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 "درمان سرطان پستان"

شایع ترین سرطان در زنان است. در سال  ، در سرتاسر جهان یپوست سرطانهای احتسابدون بپستان  سرطان

 ٪07در این سرطان در ایالات متحده تشخیص داده شده و  پستانمورد جدید سرطان  701،111بیش از  7102

  .تشخیص داده می شود ایالات متحده در طول عمر آنها زنان

 بطور سرطان پستان از عمده وضعی سه دستهدرمان سیستماتیک و مبه  ،مبتنی بر شواهد یکردرو مطالعه بااین 

 :پردازدخلاصه می 

 (-HR + / ERBB2)  نفیم /ERBB2 مثبت یگیرنده هورموندارای . 0

7. ERBB2 مثبت (ERBB2 +)  

 (Triple negative) سه گانه منفی. 3

 روش مطالعه 

نوشته شده است در رابطه با درمان سرطان پستان  PubMed کلیه مقالات انگلیسی که در  مروری در این مقاله

لعمل های سازمان های متاآنالیز و دستورابر روی کارآزمایی های بالینی تصادفی یا بیشتر  تمرکز و  بررسی شده

مجلات پزشکی و انکولوژی مقالات منتشر شده  شامل شاخص های اصلی است. شدهمعطوف ی بزرگ حرفه ا

 بوده است.به طور جامع در مورد موضوع درمان سرطان پستان  7102نوامبر  00تا  7103ژانویه  0از بوده که 

که  نیز منظور شده استبوده است توافق مدرن مورد  روشانجام یک  برایمقالاتی که توسط هر دو نویسنده 

که اولین و مهمترین شواهد بوده  یمتاآنالیزهای بزرگ زماییهای بالینی تصادفی شده آینده نگر وآالویت با کار

 دادند.را نشان  پستان موجود در استاندارد مراقبت های موجود در سرطان

  PresentationClinicalبالینی معرفی

آنها بصورت  ماموگرام و تقریبا یک سوم توسطدر ایالات متحده  پستانبیش از نیمی از سرطان های  امروزه 

نوک پستان، انحراف نوک شحات رت، قابل لمسد. توده های زیر بغل نتشخیص داده می شوتوده قابل لمس 

از تظاهرات با   (peau d'orange) پستان و ضخیم شدن پوست ی پستانپستان، عدم تقارن پستان، اریتم پوست

محدود به در زمان تشخیص پستان سرطانهای درصد از  27در ایالات متحده سرطان پستان هستند. شیوع کمتر 
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 پستان سرطانهای از ٪2تنها  اند. یافته گسترش موضعی لنفاوی غدد به دیگر ٪30، در حالی که بودهپستان خود 

 را درگیر کرده است.قسمتهای دوردست  هستند به این معنی که بیماری متاستاتیک تشخیص زمان در

 تشخیص و پاتوفیزیولوژی

تعریف می  سرطان پستان یک تشخیص بافت شناسی است که بر اساس معیارهای پاتولوژیک استاندارد شده

 است( بیماران ٪01- ٪20تهاجمی ) یی، کارسینوم مجرابترتیب بافت شناسی سرطان پستان نوع  شایع ترین شود.

بقیه و  ترکیبی مجرایی و لوبولار کارسینومهای ،(بیماران ٪0- ٪00کارسینوم لوبولار تهاجمی ) نآ دنبال به و

 د.نمی شونادرتر یبافتانواع سایر  شاملبیماران 

 استروژنی گیرندهیکی از آنها دو دسته مولکولهای هدف در پاتوژنز )بیماریزایی( سرطان پستان شناخته شده اند. 

یک گیرنده هورمون استروئیدی   ERαطانهای مهاجم پستان بیان می شود.% از سر21در است که  α) (ERآلفا 

را در سلولهای  سرطانزاییستروژن، مسیرهای رشد ا، است و فاکتور رونویسی است که وقتی فعال می شود

نشانگر  نیز است ERαکه خیلی وابسته به  (PR)هورمونی پروژسترون  گیرندهبیان  .سرطانی پستان فعال می کند

 ریوسلولهای توم% از 0حداقل در استروژنی و یا پروژسترونی گیرنده تومورهایی که بیان  .است ERαسیگنال 

جهت  هورمونیترکیبات استفاده از  می شوند.طبقه بندی  (+HR)مثبت  یهورمونگیرنده تحت عنوان دارند، 

 مثبت می باشند. PRو  ER تومورهای درمان سیستمیک اولیه برای  ERکاهش سیگنالهای

گیرنده  کهاست  (ERBB2, HER2,HER2/neu) 7 اصلی، فاکتور رشد اپیدرمی دومین مولکول هدف

 ٪71در تقریبا  Her2. قرار دارددر خانواده گیرنده های رشد اپیدرمال  وپروتئین غشایی تیروزین کیناز است 

با پیش آگهی ضعیفی  Tدرمان سیستمیک در نبودو  شود می بیان حد از بیش یا شده تقویت پستان های سرطان

بیماران  مثبت می باشند. ERBB2   ، ERBB2این تومورها با تقویت و یا بیان بیش از حد ژن  همراه می باشد.

