρομο Li-Fraumeni . 
    

 Το TP53 είναι ένα ογκοκατασταλτικό γονίδιο που κωδικοποιεί την πρωτείνη p53, η 

οποία με την σειρά της ρυθμίζει τον κυτταρικό κύκλο, επιδιορθώνει το DNA, 

ελέγχει την απόπτωση, την κυτταρική γήρανση και τον μεταβολισμό. Το 

μεταλλαγμένο γονίδιο ευθύνεται για το σπάνιο καρκινικό σύνδρομο Li-Fraumeni 
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(LFS), το οποίο κληρονομείται με αυτοσωμικό επικρατή τρόπο. Το LFS  

αντιπροσωπεύει περίπου το 1% όλων των καρκίνων του μαστού. Ο BC είναι η πιο 

συχνή κακοήθεια μεταξύ των γυναικών φορέων της μετάλλαξης TP53 και παρόλο 

που ευθύνεται μόνο για ένα μικρό ποσοστό των καρκίνων του μαστού, οι γυναίκες 

με το σύνδρομο έχουν κίνδυνο εμφάνισης  καρκίνου  56% μέχρι την ηλικία των 45 

ετών και άνω του 90% μέχρι την ηλικία των 60 ετών. Επίσης το LFS παρουσιάζει 

60 φορές μεγαλύτερο κίνδυνο για καρκίνο πρώιμης έναρξης σε σύγκριση με τον 

γενικό πληθυσμό.  Μελέτες έχουν δείξει ότι το 3% έως 8% των γυναικών που 

έχουν διαγνωστεί με καρκίνο του μαστού κάτω των 30 ετών, χωρίς σημαντικό 

οικογενειακό ιστορικό καρκίνου, έχουν μετάλλαξη TP53 [19][20]. 

 

2.1.4 STK11- Σύνδρομο Peutz-Jeghers  

 
  
  Το σύνδρομο Peutz-Jeghers είναι μια σχετικά σπάνια διαταραχή με εκτιμώμενη 

συχνότητα περίπου 1 στις 25.000 έως 300.000 γεννήσεις. Κληρονομείται με 

αυτοσωμικό επικρατή τρόπο και  συνήθως οφείλεται σε μεταλλάξεις στο 

γονίδιο STK11 ( LKB1 ) στο χρωμόσωμα 19p13.3. Το STK11 είναι ένα 

ογκοκατασταλτικό  γονίδιο που ρυθμίζει την πολικότητα των κυττάρων. Το γονίδιο 

αυτό, κωδικοποιεί  σερίνη/θρεονίνη κινάση 11 που έχουν σημαντικό ρόλο στη 

ρύθμιση του κυτταρικού κύκλου. Στα φαινοτυπικά χαρακτηριστικά του συνδρόμου, 

ανήκει ο πολύποδας του γαστρεντερικού , οι βλεννοδερματικές χρωστικές κηλίδες 

και διάφοροι τύποι καρκίνων , όπως ο καρκίνος του μαστού ,του ενδομητρίου, των 

ωοθηκών κ.α. [22][23].  

 

2.1.5 Γονίδιο CDH1 
 

    Το ογκοκατασταλτικό γονίδιο CDH1 βρίσκεται στο χρωμόσωμα 16q22.1 και 

κωδικοποιεί την Ε καντχερίνη, μια διαμεμβρανική εξαρτώμενη από το ασβέστιο 

πρωτεΐνη που εμπλέκεται στην σύνδεση κυττάρων. Το μεταλλαμένο γονίδιο 

αυξάνει τον κίνδυνο ανάπτυξης λοβιακού καρκίνου του μαστού (LBC) καθώς και 

τον κίνδυνο για διάχυτο τύπο γαστρικού καρκίνου (DGC). Η απώλεια της 

συγκεκριμένης πρωτεΐνης ευνοεί τις μεταστάσεις του καρκίνου και παρουσιάζει 

κακή πρόγνωση και μικρότερη συνολική επιβίωση. Οι γυναίκες που φέρουν το 
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μεταλλαγμένο γονίδιο έχουν 39-52% πιθανότητα να αναπτύξουν καρκίνο του 

μαστού έως την ηλικία των 80 ετών. Για τον λόγο αυτό, σύμφωνα με τις οδηγίες 

από  το Εθνικό Γενικό Δίκτυο Καρκίνου, οι συγκεκριμένες γυναίκες πρέπει να 

υποβάλλονται σε ετήσια μαστογραφία και σε μαγνητική τομογραφία από την ηλικία 

των 30 ετών  [24][25]. 

 

2.2 Γονίδια με Μέση Διεισδυτικότητα 
 

2.2.1 Γονίδιο PALB2 
 

   Το PALB2 αναγνωρίστηκε αρχικά ως πρωτεΐνη που αλληλεπιδρά με 

το BRCA2 και αργότερα, με το BRCA1 και λειτουργεί ως ογκοκατασταλτικό 

γονίδιο. Η έλλειψη της λειτουργίας του σχετίζεται με την αναιμία Fanconi καθώς και 

με τον καρκίνο του μαστού και του παγκρέατος. Η αναιμία Fanconi είναι μια 

σπάνια νόσος που κληρονομείται με υπολειπόμενο αυτοσωμικό χαρακτήρα, και 

παρουσιάζει αύξηση του κινδύνου ανάπτυξης καρκίνου και δυσλειτουργία του 

μυελού των οστών. Τα άτομα που φέρουν το μεταλλαγμένο γονίδιο έχουν 2 έως 4 

φορές μεγαλύτερο κίνδυνο για εμφάνιση καρκίνου του μαστού σε σχέση με τον 

γενικό πληθυσμό. Σύμφωνα με τα συμπεράσματα μελέτης, στην οποία 

συμμετείχαν 362 μέλη από 154 οικογένειες, ο κίνδυνος αυξάνεται 8 έως 9 φορές 

σε άτομα μικρότερα των 40 ετών, 6 έως 8 φορές σε άτομα ηλικίας 40 με 60 ετών 

και 5 φορές σε άτομα άνω των 60 ετών. Για τον λόγο αυτό, είναι απαραίτητο να 

εντοπισθεί η συγκεκριμένη μετάλλαξη με την συμβολή της γενετικής 

συμβουλευτικής καθώς η έγκαιρη ανίχνευση των παραλλαγών του PALB2  μπορεί 

να οδηγήσει σε καλύτερη πρόγνωση και σε πιο αποτελεσματική θεραπεία [19][20] 

[26]. 

 

2.2.2  Γονίδιο ATM - Σύνδρομο Ataxia Telangiectasia (ΑΤ) 
 

  Το μεταλλαγμένο γονίδιο κληρονομείται με αυτοσωμικό υπολειπόμενο τρόπο και 

οι φορείς  διατρέχουν αυξημένο κίνδυνο εμφάνισης καρκίνου του μαστού. 

Αναγνωρίστηκε για πρώτη φορά πριν από 40 χρόνια όταν οι γυναίκες που είχαν 

συγγενείς πρώτου βαθμού με ΑΤ είχαν αυξημένη συχνότητα εμφάνισης καρκίνου 

του μαστού. Το φυσιολογικό γονίδιο βρίσκεται στο χρωμόσωμα 11q22.3 και 
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περιλαμβάνει 69 εξόνια.  Κωδικοποιεί μια πρωτεΐνη 3056 αμινοξέων  μεγέθους 

περίπου 370 kD και συμμετέχει στους μηχανισμούς ελέγχου των λαθών του 

γενετικού υλικού, στον έλεγχο του κυτταρικού κύκλου και στην έναρξη της 

απόπτωσης όταν αυτή είναι απαραίτητη. Μεταλλάξεις και στα δύο αλληλόμορφα 

του γονιδίου προκαλούν το σύνδρομο Ataxia Telangiectasia , μία διαταραχή που 

οδηγεί σε προοδευτική παρεγκεφαλιδική αταξία, οφθαλμοδερματική 

τελαγγειεκτασία, οφθαλμοκινητική απραξία, ανοσοανεπάρκεια, αυξημένη άλφα 

φετοπρωτεΐνη ορού, υπερευαισθησία στην ιοντίζουσα ακτινοβολία και υψηλή 

συχνότητα καρκίνου, κυρίως λεμφοειδούς προέλευσης. Κύτταρα από ασθενείς με 

ΑΤ, κατά την έκθεση σε ιοντίζουσα ακτινοβολία ή ραδιομιμητικές χημικές ουσίες, 

εμφανίζουν αυξημένο αριθμό σπασίματος του δίκλωνου DNA . Οι ασθενείς με 

Ataxia Telangiectasia έχουν μεγαλύτερη πιθανότητα εμφάνισης λεμφοειδών 

καρκίνων που συνήθως αναπτύσσονται στις πρώτες δύο δεκαετίες της ζωής. Οι 

ηλικιωμένοι ασθενείς έχουν αυξημένο κίνδυνο για συμπαγείς όγκους 

συμπεριλαμβανομένου του καρκίνου του μαστού και του στομάχου [27]. 

 

2.2.3 Γονίδιο CHEK2. 
 

   Το γονίδιο CHEK2 εντοπίζεται στο χρωμόσωμα 22q12.1 και εκφράζει  μια 

κινάση σερίνης/θρεονίνης που ενεργοποιείται κατά τη βλάβη του DNA και 

σχετίζεται με την επιδιόρθωση του DNA, τη διακοπή του κυτταρικού κύκλου ή την 

απόπτωση ως απάντηση στην αρχική βλάβη. Είναι ένα ογκοκατασταλτικό γονίδιο 

και  η απώλεια της λειτουργίας του λόγω μεταλλάξεων, έχει συσχετιστεί με 

διάφορους τύπους καρκίνου, ειδικότερα με τον καρκίνο του μαστού. Το γονίδιο 

CHEK2 ενεργοποιείται  μετά από βλάβη στο DNA και πιο συγκεκριμένα η κινάση 

ΑΤΜ ενεργοποιεί την πρωτεΐνη CHEK2 μέσω φωσφοριλίωσης στη θέση Τhr68, 

γεγονός που προκαλεί τον διμερισμό του γονιδίου επιτρέποντάς του να αποκτήσει 

δραστηριότητα κινάσης. Σε αυτή τη μορφή αλληλεπιδρά με τα γονίδια CDC25A, 

CDC25B, CDC25C, P53, BRCA1, BRCA2, NEK6 και FOXM1 (Εικόνα 2). 

Επομένως, το γονίδιο CHEK2 είναι απαραίτητο για τη ρύθμιση του κυτταρικού 

κύκλου και η ανώμαλη λειτουργία  του ενδέχεται να οδηγήσει σε καρκίνο. Παρόλο 

που οι μεταλλάξεις CHEK2 είναι σπάνιες, ο κίνδυνος δημιουργίας καρκίνου του 

μαστού είναι μεγαλύτερος στους φορείς του μεταλλαγμένου γονιδίου. Αυτός ο 

κίνδυνος σχετίζεται με το οικογενειακό ιστορικό, δηλαδή αυξάνεται στις 
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περιπτώσεις που οι φορείς έχουν συγγενείς πρώτου ή δεύτερου βαθμού με το 

μεταλλαγμένο γονίδιο. Αναλυτικότερα οι φορείς χωρίς επιβαρυμένο οικογενειακό 

ιστορικό παρουσιάζουν 20% πιθανότητα να αναπτύξουν καρκίνο του μαστού, ενώ 

αυτό το ποσοστό αυξάνεται έως 44% σε όσους έχουν συγγενείς πρώτου ή 

δεύτερου βαθμού με την μετάλλαξη [28]. 

 

 

 

      

Εικόνα 2: Μονοπάτι του γονιδίου CHEK2.   

 

 

2.2.4 Γονίδιο BARD1. 
 

  Το BARD1 είναι ένα γονίδιο ευαισθησίας στον καρκίνο του μαστού που 

κωδικοποιεί μια πρωτεΐνη η οποία αλληλεπιδρά κυρίως με το BRCA1 στην 

επιδιόρθωση του DNA. Τόσο το BRCA1,  όσο και το BARD1 αναλύονται σε κλινικά 

γονιδιακά πάνελ για ευαισθησία στον καρκίνο του μαστού και των 

ωοθηκών. Πολλές μεταλλάξεις του BRCA1 , καθώς και μερικές  του BARD1 , 
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έχουν προσδιοριστεί ότι είναι κλινικά παθογόνες. Ωστόσο, οι περισσότερες 

μεταλλάξεις, οι οποίες είναι λάθος αντικαταστάσεις, δεν εμφανίζονται αρκετά 

συχνά στον πληθυσμό για να θεωρηθούν υπεύθυνες για ανάπτυξη  καρκίνου και 

ταξινομούνται ως μεταλλάξεις αβέβαιης σημασίας (VUS). Επομένως απαιτούνται 

και άλλες μελέτες για την διεξαγωγή συμπερασμάτων [29]. 

 

 

2.3  Γονίδια με Χαμηλή Διεισδυτικότητα. 
 
    Εκτός από τα  γονίδια υψηλής και μεσαίας διεισδυτικότητας έχουν ανιχνευθεί και 

γενετικοί τόποι που σχετίζονται με χαμηλό κίνδυνο προδιάθεσης στον καρκίνου 

του μαστού. Οι μεταλλάξεις στα γονίδια  χαμηλής διεισδυτικότητας είναι σημαντικές 

για την καρκινογένεση καθώς αλληλεπιδρούν με  περιβαλλοντικούς και γενετικούς 

παράγοντες. Ο μηχανισμός για την ανάπτυξη καρκίνου  μπορεί να είναι μέσω της 

ενεργοποίησης γονιδίων που προάγουν τον πολλαπλασιασμό και όχι την 

απενεργοποίηση της επιδιόρθωσης του DNA, που είναι ο πιο συνηθισμένος 

μηχανισμός που παρατηρείται στα γονίδια μέτριας ή υψηλής διείσδυσης. Ωστόσο 

συχνά, τα SNP χαμηλής διεισδυτικότητας βρίσκονται σε μη κωδικές περιοχές του 

γονιδιώματος καθιστώντας πιο δύσκολη την αναγνώριση ενός υπεύθυνου 

γονιδίου. Επιπλέον είναι μικρός ο κίνδυνος για εμφάνιση καρκίνου και έτσι η 

αξιολόγηση για αλληλόμορφα χαμηλής διεισδυτικότητας δεν αποτελεί προς το 

παρόν μέρος της τυπικής κλινικής αξιολόγησης για τον καρκίνο του μαστού [30]. 

 

2.4 Στατιστικά στοιχεία. 
 

   Τα κληρονομικά  καρκινικά σύνδρομα που είναι υπεύθυνα για την ανάπτυξη  

καρκίνου του μαστού ανήκουν στο 5-10% όλων των διαγνωσμένων περιπτώσεων 

καρκίνου. Η ταυτοποίηση των κληρονομικών γονιδίων που σχετίζονται με τον 

καρκίνο, είναι πολύ σημαντική διότι οδηγεί στην κατάλληλη θεραπεία, σε άτομα 

που νοσούν. Επιπλέον σε υγιή άτομα που φέρουν το γονίδιο, προβλέπεται πιο 

συχνή παρακολούθηση, στους ίδιους αλλά και στους συγγενείς τους, ώστε να 

ανιχνευτούν σε πρώιμο στάδιο οι κακοήθειες που ενδέχεται να εμφανίσουν. Κατά 

το χρονικό διάστημα μεταξύ Ιουνίου 2014 και Φεβρουαρίου 2018, 1197 άτομα 

παραπέμφθηκαν στο εργαστήριό για γενετικό έλεγχο και συγκεκριμένα 631 άτομα 
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από την Ελλάδα (52,7%), 408 από τη Ρουμανία (34,1%) και 158 από την Τουρκία 

(13,2%). Η διάμεση ηλικία τους ήταν τα 45 έτη (από 8 μηνών έως 87 ετών). Η 

πλειοψηφία των ατόμων που συμμετείχαν στην έρευνα ήταν γυναίκες (94%, 

1126/1197) ενώ μόνο το 6% (71/1197) ήταν άνδρες. Επιπλέον το μεγαλύτερο 

ποσοστό  των ατόμων είχε οικογενειακό ιστορικό καρκίνου του μαστού ή των 

ωοθηκών. Μια παθογόνα μετάλλαξη βρέθηκε στα 264 από τα 1197 άτομα (22,1%) 

που συμμετείχαν στην μελέτη ενώ μια παραλλαγή αβέβαιης σημασίας (VUS) 

εντοπίστηκε στο 34,8% των περιπτώσεων. Όσον αφορά την κατανομή των 

μεταλλάξεων μεταξύ των  ατόμων με θετικά ευρήματα, το 43,6% εντοπίστηκε 

στα γονίδια BRCA1 και BRCA2, ενώ το 21,6% ,το 19,9% και  το 15,0% σε άλλα 

γονίδια υψηλού, μέτριου και χαμηλού κινδύνου αντίστοιχα (Εικόνα 3). Στην 

Ελλάδα, το 20,4% των ατόμων που ελέγχθηκαν είχε κάποια μετάλλαξη και πιο 

συγκεκριμένα το 8,2% ήταν στα γονίδια BRCA1 και BRCA2, το 5,4% σε άλλα 

γονίδια υψηλής διείσδυσης, το 5,2% σε γονίδια μέσης διείσδυσης και το 3,8% σε 

γονίδια χαμηλής διείσδυσης. Συμπερασματικά μέσα από αυτή τη μελέτη 

διαπιστώθηκε ότι οι περισσότερες  μεταλλάξεις εντοπίστηκαν στα γονίδια BRCA1 

και BRCA2, υποδεικνύοντας τη σημαντική συμβολή αυτών των δύο γονιδίων στην 

κληρονομική προδιάθεση για καρκίνο. Ωστόσο το 56,4% των μεταλλάξεων 

παρατηρήθηκαν σε άλλα κληρονομικά γονίδια που σχετίζονται με τον καρκίνο, 

επομένως δεν θα πρέπει η μοριακή ανάλυση να περιορίζεται μόνο στα γονίδια  

BRCA1 και BRCA2, διότι η κληρονομική αιτιολογία του καρκίνου θα είχε μειωθεί 

στο 10,5% των περιπτώσεων  [31]. 
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Εικόνα 3: Περιγραφή στατιστικών αποτελεσμάτων. 

 

 

2.5 Παράγοντες κινδύνου. 
 