 ERBB2که شامل آنتی بادیهای  ERBB2، از درمانهای    ERBB2ا بیان بیش از حد بمبتلا به سرطان پستان 

و مهار کننده های تیروزین کیناز با مولکولهای  Pertuzumabو  Trastuzumabهستند مانند داروی 

  .سود خواهند برد  Neratinibو  Lapantinibکوچک مانند 

 تومورهای پستان را شامل می% از 00تقریبا  (Triple negative; TN)سرطانهای پستان سه گانه منفی 

 مشخص می شوند. ERBB2استروژنی، پروژسترونی یا  گیرنده هایشوندکه با کمبود بیان مولکولهای هدف 
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 دارند.ریسک بالایی از عود به مناطق دوردست سال اول تشخیص،  0تا  3در تومورهای سه گانه منفی 

 درک نشده است.بدرستی سرطان پستان سه گانه منفی هنوز خاص ی مولکولی ژپاتوفیزیولو

 ER+, ERBB2+, Tripleشیوع، پیش آگهی و درمان سیستماتیک سه نوع سرطان پستان ) 0جدول شماره 

Negative.را بطور مجزا نشان می دهد ) 

 . شیوع، پیش آگهی و گزینه های درمانی در هر سه نوع سرطان پستان0جدول شماره 

 

 

رخ می دهند، در  بومی های آمریکایی یای جوان، سیاه پوست و اتومورهای سه گانه منفی بیشتر در خانمه

سرطان پستان به  بیشتر در خانمهای مسن دیده می شوند. +HR مثبتهورمونی  گیرندهحالیکه تومورهای دارای 

 گسترش بیماری یا متاستاز به نقاط دوردست است.نشاندهنده  4طبقه بندی می شود و مرحله  I-IVمرحله  4

سانتی متر باشد و تهاجم به غدد  7سرطان پستان به تومور پستانی که بطور آناتومیک کوچکتر از  یک مرحله

، +HR% در انواع 20% و 94%، 99ساله آن بترتیب حداقل  0که میزان بقای  لنفاوی نداشته باشد اطلاق می شود
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ERBB2+  .میانه کلی بقاء در انواع  و سه گانه منفی می باشدHR+  یاERBB2+  که در مرحله چهارIV  سرطان

 باشد.می  یکسالسه گانه منفی  و در نوع و  لسا 0پستان هستند 

 اصول درمان

ردن تومور از پستان و نواحی غدد لنفاوی  و استاتیک، هدف اصلی درمان ریشه کن کسرطان پستان غیر متدر 

جراحی و برداشتن با غیر متاستاتیک شامل سرطان پستان درمان موضعی  جلوگیری از عود متاستاتیک است.

ممکن است  نمونه برداری و یا برداشتن غدد لنفاوی زیر بغلی با در نظر گرفتن رادیوتراپی پس از عمل می باشد.

و یا در هر دو زمان در نظر   درمان سیستمیک قبل از عمل جراحی )نئوادجوانت(، بعد از جراحی )ادجوانت(

نشان داده شده است، که  0تان در جدول سیستمیک استاندارد انواع مختلف سرطان پسدرمانهای گرفته شود. 

)در برخی بیماران شیمی درمانی هم نیاز می  +HRبرای همه تومورهای هورمون مثبت  هورمونی شامل درمان

باضافه  Trastuzumab –based ERBB2-directed antibody شود(، درمان مستقیم با آنتی بادی

در صورتیکه هورمون مثبت هم  هورمونی)به همراه درمان  +ERBB2 مانی برای همه تومورهای شیمی در

 باشند( و شیمی درمانی تنها در موارد سه گانه منفی می باشد.

 symptom palliationعلائمتسکین در سرطان پستان متاستاتیک، اهداف اصلی درمان افزایش طول عمر و 

خلاصه طبقه بندی  تاستاتیک در بیماران مبتلا تقریبا غیر قابل درمان است.می باشد. در حال حاضر سرطان م

در زیر های نئوادجوانت  و یا ادجوانت دبا رویکردرمانهای سیستمیک پایه مبتلایان به سرطان پستان متاستاتیک 

منظور تسکین روشهای موضعی درمان )جراحی و رادیوتراپی( فقط به در بیماران متاستاتیک آورده شده است. 