   Μέσα από επιδημιολογικές έρευνες έχει διαπιστωθεί ότι υπάρχουν κάποιοι 

παράγοντες που συνδέονται με αυξημένο κίνδυνο για καρκίνο του μαστού. Μερικοί 

από αυτούς είναι η ηλικία, η εθνικότητα, η διατροφή, η άσκηση κ.α. Αναλυτικότερα 

η συχνότητα  εμφάνισης του καρκίνου του μαστού και η θνητότητα αυξάνονται με 

την πάροδο της ηλικίας. Περισσότερα από τα δύο τρίτα των περιπτώσεων 

καρκίνου του μαστού διαγιγνώσκονται σε γυναίκες ηλικίας 50 ετών και άνω. Η 

πλειοψηφία αυτών των περιπτώσεων είναι σε ανεπτυγμένες χώρες. Για γυναίκες 

ηλικίας 15-49 ετών, διαγιγνώσκονται διπλάσια περιστατικά καρκίνου του μαστού 

στις αναπτυσσόμενες χώρες από ό, τι στις ανεπτυγμένες χώρες. Στις Η.Π.Α έχει 

παρατηρηθεί ότι η μαύρη φυλή παρουσιάζει πιο επιθετικές μορφές καρκίνου από 

ότι η λευκή φυλή και αυτό οφείλεται στο γεγονός ότι η πρώτη φυλή δεν έχει εύκολη 

πρόσβαση στην διαγνωστική μαστογραφία και στην έγκαιρη θεραπεία λόγω των 

κοινονικοοικονομικών συνθηκών. Επίσης ο θηλασμός συμβάλει στην πρόληψη 

του καρκίνου καθώς έχει αποδειχθεί ότι όσο μεγαλύτερη είναι η διάρκεια του 

θηλασμού τόσο μειώνεται ο κίνδυνος. Από την άλλη η χρήση αντισυλληπτικών 
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χαπιών μπορεί να αυξήσει σε μικρό ποσοστό την πιθανότητα εμφάνισης καρκίνου. 

Όσον αφορά τις ορμόνες, τόσο η πρώιμη εμμηνόρροια όσο και η μεγαλύτερη 

ηλικία στην εμμηνόπαυση, αυξάνουν την έκθεση του ιστού του μαστού κατά τη 

διάρκεια της ζωής σε ορμόνες, άρα και τον κίνδυνο. Η εγκυμοσύνη σε ηλικία κάτω 

των 29 μειώνει τον κίνδυνο ενώ η εγκυμοσύνη σε ηλικία άνω των 35 τον αυξάνει. 

Σχετικά με την σωματική δραστηριότητα,  τόσο πριν από τη διάγνωση όσο και 

μετά, συσχετίστηκε με μειωμένη θνησιμότητα από καρκίνο του μαστού. Επίσης η 

κατανάλωση αλκοόλ αυξάνει τον κίνδυνο καρκίνου του μαστού μέχρι την ηλικία 

των 70 ετών κατά 7% . Υπάρχουν όμως και οι γενετικοί παράγοντες που 

επηρεάζουν τα ποσοστά ανάπτυξης καρκίνου του μαστού. Σε αυτούς 

περιλαμβάνονται, το οικογενειακό ιστορικό, η πυκνότητα του μαστού και η 

σωματική διάπλαση. Ειδικότερα  ο κίνδυνος  είναι υψηλότερος σε άτομα ηλικίας 

κάτω των 50 ετών με συγγενή που έχει διαγνωστεί πριν από την ηλικία των 50 

ετών. Οι γυναίκες που έχουν έναν συγγενή πρώτου βαθμού με καρκίνο του 

μαστού παρουσιάζουν περίπου διπλάσιο κίνδυνο ανάπτυξης καρκίνου. Ο κίνδυνος 

αυξάνεται όσο νεότερος ήταν ο συγγενής κατά τη διάγνωση και όσο μεγαλύτερος 

είναι ο αριθμός των συγγενών πρώτου βαθμού με την νόσο. Περίπου το 20% των 

καρκινοπαθών έχουν οικογενειακό ιστορικό καρκίνου. Επίσης η ανάπτυξη 

καρκίνου του μαστού σε μικρή ηλικία σχετίζεται με μεγάλη πιθανότητα εμφάνισης 

ετερόπλευρου καρκίνου. Πολύ σημαντικό ρόλο έχει και η πυκνότητα του μαστού, 

δηλαδή οι γυναίκες  με μεγάλη πυκνότητα ιστού του μαστού παρουσιάζουν έως και 

έξι φορές μεγαλύτερη πιθανότητα για ανάπτυξη καρκίνου σε σχέση με γυναίκες 

που έχουν χαμηλή πυκνότητα μαστού. Τέλος έχει παρατηρηθεί ότι οι γυναίκες που 

έχουν ύψος 1,70 ηλικίας 30-70 ετών έχουν 12% υψηλότερη αθροιστική συχνότητα 

εμφάνισης καρκίνου του μαστού από τις γυναίκες  με μικρότερο ύψος(155 cm). 

Αξίζει να σημειωθεί ότι περίπου το 30-35% των καρκίνων του μαστού θα 

μπορούσαν ίσως να προληφθούν αν βελτιωνόταν ο τρόπος ζωής και μειωνόταν η 

παχυσαρκία, η σωματική αδράνεια, η κατανάλωση αλκοόλ και η θεραπεία 

ορμονικής υποκατάστασης [32][33]. 
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3 Γονιδιακός έλεγχος του καρκίνου του μαστού. 
    

3.1  Γενετική συμβουλευτική. 
 

    Η γενετική συμβουλευτική και ο έλεγχος για τον κληρονομικό  καρκίνο του 

μαστού και των ωοθηκών, συμβάλλουν στον εντοπισμό των ατόμων υψηλού 

κινδύνου και αποτελούν βασικό μέρος της κλινικής περίθαλψης εδώ και δεκαετίες. 

Ο έλεγχος του κινδύνου περιλαμβάνει αρκετά στάδια, τα οποία είναι η αξιολόγηση 

του προσωπικού και οικογενειακού ιστορικού, ο υπολογισμός της πιθανότητας  

ύπαρξης κάποιας γονιδιακής μετάλλαξης, η συζήτηση για το κόστος και τα 

αποτελέσματα των δοκιμών, ο σχεδιασμός της επιτήρησης, διάφορες στρατηγικές 

μείωσης του καρκίνου και ψυχοκοινωνική υποστήριξη, συμπεριλαμβανομένης της 

λήψης αποφάσεων για την αναπαραγωγή και την πρόληψη. Επιπλέον στην 

διαδικασία αυτή εμπλέκονται αρκετοί επιστήμονες διαφορετικών ειδικοτήτων όπως 

γενετικοί σύμβουλοι, γενετιστές, ψυχολόγοι, ογκολόγοι, γυναικολόγοι, χειρουργοί 

μαστού, κοινωνικοί  λειτουργοί κ.α. Στόχος της γενετικής συμβουλευτικής είναι η 

εύρεση ατόμων με διαφορετικό κίνδυνο ανάπτυξης καρκίνου και ο διαχωρισμός 

τους σε άτομα με μεταλλάξεις σε γονίδια υψηλού , μέτριου ή χαμηλού κινδύνου. 

    Αρχικά οι γενετικοί σύμβουλοι επισκέπτονται τα άτομα που χρήζουν 

αξιολόγησης, προκειμένου να εκτιμήσουν τον κίνδυνο, να συζητήσουν τις ενδείξεις 

και τις πιθανές επιπτώσεις των αποτελεσμάτων των δοκιμών  και να ενημερώσουν 

για πιθανές μελλοντικές εξετάσεις. Επίσης πρέπει να συζητηθούν, οι κίνδυνοι και 

οι περιορισμοί των γενετικών εξετάσεων καθώς και τα οφέλη του ελέγχου που 

είναι η  επιτήρηση, οι στρατηγικές πρόληψης και η χειρουργική επέμβαση για 

μείωση του κινδύνου.  Οι πληροφορίες που πρέπει να συλλέγονται είναι το 

οικογενειακό ιστορικό για τέσσερις γενεές, το προσωπικό ιστορικό και οι 

περιβαλλοντικοί παράγοντες όπως το αλκοόλ, το κάπνισμα, η διατροφή και το 

επάγγελμα. Στο προσωπικό ιστορικό περιλαμβάνεται η ηλικία, η φυσική 

κατάσταση, το ιστορικό αναπαραγωγής  και στη περίπτωση ύπαρξης καλοήθη ή 

κακοήθη όγκου καταγράφεται η ηλικία κατά τη διάγνωση, το πρωτογενές όργανο, 

η παθολογία, το στάδιο και ο βαθμός του όγκου, καθώς και η θεραπεία που 

ακολούθησε ο ασθενής όπως χειρουργική επέμβαση, χημειοθεραπεία, 

ακτινοβολίες και ορμονική θεραπεία. Κατά τη διάρκεια της συμβουλευτικής μετά το 

τεστ, εξηγούνται τα αποτελέσματα των εξετάσεων, συζητείται ξανά ο κίνδυνος 

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/gene-mutation
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/psychosocial-care
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καρκίνου και οι διαθέσιμες ιατρικές επιλογές. Θα πρέπει να συνεχίζεται η κλινική 

εκτίμηση, ειδικά στις περιπτώσεις που δεν υπάρχει διάγνωση και να μελετάται ο 

κίνδυνος επανεμφάνισης σε όσους έχουν νοσήσει. Τέλος θα πρέπει να παρέχεται 

ψυχολογική υποστήριξη, καθώς τα άτομα αυτά βιώνουν έντονο στρες και δεν είναι 

σε θέση από μόνα τους να αντιμετωπίσουν την κατάσταση, επομένως 

παραπέμπονται σε ψυχοθεραπεία [7] [34]. 

      

3.2 Μοντέλα αξιολόγησης κινδύνου. 
 
     Το μοντέλο Gail σχεδιάστηκε το 1989 από το Εθνικό Ινστιτούτο Καρκίνου και το 

National Surgical  Adjuvant Breast and Bowel Project και αποτελούσε ένα από τα 

πρώτα στατιστικά μοντέλα που χρησιμοποιήθηκαν για την εκτίμηση του  κινδύνου 

για τον καρκίνο του μαστού. Περιλαμβάνει  οκτώ ερωτήσεις που βασίζονται κυρίως 

στο προσωπικό ιστορικό, όπως η ηλικία στην πρώτη έμμηνο ρύση, η ηλικία κατά 

την πρώτη γέννα και ο αριθμός των προηγούμενων βιοψιών του μαστού, με 

περιορισμένη εξέταση των γενετικών παραγόντων όπως το οικογενειακό 

ιστορικό. Το μοντέλο Gail δεν λαμβάνει υπόψη το οικογενειακό ιστορικό πέρα από 

τα μέλη της οικογένειας πρώτου βαθμού και  είναι κατάλληλο για χρήση σε 

ασθενείς που δεν έχουν διαγνωστεί ποτέ με καρκίνο in situ ή διηθητικό καρκίνο. Η 

απουσία του οικογενειακού ιστορικού, καθιστά το μοντέλο Gail λιγότερο πιθανό να 

προσδιορίσει  εάν η μαγνητική τομογραφία μαστού πρέπει να πραγματοποιηθεί 

για συμπληρωματικό έλεγχο.  

   Το μοντέλο Claus περιλαμβάνει ανάλυση του οικογενειακού ιστορικού χωρίς να 

περιορίζεται μόνο στα άτομα πρώτου ή δεύτερου βαθμού. Στο οικογενειακό 

ιστορικό μελετάται και ο κίνδυνος για τον καρκίνο των ωοθηκών και εντοπίζει τον 

κίνδυνο για αμφοτερόπλευρη νόσο. Το συγκεκριμένο μοντέλο έχει αποδειχθεί ότι 

ωφελεί τις γυναίκες που κινδυνεύουν από προεμμηνοπαυσιακό καρκίνο του 

μαστού. 

  Το μοντέλο Tyrer – Cuzick είναι ένα από τα πιο ολοκληρωμένα μοντέλα και προς 

το παρόν αποτελεί ένα από τα πιο συχνά χρησιμοποιούμενα για την εκτίμηση του 

κινδύνου. Περιλαμβάνει αναλυτικό οικογενειακό ιστορικό , καθώς και προσωπικό 

ιστορικό για κάθε μέλος της οικογένειας.  Η τελευταία έκδοση του μοντέλου 

(έκδοση 8) περιλαμβάνει πλέον και την  μαστογραφική πυκνότητα του μαστού ως 

παράγοντα κινδύνου. Ένα από τα ελάχιστα μειονεκτήματα στη χρήση αυτού του 
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μοντέλου είναι ότι μπορεί να απαιτείται περισσότερος χρόνος για  να εκτελεστεί 

λόγω του βαθμού της πληρότητάς του. 

    Υπάρχουν επίσης αρκετά μοντέλα που ασχολούνται αποκλειστικά με τα γονίδια 

BRCA1 και BRCA2 όπως το BRCAPRO με ευαισθησία 85%. Το μοντέλο 

BOADICEA περιλαμβάνει αρκετά γονίδια χαμηλής διεισδυτικότητας που μπορεί να 

ευθύνονται για τον καρκίνο του μαστού. Σε σύγκριση με άλλα μοντέλα, δεν είναι 

τόσο στατιστικά σημαντικό όσο το μοντέλο BRCAPRO για τον προσδιορισμό των  

φορέων μετάλλαξης και των μη φορέων [35]. 

 

3.3 Εμπόδια στον γενετικό έλεγχο. 
 

    Ένα εμπόδιο στη γενετική εξέταση του καρκίνου που πρέπει να αντιμετωπιστεί, 

είναι η απαίτηση από ορισμένα νοσοκομειακά συστήματα και ορισμένους 

ασφαλιστές να παρέχεται  γενετική συμβουλευτική  πριν από τον γονιδιακό 

έλεγχο.  Ενώ η πρόθεση αυτής της απαίτησης είναι λογική, η συνέπεια ήταν να 

μειωθεί ο αριθμός των ατόμων που ζητούν γενετικό έλεγχο, λόγω του ανεπαρκούς 

εργατικού δυναμικού στην κλινική γενετική συμβουλευτική και της κακής 

γεωγραφικής κατανομής των συμβούλων.  Επίσης οι δοκιμές που διατίθενται στο 

εμπόριο διαφέρουν σημαντικά στον αριθμό των γονιδίων που αναλύουν, στον 

χρόνο και στο κόστος. Είναι πολύ σημαντικό το γεγονός ότι στην περίπτωση που 

εντοπίζονται μεταλλάξεις σε περισσότερα από ένα γονίδια, μπορεί να περιπλέξουν 

τις συστάσεις διαχείρισης κινδύνου. Δεν υπάρχουν οδηγίες σχετικά με σωστές 

διαδικασίες και στρατηγικές διαχείρισης κινδύνου μετά την εξέταση, ειδικά όταν 

εντοπίζονται μεταλλάξεις σε γονίδια μέτριας διείσδυσης με υψηλό ποσοστό VUS. 

 Για παράδειγμα, παθογόνες μεταλλάξεις στο γονίδιο BARD1 οδηγούν σε πιθανή 

αύξηση του κινδύνου για καρκίνο του μαστού. Ωστόσο, δεν υπάρχουν στοιχεία 

που να υποστηρίζουν αυξημένο έλεγχο, επιτήρηση ή μέτρα για μείωση του 

κινδύνου. Ομοίως, παθογόνες μεταλλάξεις στο γονίδιο  ΑΤΜ σχετίζονται με 

αυξημένο κίνδυνο, αλλά δεν υπάρχουν επαρκή στοιχεία που να υποστηρίζουν τη 

χειρουργική επέμβαση του μαστού που μειώνει τον κίνδυνο ή την 

αμφοτερόπλευρη σαλπιγγο-ωοφορεκτομή. Ακόμη, υπάρχουν  αποκλίσεις στα 

εργαστηριακά αποτελέσματα μεταξύ των εργαστηρίων, προκαλώντας ανησυχίες 

για την ποιότητα αυτών των δοκιμών. Η δοκιμή πολλαπλών γονιδίων οδηγεί 

επίσης σε αυξημένη ανίχνευση των αβέβαιων μεταλλάξεων. Αυτές οι μεταλλάξεις 
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παρουσιάζουν προκλήσεις τόσο για τους ασθενείς όσο και για τους ιατρικούς 

παρόχους. Τέλος είναι σημαντική και η έλλειψη των γενετικών συμβούλων σε 

σχέση με την ζήτηση, ένα πρόβλημα που μπορεί να διαρκέσει τουλάχιστον μέχρι 

το έτος 2030 [36]. 

 

3.4 Κατευθυντήριες γραμμές γενετικών δοκιμών . 
 

      Προκειμένου να παραπεμφθεί ένα άτομο για γενετικό έλεγχο, πρέπει να πληροί 

κάποιες προϋποθέσεις σύμφωνα με τις διεθνή κατευθυντήριες γραμμές. Αν δεν 

νοσεί ο ίδιος, θα πρέπει να έχει τουλάχιστον έναν συγγενή εξ αίματος που να έχει 

αναπτύξει καρκίνο του μαστού ή των ωοθηκών. Για παράδειγμα, οι γυναίκες χωρίς 

καρκίνο του μαστού υποβάλλονται σε γενετικό έλεγχο εάν στην οικογένεια υπάρχει  

μία γυναίκα συγγενής πρώτου βαθμού που διαγνώστηκε με καρκίνο του μαστού 

σε μικρή ηλικία, ένας άνδρας συγγενής που διαγνώστηκε με καρκίνο του μαστού 

σε οποιαδήποτε ηλικία, συγγενείς με καρκίνο του μαστού σε ηλικία <50 ετών και με 

καρκίνο του προστάτη σε ηλικία <60 ετών στον ίδιο κλάδο της οικογένειας. Επίσης 

εάν υπάρχουν  δύο ή περισσότερα άτομα με πρωτογενή καρκίνο του μαστού στην 

ίδια πλευρά της οικογένειας, με τουλάχιστον ένα από αυτά να έχει διαγνωστεί σε 

ηλικία ≤50 ετών.  Ο γενετικός έλεγχος πρέπει να λαμβάνεται υπόψη σε άτομα που 

δεν νοσούν μόνο στην περίπτωση που  το προσβεβλημένο μέλος της οικογένειας 

δεν είναι διαθέσιμο για έλεγχο.  

     Οι εθνικές κατευθυντήριες γραμμές δημιουργήθηκαν αρχικά για να βοηθήσουν 

στον εντοπισμό ασθενών που είχαν μεγάλη πιθανότητα να επωφεληθούν από τις 

γενετικές εξετάσεις. Οι προϋποθέσεις  για να έχει δικαίωμα συμμετοχής κάποιος 

στον γενετικό έλεγχο ήταν πολλές, επειδή εκείνη τη χρονική περίοδο οι γενετικές 

δοκιμές ήταν πολύ ακριβές και μόλις άρχισαν να χρησιμοποιούνται για ιατρική 

περίθαλψη. Σήμερα όμως, το κόστος των εξετάσεων έχει μειωθεί σημαντικά και ο 

γενετικός έλεγχος με πάνελ γονιδίων  κοστίζει  λιγότερο από μια διαγνωστική 

μαστογραφία και ένα υπερηχογράφημα. Πάρα πολλοί ασθενείς αναπτύσσουν 

καρκίνους που θα μπορούσαν να είχαν προληφθεί ή να εντοπιστούν πιο νωρίς εάν 

είχαν πραγματοποιηθεί γενετικοί έλεγχοι. Σύμφωνα με μελέτες, έχουν ταυτοποιηθεί 

λιγότερο από το 10% όλων των ατόμων που φέρουν μεταλλάξεις στα γονίδια 

BRCA1 και BRCA2 . Επίσης, το 50% έως και το  80% των ατόμων υψηλού 

κινδύνου, δεν έχουν προβεί σε γενετικό έλεγχο διότι δεν πληρούν τις 
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προϋποθέσεις  σχετικά με το  οικογενειακό ιστορικό των σημερινών 

κατευθυντήριων γραμμών  και  η ασφάλιση δεν καλύπτει τον γενετικό έλεγχο σε 

αυτές τις περιπτώσεις. Υπολογίζεται ότι 35.000 ασθενείς με καρκίνο του μαστού 

έχουν παθογόνο μετάλλαξη στα γονίδια BRCA1 και BRCA2. Ωστόσο, μόνο το 30% 

των ατόμων το γνωρίζει. Δυστυχώς, όμως, οι κατευθυντήριες γραμμές 

εξακολουθούν να είναι αρκετά αυστηρές, με αποτέλεσμα πολλοί ασθενείς να μην 

απολαμβάνουν τα οφέλη των γενετικών εξετάσεων [37][38]. 

 

3.5 Τεχνικές γενετικού ελέγχου. 

    Παλαιότερα, για τον εντοπισμό των μεταλλάξεων που ευθύνονται για μία 

γενετική νόσο, αναλύονταν τα αντίστοιχα γονίδια ένα προς ένα, με την μέθοδο 

Sanger. Αποτελεί μέθοδο πρώτης γενιάς με μικρή απόδοση και μπορεί να 

αναλύσει μικρό αριθμό δειγμάτων σε σύντομο χρονικό διάστημα.  Ωστόσο, επειδή 

αποτελεί μια αναλογική μέθοδο, έχει μικρότερη ευαισθησία. Σήμερα, με την 

αλληλούχιση επόμενης γενιάς (NGS) ή αλληλούχιση δεύτερης γενιάς, υπάρχει η 

δυνατότητα ταυτόχρονης ανάλυσης πολλών γονιδίων. Έτσι η νέα μέθοδος είναι 

ταχύτερη, πιο οικονομική και παράλληλα δίνει τις απαραίτητες πληροφορίες για 

την αντιμετώπιση της νόσου, καθώς ανιχνεύει ένα ευρύ φάσμα μεταλλάξεων όπως 

αντικατάσταση , προσθήκη ή διαγραφή βάσης κλπ. Η NGS,  περιλαμβάνει 

αλληλoύχιση συγκεκριμένων γονιδίων (πάνελ), που σχετίζονται με κάποια 

ασθένεια,  αλληλoύχιση των εξoνίων όλου του γονιδιώματος (Whole Exome 

Sequencing-WES) και αλληλoύχιση ολόκληρου του γονιδιώματος (Whole Genome 

Sequencing-WGS).   Αυτή η μέθοδος χρησιμοποιείται με πολλές πλατφόρμες, 

όπως το Genome Analyzer/HiSeq/MiSeq (Illumina Solexa), το SOLID System 

(Thermo Fisher Scientific), το Ion PGM/Ion Proton (Thermo Fisher Scientific) και το 

HeliScope Sequencer (Helicos BioSciences).. Με την έλευση της νέας γενιάς 

δοκιμών πολλαπλών γονιδίων για την κληρονομική προδιάθεση και με την μείωση 

του κόστους για αυτή τη δοκιμή, περισσότεροι ασθενείς με καρκίνο του μαστού 

(και υγιή  μέλη της οικογένειας) υποβάλλονται σε γενετικές δοκιμές καρκίνου. 

Μεταξύ των διαθέσιμων δοκιμασιών είναι το πάνελ 21 γονιδίων (OncotypeDx), το 

πάνελ 70 γονιδίων (MammaPrint), το πάνελ 50 γονιδίων (PAM 50), το πάνελ 12 

γονιδίων (EndoPredict) και ο δείκτης καρκίνου του μαστού (BCI ). Παρόλο που 

όλες αυτές είναι "εξαιρετικές δοκιμασίες",  η δοκιμασία 21 γονιδίων προτιμάται για 

ασθενείς, καθώς είναι προγνωστική για το όφελος της χημειοθεραπείας. Το πάνελ 

αυτό εξετάζει τα 21 γονίδια των οποίων οι μεταλλάξεις πολύ συχνά οδηγούν σε 

καρκίνο του μαστού και τα οποία είναι τα εξής: BRCA1 , BRCA2 , PALB2 



37 | Σ ε λ ί δ α  
 

 , BARD1 , BRIP, NF1 , MSH2 , MSH6 , PMS2 ,NB1, PTK1 , CDKRE2 ,, MSH6 , P

MS2 , CDKN2A , RAD51C , RAD51D , RAD50 , NB1 και PTK1 [39][40][41]. 

   Το MammaPrint, το οποίο συζητήθηκε για πρώτη φορά το 2006, είναι μια δοκιμή  

ανάλυσης 70 γονιδίων που αναπτύχθηκε από την Agendia (Irvine, CA), μια 

εμπορική απόσχιση του Ολλανδικού Ινστιτούτου Καρκίνου (NKI) και του 

Νοσοκομείου Antoni van Leeuwenhoek στο Άμστερνταμ. Η συγκεκριμένη δοκιμή 

ήταν η πρώτη που πήρε έγκριση από τον FDA και είναι η πιο δημοφιλής  

γονιδιωματική δοκιμασία για τον καρκίνο του μαστού στην Ευρώπη.   

    Το Oncotype DX ® (Genomic Health, Redwood, CA) αναπτύχθηκε για πρώτη 

φορά το 2004 και είναι μια δοκιμασία 21 γονιδίων (16 γονίδια που σχετίζονται με 

τον καρκίνο του μαστού και 5 γονίδια αναφοράς). Η δοκιμασία αυτή μπορεί να 

ποσοτικοποιήσει τόσο την πιθανότητα  υποτροπής εντός 10 ετών (δηλαδή είναι 

προγνωστική) όσο και το ποσοστό επιβίωσης χωρίς υποτροπές, που θα συμβεί με 

τη λήψη επικουρικής ενδοκρινικής θεραπείας σε συνδυασμό με χημειοθεραπεία. 

Αν και δεν έχει πάρει έγκριση προς το παρόν από την Υπηρεσία Τροφίμων και 

Φαρμάκων (FDA), το Oncotype DX είναι  η μοναδική γονιδιωματική δοκιμασία που 

συνιστάται στις οδηγίες θεραπείας που δημοσιεύονται από την Αμερικανική 

Εταιρεία Κλινικής Ογκολογίας (ASCO) και το Εθνικό Δίκτυο Ολοκληρωμένου 

Κέντρου Καρκίνου (NCCN) . Προτείνεται επίσης  από την Ευρωπαϊκή Εταιρεία 

Ιατρικής Ογκολογίας (ESMO) και από το Διεθνές Συνέδριο για τον Καρκίνο του 

Μαστού του St. Gallen για τη διαχείριση του διηθητικού καρκινώματος.  Ωστόσο, 

έχει αποδειχθεί ότι έχει υψηλό ποσοστό ψευδώς αρνητικών αποτελεσμάτων για 

όγκους που είναι HER2+ και, ως εκ τούτου, δεν ενδείκνυται για χρήση στους 

συγκεκριμένους  ασθενείς [42]. 

 

3.6 Αποτελέσματα γενετικού ελέγχου. 
 

   Οι  μεταλλάξεις που εντοπίζονται μέσω των γενετικών εξετάσεων  ταξινομούνται 

με βάση τις κατευθυντήριες γραμμές που καθορίστηκαν από το American College 

of Medical Genetics and Genomics και την Ένωση Μοριακής Παθολογίας σε πέντε 

κατηγορίες: καλοήθη, πιθανώς καλοήθη, VUS, πιθανώς παθογόνο και 

παθογόνο. Τα καλοήθη και πιθανώς καλοήθη ευρήματα συνήθως  αναφέρονται ως 

αρνητικά, ενώ τα παθογόνα ή πιθανά παθογόνα ευρήματα αναφέρονται ως 

θετικά. Η ερμηνεία αυτών των αποτελεσμάτων  ενδέχεται να είναι δύσκολη και 
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απαιτεί εμπειρία και τεχνογνωσία. 

     Στους ασθενείς που έχουν αρνητικό αποτέλεσμα , η διαχείριση του κινδύνου θα 

πρέπει να βασίζεται στο οικογενειακό ιστορικό και σε άλλους παράγοντες που 

προδιαθέτουν  καρκίνο του μαστού. Σε αυτή την περίπτωση μπορούν να 

χρησιμοποιηθούν τα μοντέλα Tyrer-Cuzick και BOADICEA, προκειμένου να γίνει 

κατάλληλη αξιολόγηση του κινδύνου. Το αρνητικό αποτέλεσμα δεν σημαίνει 

απαραίτητα ότι το άτομο διατρέχει χαμηλό κίνδυνο για ανάπτυξη καρκίνου του 

μαστού. Υπάρχει πιθανότητα να ανήκει σε ομάδα υψηλού κινδύνου και να 

χρειάζεται τακτικός προληπτικός έλεγχος και μαγνητική τομογραφία. 

       Η εύρεση μεταλλάξεων αβέβαιης σημασίας προκαλεί, σύμφωνα με μελέτες, 

μεγάλο άγχος στους ασθενείς, παρόμοιο με όσους λαμβάνουν θετικό αποτέλεσμα. 

Ένα τέτοιο αποτέλεσμα δεν θα πρέπει να λαμβάνεται υπόψη για την διαχείριση 

του κινδύνου και την λήψη αποφάσεων. Αντιθέτως και σε αυτή την περίπτωση θα 

πρέπει να εξετάζεται το οικογενειακό ιστορικό και άλλοι παράγοντες κινδύνου. 

Είναι απαραίτητο να εξηγούνται τα αποτελέσματα αυτά στους ασθενείς, κατά τη 

διάρκεια της γενετικής συμβουλευτικής, ώστε να μην παρερμηνεύονται καθώς 

έχουν παρατηρηθεί αδικαιολόγητες παρεμβάσεις με βάση αυτά τα αποτελέσματα. 

Όσοι λάβουν αυτό το αποτέλεσμα θα πρέπει να εγγραφούν σε ερευνητικές μελέτες 

ή μητρώα για την ταξινόμηση των αβέβαιων μεταλλάξεων. Παραδείγματα τέτοιων 

μητρώων είναι η μελέτη PROMPT 92 και η κοινοπραξία ENIGMA. 

     Η διαχείριση των ασθενών με θετικά αποτελέσματα επικεντρώνεται στη μείωση 

του κινδύνου και την έγκαιρη διάγνωση του καρκίνου. Σε αυτή την περίπτωση 

πρέπει να συζητηθεί το ενδεχόμενο μιας προληπτικής χειρουργικής επέμβασης και 

η ενίσχυση του προληπτικού ελέγχου από ειδικούς διαφόρων ειδικοτήτων. Οι 

ασθενείς με μεταλλάξεις πρέπει να παρακολουθούνται μακροπρόθεσμα. Για να 

μειωθεί επιτυχώς ο κίνδυνος ή να διευκολυνθεί η έγκαιρη ανίχνευση καρκίνου σε 

τέτοιους ασθενείς, οι κλινικοί ιατροί πολλών ειδικοτήτων πρέπει να γνωρίζουν το 

σημερινό τοπίο των γενετικών εξετάσεων και τις επιπτώσεις των αποτελεσμάτων 

[43]. 

 

 

 

 

 

https://ascopubs.org/doi/10.1200/EDBK_238987?url_ver=Z39.88-2003&rfr_id=ori%3Arid%3Acrossref.org&rfr_dat=cr_pub++0pubmed&
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3.7 Γενετικός έλεγχος στην εποχή του κορονοϊού. 
 

      Από την αρχή της πανδημίας του COVID -19, η παροχή υγειονομικής 

περίθαλψης σε όλο τον κόσμο έχει αλλάξει. Με την αύξηση των κρουσμάτων 

 αυξήθηκαν οι ανησυχίες ότι ο αριθμός των ασθενών θα ξεπεράσει τον αριθμό των 

διαθέσιμων κλινών και θα συντρίψουν τους παρόχους υγειονομικής περίθαλψης. 

Αυτό έχει ως αποτέλεσμα πολλές δομές υγείας να αποθαρρύνουν τις επισκέψεις 

των ασθενών για την ελαχιστοποίηση της χρήσης των διαθέσιμων πόρων. Από 

την άλλη, οι ασθενείς φοβούμενοι την έκθεση στην COVID -19, ήταν επίσης 

απρόθυμοι να αναζητήσουν ιατρική φροντίδα. Η μελέτη διενεργήθηκε από τις 2 

Φεβρουαρίου 2020 έως τις 11 Απριλίου 2020. Ο αριθμός των μαστογραφιών στις 

15 Απριλίου μειώθηκε κατά 51,3% (Εικόνα 4). Επιπλέον μεγάλη μείωση υπήρχε 

και στον αριθμό των ατόμων που ζήτησαν συμβουλή για χειρουργικές επεμβάσεις. 

Η μείωση ήταν από 20,5% με μέγιστη το 35,5% (Εικόνα 5). Παρόμοια ήταν και η 

πτώση στην ζήτηση γενετικής συμβουλευτικής με τα ποσοστά να κυμαίνονται από 

26,4% ως 29,1% (Εικόνα 6). 

 

 

 

Εικόνα 4: Καταγραφή της μείωσης των ατόμων που διεξήγαγαν μαστογραφία από 
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τις 2 Φεβρουαρίου 2020. Οι διακεκομμένες γραμμές υποδεικνύουν το διάστημα 

εμπιστοσύνης 95%. 

 

 

 

Εικόνα 5 : Καταγραφή μεταβολής του αριθμού  των ατόμων που ζήτησαν  γενετική 

συμβουλευτική από τις 2 Φεβρουαρίου 2020. Οι διακεκομμένες γραμμές 

υποδεικνύουν το διάστημα εμπιστοσύνης 95%. 

 

 

       Έως  σήμερα, η πανδημία έχει επηρεάσει σημαντικά τον αριθμό των ασθενών 

που υποβάλλονται σε θεραπεία για την πρόληψη, τον έλεγχο και τη διάγνωση του 

καρκίνου του μαστού. Η μείωση του προσυμπτωματικού ελέγχου για την 

ανίχνευση του  καρκίνου του μαστού σε πρώιμο στάδιο είναι ιδιαίτερα δυσοίωνη, 

διότι μπορεί να επηρεάσει  την εξέλιξη της νόσο. Ωστόσο χρειάζεται περαιτέρω 

έρευνα του αντίκτυπου της COVID -19 στους ασθενείς με καρκίνο του μαστού [44]. 
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3.8 Ο ρόλος του χειρούργου του μαστού στον γενετικό έλεγχο. 
 

     Υπολογίζεται ότι πάνω από 12.000.000 γυναίκες στις Η.Π.Α  ηλικίας 25 με 70 

ετών επωφελούνται από τον γονιδιακό έλεγχο για τον καρκίνο του μαστού. 

Επιπλέον ο γενετικός έλεγχος είναι πλέον διαθέσιμος σε διάφορα εργαστήρια με 

πιο λογικό κόστος. Επομένως θα πρέπει να υπάρχει ενημέρωση των γυναικών 

από τους γενετικούς συμβούλους για τις συγκεκριμένες εξετάσεις. Ωστόσο, ενώ 

παλαιότερα τον ρόλο αυτό τον είχαν μόνο οι γενετικοί σύμβουλοι, σήμερα αυτό 

είναι αδύνατο λόγω της έλλειψης προσωπικού. Τον Μάιο του 2017, υπήρχαν μόνο 

4.242 πιστοποιημένοι γενετικοί σύμβουλοι στις ΗΠΑ. Έτσι χρειάζονται και άλλοι 

ειδικοί για να καλύψουν τον συγκεκριμένο τομέα. Για παράδειγμα, οι χειρουργοί 

του μαστού, λαμβάνουν εκπαίδευση σχετικά με τη γενετική ως μέρος της 

κατάρτισής τους και διαχειρίζονται φορείς μετάλλαξης για δεκαετίες. Η Αμερικανική 

Εταιρεία Χειρουργών Μαστού (ASBrS) έχει μεγάλη εμπειρία στην οργάνωση 

εκπαιδευτικών δραστηριοτήτων και είναι πρόθυμη συνεργαστεί και με άλλες 

εθνικές ομάδες προκειμένου να αυξήσει την ικανότητα του χειρουργού να αναλάβει 

το ρόλο του γενετιστή. Οι γιατροί , και συγκεκριμένα οι χειρουργοί μαστού, πρέπει 

να εξελιχθούν σε αυτόν τον τομέα και να αποκτήσουν επαρκείς γνώσεις σχετικά με 

τη γενετική και τη γονιδιωματική ώστε να μπορέσουν να αναλάβουν ενεργό ρόλο 

σε αυτή τη διαδικασία. 

    Ειδικότερα, κάθε χειρουργός μαστού θα πρέπει να  μπορεί να αξιολογήσει  τον 

κίνδυνο του ασθενούς σχετικά με τον  κληρονομικό καρκίνο και να εντοπίζει 

εκείνους που μπορεί να επωφεληθούν από τον γενετικό έλεγχο. Επιπρόσθετα 

κάθε ασθενής που παρακολουθείται από χειρουργό μαστού και έχει διενεργήσει  

γενετικές εξετάσεις στο παρελθόν, θα πρέπει να επανεξεταστεί για να διαπιστωθεί 

εάν υπάρχει ανάγκη για επαναληπτικό έλεγχο. Στην περίπτωση που ο ασθενής 

εξεταστεί με ένα συγκεκριμένο πάνελ γονιδίων και λάβει αρνητικό αποτέλεσμα, ο 

γιατρός θα πρέπει να είναι σε θέση να επιλέξει νέα εξέταση στο μέλλον με 

διαφορετικό πάνελ γονιδίων. Τέλος μετά από εκπαίδευση μπορούν να ερμηνεύουν 

τα αποτελέσματα των γενετικών εξετάσεων και να αναλαμβάνουν την διαχείριση 

των ασθενών μετά τον έλεγχο. Όταν το ιστορικό ή/και τα αποτελέσματα των 

εξετάσεων του ασθενούς είναι περίπλοκα, η παραπομπή σε πιστοποιημένο 
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γενετικό σύμβουλο ή επαγγελματία γενετικής μπορεί να είναι χρήσιμη [45]. 

 

3.8.1 Συστάσεις για τις γενετικές εξετάσεις από την Αμερικανική Εταιρεία 
Χειρουργών Μαστού. 

 

    Η Αμερικανική Εταιρεία Χειρουργών Μαστού αναθεώρησε πρόσφατα τις 

οδηγίες για τις γενετικές εξετάσεις σε ασθενείς με καρκίνο του μαστού. 

Αναλυτικότερα συστήνουν στους χειρουργούς του μαστού , και σε άλλους 

επαγγελματίες με γνώσεις στον γενετικό έλεγχο, να παρέχουν συμβουλευτική 

στους ασθενείς σχετικά με τις γενετικές εξετάσεις. Επιπλέον ζητούν,  οι γενετικές 

εξετάσεις να προσφέρονται σε όσους ασθενείς έχουν προσωπικό ιστορικό 

καρκίνου του μαστού. Εάν πραγματοποιηθεί γενετικός έλεγχος, αυτός θα πρέπει 

να περιλαμβάνει τα γονίδια BRCA1/BRCA2 και PALB2, καθώς και άλλα γονίδια 

ανάλογα με το κλινικό  και το οικογενειακό ιστορικό. Για όσους έχουν διαγνωστεί  

με καρκίνο του μαστού, ο εντοπισμός μιας μετάλλαξης μπορεί να επηρεάσει την 

θεραπεία του ασθενή όπως για παράδειγμα την χειρουργική επέμβαση καθώς  και 

τη συστηματική θεραπεία. Στα μέλη της οικογένειας των ασθενών υπάρχει το 

ενδεχόμενο να προσφερθούν αργότερα, γενετικές εξετάσεις και στρατηγικές 

μείωσης του κινδύνου. Επίσης αναφέρουν ότι οι ασθενείς που είχαν εξεταστεί 

παλαιότερα και έλαβαν αρνητικό αποτέλεσμα για τα γονίδια BRCA1 και BRCA2, 

μπορεί  να επωφεληθούν αν εξεταστούν εκ νέου. Τονίζουν ακόμη, την 

αναγκαιότητα οι γενετικές εξετάσεις να προσφέρονται και στους ασθενείς χωρίς 

ιστορικό καρκίνου του μαστού που όμως πληρούν τις οδηγίες του NCCN. Τέλος 

στην περίπτωση που το αποτέλεσμα είναι αβέβαιης σημασίας, ο ασθενής θα 

πρέπει να αντιμετωπίζεται με βάση τους παράγοντες κινδύνου και να μην 

επηρεάζεται από αυτό το αποτέλεσμα [46]. 
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4 Πρόληψη και θεραπεία του καρκίνου του μαστού. 
 

    Η πρόληψη του καρκίνου του μαστού περιλαμβάνει στρατηγικές όπως η αλλαγή 

στον τρόπο ζωής, ο τακτικός έλεγχος, η προληπτική θεραπευτική αγωγή και η 

χειρουργική επέμβαση. 

   Οι παράγοντες του τρόπου ζωής που μπορούν να αλλάξουν περιλαμβάνουν τη 

διατροφή, την άσκηση, την κατανάλωση αλκοόλ και καπνού, τη χρήση 

συνδυαστικής ορμονικής θεραπείας και την έκθεση του μαστού σε 

ακτινοβολία. Εκτιμάται ότι οι παράγοντες που αναφέρθηκαν, ευθύνονται για το 

40% των καρκίνων του μαστού. Έχει βρεθεί ότι η άσκηση μειώνει τον κίνδυνο 

εμφάνισης καρκίνου μετά την εμμηνόπαυση. Στις προεμμηνοπαυσιακές γυναίκες, 

η μέση μείωση του κινδύνου είναι 30-40% και μπορεί να είναι μεγαλύτερη σε 

εκείνες με φυσιολογικό ή χαμηλό σωματικό βάρος. Ο ρόλος της άσκησης στην 

πρόληψη του καρκίνου του μαστού είναι πολύτιμος καθώς μειώνει τα επίπεδα 

ορμονών σε προεμμηνοπαυσιακές γυναίκες καθώς και  τα επίπεδα 

ινσουλίνης. Βελτιώνει επίσης την ανοσολογική απόκριση και βοηθά στη διατήρηση 

του βάρους.  

 

4.1 Προληπτική θεραπεία. 
 

      Όσον αφορά την χημειοπροφύλαξη, οι εκλεκτικοί ρυθμιστές υποδοχέων 

οιστρογόνων (SERMs), όπως η ταμοξιφαίνη  αποτελούν τη βάση της ενδοκρινικής 

θεραπείας στον καρκίνο του μαστού. Και οι δύο αυτοί τύποι παραγόντων έχουν 

δείξει αποτελεσματικότητα ως προληπτική θεραπεία. Η χρήση της ταμοξιφαίνης 

μειώνει την επίδραση των οιστρογόνων στο στήθος και κατ’ επέκταση τον κίνδυνο 

καρκίνου του μαστού κατά 62%  σε φορείς του μεταλλαγμένου γονιδίου BRCA1 και 

κατά 67%  σε φορείς του μεταλλαγμένου γονιδίου BRCA2. Οι γυναίκες που θα 

επωφεληθούν από την ταμοξιφαίνη είναι  άνω των 35 ετών με κίνδυνο καρκίνου 

του μαστού άνω του 0,66% στο μοντέλο Gail. Ισχυρά στοιχεία που αφορούσαν 

περισσότερους από 83.000 συμμετέχοντες από 9 μεγάλες δοκιμές φάσης ΙΙΙ 

δείχνουν ότι τα SERM μειώνουν τη συχνότητα εμφάνισης καρκίνου του μαστού 

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/selective-estrogen-receptor-modulator
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/selective-estrogen-receptor-modulator
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/tamoxifen
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κατά περίπου 38% . 

 

4.1.1 Εμπόδια στην προληπτική θεραπεία. 
 

     Παρά το πλήθος των αποδεικτικών στοιχείων και των κατευθυντήριων 

συστάσεων για την προληπτική θεραπεία, τα ποσοστά των ατόμων που την 

αξιοποιούν παραμένουν χαμηλά. Υπάρχουν αρκετά εμπόδια που οδηγούν σε αυτό 

το αποτέλεσμα, τα οποία αξίζει να αναφερθούν. Ένα από αυτά η έλλειψη γνώσης 

του πληθυσμού σχετικά με τα οφέλη της προληπτικής θεραπείας. Για την 

αντιμετώπιση του προβλήματος θα πρέπει να αυξηθεί η επικοινωνία μεταξύ ιατρού 

και ασθενή ώστε να ενημερωθούν για όλες τις πτυχές της θεραπείας. Πολλοί από 

αυτούς ανησυχούν για τις πιθανές παρενέργειες και έτσι υποτιμούν τα οφέλη ή 

υπερεκτιμούν τους κινδύνους της. Έτσι θα πρέπει να συζητηθεί η διερεύνηση νέων 

στρατηγικών για την μείωση των δυσμενών επιπτώσεων, όπως μείωση της 

δοσολογίας κ.α. Τέλος προτείνεται να αυξηθεί η έρευνα στην πρόληψη του 

καρκίνου του μαστού και ιδιαίτερα στον ακαδημαϊκό χώρο. 

 

4.2 Προληπτική μαστεκτομή. 
 

      Για τους φορείς των μεταλλάξεων στα γονίδια BRCA1 και BRCA2 , που έχουν 

αυξημένο κίνδυνο για  καρκίνο του μαστού και των ωοθηκών, η αμφοτερόπλευρη 

σαλπιγγο-ωοφορεκτομή μειώνει στο μισό τον κίνδυνο καρκίνου των ωοθηκών και 

των σαλπίγγων καθώς και τον κίνδυνο καρκίνου του μαστού. Οι φορείς των 

μεταλλαγμένων γονιδίων θα επωφεληθούν επίσης από τη διμερή προληπτική 

μαστεκτομή (BRRM), η οποία μειώνει τον κίνδυνο καρκίνου του μαστού  έως και 

95% περισσότερο από τους μη φορείς της μετάλλαξης. Έχει επίσης αποδειχθεί ότι 

η διμερή προληπτική μαστεκτομή μειώνει τον αριθμό των θανάτων από καρκίνο 

του μαστού και αυξάνει την επιβίωση των ασθενών, ιδιαίτερα σε φορείς 

μετάλλαξης στο γονίδιο BRCA1.Σε γυναίκες που είχαν καρκίνο στον ένα μαστό, η 

αφαίρεση του δεύτερου  μπορεί να μειώσει τη συχνότητα εμφάνισης καρκίνου , 

αλλά δεν υπάρχουν επαρκή στοιχεία ότι αυτό αυξάνει την επιβίωση λόγω του 

συνεχιζόμενου κινδύνου υποτροπής ή μεταστάσεων από τον αρχικό καρκίνο 

[47][48][49][50]. 

 

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/brca1
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4.3 Αναστολείς PARP. 
 

   Οι αναστολείς PARP αποτελούν ένα  πολλά υποσχόμενο θεραπευτικό εργαλείο. 

 Μελέτες με αναστολείς PARP έχουν δείξει θετικά αποτελέσματα στη θεραπεία του 

καρκίνου του μαστού και των ωοθηκών, που οφείλεται σε μεταλλάξεις στα γονίδια 

BRCA1 και BRCA2 . Οι αναστολείς PARP είναι μια οικογένεια ενζύμων, με τις 

ισομορφές PARP1 και PARP2 να έχουν σημαντικό ρόλο στην επιδιόρθωση των 

βλαβών του μονόκλωνου DNA, στην μεταγραφή των γονιδίων και στον κυτταρικό 

θάνατο. Έχουν μελετηθεί ως μονοθεραπεία και σε συνδυασμό με κυτταροτοξική 

θεραπεία ή ακτινοθεραπεία. Τέσσερις αναστολείς PARP, οι  olaparib, rucaparib, 

niraparib και talazoparib, έχουν εγκριθεί από την Αμερικανική Υπηρεσία Τροφίμων 

και Φαρμάκων (FDA) και από τον Ευρωπαϊκό Οργανισμό Φαρμάκων (EMA) 

[51][52]. 

 

4.4 Θεραπεία με πλατίνα. 
 

  Οι ενώσεις με βάση το μέταλλο έχει αποδειχθεί ότι έχουν πολύ θετικά 

αποτελέσματα στη θεραπεία καρκίνων, με ευρέως χρησιμοποιούμενη την ένωση 

με βάση την πλατίνα σισπλατίνη και τα ανάλογά της. Οι ενώσεις αυτές, 

χρησιμοποιούνται ευρέως για τη θεραπεία του καρκίνου του μαστού, ωστόσο, 

συνοδεύονται από περιορισμούς όπως κακή διαλυτότητα, ανεπιθύμητες ενέργειες 

και αντοχή στα φάρμακα. Για να αντιμετωπιστούν  αυτοί οι περιορισμοί, έχουν 

μελετηθεί σύμπλοκα που περιέχουν άλλα μέταλλα της ομάδας της πλατίνας, όπως 

το παλλάδιο  και το ρουθήνιο  και μερικά έχουν ήδη ενταχτεί σε κλινικές δοκιμές. 

Όπως συμβαίνει και με  την σισπλατίνη, οι ενώσεις με βάση το παλλάδιο 

προκαλούν κυτταροτοξικότητα οδηγώντας σε  βλάβη του DNA, αλλά φαίνεται να 

έχουν πολύ μεγαλύτερη αντινεοπλασματική δράση με λιγότερες παρενέργειες in 

vitro και in vivo. Ορισμένες ενώσεις παλλαδίου φαίνεται ότι έχουν καλύτερη 

διαλυτότητα στο νερό σε σχέση με τη σισπλατίνη, γεγονός που τις καθιστά πιο 

αποτελεσματικές ως αντικαρκινικά φάρμακα. Επιπλέον, αρκετές μελέτες έχουν 

αναφέρει ότι σύμπλοκα  του  παλλαδίου παρουσιάζουν ισχυρή αντικαρκινική 

δράση in vitro και in vivo σε μια σειρά από ανθεκτικά στη σισπλατίνη καρκινικά 

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/parp-inhibitor
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/cisplatin
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/palladium
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/palladium
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/palladium
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κύτταρα. Τέλος οι ενώσεις αυτές είναι κυτταροτοξικές για τα καρκινικά κύτταρα του 

μαστού, αναστέλλουν τη μετανάστευση τους σε άλλα όργανα και έχουν δράση 

κατά του καρκίνου των βλαστοκυττάρων του μαστού [53]. 

 

4.5 Χημειοθεραπεία. 
 

     Πάνω από το 50% των ασθενών με καρκίνο του μαστού λαμβάνουν 

χημειοθεραπεία, η οποία περιλαμβάνει χημικούς παράγοντες τόσο για τον 

εντοπισμένο όσο και για τον μεταστατικό καρκίνο. Για ασθενείς που παρουσιάζουν 

εντοπισμένο καρκίνο, οι θεραπευτικοί στόχοι είναι η εκρίζωση του όγκου και η 

πρόληψη της υποτροπής, ενώ για τους ασθενείς που παρουσιάζουν μεταστατικό 

καρκίνο έχουν ως στόχο την παράταση της επιβίωσης, η διατήρηση της ποιότητας 

ζωής και την ανακούφιση των συμπτωμάτων. Ωστόσο, η χημειοθεραπεία έχει 

κάποιες παρενέργειες, οι οποίες μπορεί να είναι άμεσες, βραχυπρόθεσμες ή 

μακροπρόθεσμες. Σύμφωνα με τις περισσότερες μελέτες, οι γυναίκες με καρκίνο 

του μαστού που έλαβαν χημειοθεραπεία ανέφεραν ότι είχαν χαμηλότερη ποιότητα 

ζωής, σε σχέση με τις γυναίκες που δεν έλαβαν χημειοθεραπεία. Η μεγάλη 

διάρκεια της χημειοθεραπείας ενδέχεται να προκαλέσει αρκετά συμπτώματα, 

όπως κόπωση, γνωστικές αλλαγές, απώλεια μαλλιών, ναυτία, έμετο, διάρροια, 

αϋπνία, πόνο στα οστά και περιφερική νευροπάθεια. Κατά την διάρκεια της 

θεραπείας παρατηρήθηκαν και συναισθήματα όπως  άγχος, ανησυχία και φόβος, 

οδηγώντας πολλές φορές σε κατάθλιψη. Τέλος σημαντική παρενέργεια αποτελεί η 

απώλεια μνήμης και η δυσκολία συγκέντρωσης, γνωστή ως χημειο-εγκέφαλος. 

Αυτό έχει ως αποτέλεσμα οι ασθενείς να χάνουν τις ικανότητές τους στην εργασία 

ή σε άλλες δραστηριότητες και ως εκ τούτου να επιδεινώνεται η ψυχική τους υγεία. 

Αξίζει όμως να σημειωθεί ότι, η αρνητική επιρροή της χημειοθεραπείας στην 

ποιότητα ζωής είναι κλινικά και στατιστικά σημαντική στους 6 μήνες, αλλά 

υποχωρεί στους 18 μήνες, γεγονός που πρέπει να γνωρίζουν οι ασθενείς,  οι 

οποίοι  εξετάζουν το ενδεχόμενο χημειοθεραπείας [54][55][56]. 
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5 Συμπεράσματα 

 

    Ο καρκίνος του μαστού αποτελεί την πιο συνηθισμένη κακοήθεια στο γυναικείο 

φύλο παγκοσμίως. Έχει αποδειχθεί ότι το 5-10% των καρκίνων του μαστού , 

οφείλεται σε μεταλλάξεις στα γονίδια  BRACA1 και BRACA2. Ωστόσο υπάρχουν 

και άλλα υπεύθυνα  γονίδια , τα οποία ταξινομούνται σε γονίδια υψηλής , μέσης 

και χαμηλής διεισδυτικότητας ανάλογα με την πιθανότητα ανάπτυξης καρκίνου. 

Στόχος της γενετικής συμβουλευτικής και του  γενετικού ελέγχου είναι να 

εντοπιστούν  τα άτομα που κινδυνεύουν ώστε να παρθούν τα κατάλληλα μέτρα. Ο 

γενετικός σύμβουλος αφού καταγράψει το οικογενειακό και προσωπικό ιστορικό 

του ασθενή, θα εντοπίσει κάποια γονίδια που πιθανότατα να ευθύνονται για τα 

περιστατικά καρκίνου του μαστού στη συγκεκριμένη οικογένεια. Έτσι θα ζητηθεί 

γενετικός έλεγχος με  συγκεκριμένο πάνελ γονιδίων που θα περιέχει τα γονίδια 

αυτά. Σήμερα , με την αλληλούχιση επόμενης γενιάς μπορεί να γίνει ταυτόχρονη 

ανάλυση ολόκληρου του γονιδιώματος, με αποτέλεσμα να μειωθεί το κόστος και ο 

χρόνος της εξέτασης. Μετά το πέρας των γενετικών εξετάσεων, θα γίνει ανάλυση 

των αποτελεσμάτων από τον γενετικό σύμβουλο και ενημέρωση του ασθενή. Στην 

περίπτωση αρνητικού αποτελέσματος θα πρέπει να διευκρινιστεί ότι εξακολουθεί 

να υπάρχει η πιθανότητα , το άτομο να ανήκει στην κατηγορία υψηλού κινδύνου, 

και με βάση το οικογενειακό ιστορικό θα χρειαστεί να ζητηθεί επανέλεγχος σε άλλα 

πιθανά γονίδια. Σε περίπτωση θετικού αποτελέσματος, τα άτομα που ελέχθησαν, 

είναι απαραίτητο να υποβάλλονται σε τακτικό έλεγχο, ώστε να ανιχνευτεί η νόσος 

σε πρώιμο στάδιο. Όταν η μετάλλαξη είναι αβέβαιης σημασίας, δεν θα πρέπει να 

ληφθεί υπόψη το αποτέλεσμα. Σε κάθε περίπτωση είναι σημαντικό να περιορίσουν 

τους περιβαλλοντικούς παράγοντες που αυξάνουν τον κίνδυνο για καρκίνο του 

μαστού, και να βελτιώσουν τον τρόπο ζωής τους. Η άθληση, η υγιεινή διατροφή, η 

μείωση του αλκοόλ και του καπνίσματος  μειώνουν κατά πολύ τον κίνδυνο 

ανάπτυξης καρκίνου και σε συνδυασμό με τον τακτικό έλεγχο αυξάνεται το 

ποσοστό επιβίωσης των ατόμων υψηλού κινδύνου.   
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