  د.نعلائم استفاده می شو

  در مان در سرطان پستان غیر متاستاتیک

 HR+/ERBB2-نوع 

اولین درمان سیستمیک  ،می کند کند یا متوقف را گسترش یافته استروژنی تومور رشدکه  هورمونیدرمان 

داروی خوراکی استاندارد شامل  هورمونیدر مان می باشد.  -HR+/ERBB2مبتلایان به سرطان پستان با نوع 

 متفاوت می باشد. بیمار و انتخابها بر اساس وضعیت یائسگی بودهسال  0روزانه و به مدت  استروژن بطور ضد

استروژنی  است که با باند شدن استروژن به رسپتورهای استروژنی  گیرنده هایتاموکسیفن یک تعدیل کننده 

 بعد از یائسگی موثر است.هم در خانمهای قبل و هم رقابت می کند و 
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باعث کاهش میزان استروژن در ( Anstrozole, Exemestane, Letrozoleمهارکننده های آروماتاز )

شامل آنهایی و فقط در خانمهای پس از یائسگی )از طریق مهار تبدیل آندروژنها به استروژن می شوند  ،گردش

 می باشند.موثر خمدانی و یا اووفورکتومی یائسه شده اند( که بدلیل درمانهای بازدارنده ت

 ده شده است.ورآ 7عوارض معمول درمانهای اندوکرین در جدول شماره 

 

میزان عود را تا  ،+HRسال در بیماران مبتلا به سرطان پستان هورمون مثبت  0استفاده از تاموکسیفن به مدت 

دریافت نکردند، کاهش می  هورمونیساله نخست تشخیص در مقایسه با افرادی که داروی  0% در 01حدود 

مرحله  دربرای مثال در خانمهایی که  است.خطر مرتبط با یک تومور  متناسب باقطعی تاموکسیفن  سود دهد.

در  سیستماتیک رمان% بدون د01ساله  0ود ع خطردر معرض  ،هستندهورمون مثبت و سرطان پستان  IIIسوم 

می باشند. در خانمی که در مرحله اول بیماری و هورمون تاموکسیفن  دوره درمانی باسال  0با   %70مقایسه با 

% در افرادی که تاموکسیفن 0 خطر% بدون درمان سیستمیک در مقایسه با 01ساله  0عود  خطر، دمثبت می باش
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ساله با تاموکسیفن، درمان با  0در مقایسه درمان  ساله دریافت کرده اند، گزارش شده است. 0 دورهدر 

 30971طالعه متآنالیز در مدر یک  موثرتر است.قدری روماتاز در خانمهای بعد از یائسگی آمهارکننده های 

% 0/09 با خطر مقایسه % در2/77تاموکسیفن مصرف کنندگان ساله سرطان پستان در  01میزان خطر عود  ،خانم

ساله با  3-7ی تعویضی )شروع درمان ژدر یک استرات در گروه مهارکننده آروماتاز گزارش شده است.

میزان ، ساله درمان هورمونی(  0برای تکمیل یک دوره  یمه درمان با مهار کننده آروماتازاتاموکسیفن  و اد

رکننده های آروماتاز گزارش اساله با مه 0مساوی با درمان ساله  0مرگ و میر ناشی از سرطان پستان در دوره 

از هر دو دسته  عوارض داروییکاهش خواهان  خانمهایی است که برای قابل اعتمادو یک استراتژی  شده است

در بیماران با ریسک پایین، افزودن  ،خطر استمیزان قطعی وابسته به  سودبدلیل اینکه  .هستند یدرمان هورمون

در نظر گرفتن عوارض جانبی  ید باو تصمیمات درمانی با  کننده آروماتاز به تاموکسیفن کم استمهار سود

روماتاز سبب جایگزین کردن با آحتی در خانمهای با ریسک بالا، عدم تحمل مهارکننده های  اتخاذ شود.

 تاموکسیفن می شود.

قبل از یائسگی، اولین تصمیم این است که آیا با سرکوب تخمدان  خانم یک  هورمونی با داروهایهنگام درمان 

 Goserelin و Leuprolide acetate آزاد کننده گنادوتروپین مانند یبا استفاده از آگونیست های هورمون

در صورت ایجاد  اینکه تصمیم دومو  شود اقدامبرای ایجاد یائسگی (Oophorectomy) برداشتن تخمدانها یا

مطالعه کارآزمایی  7این رویکردها در  استفاده شود.درمان  برایتاموکسیفن یا مهار کننده آروماتاز  زایائسگی، 

ساله با سرکوب تخمدان  2در بقا  یبهبودی واضح ولی کم میزان (.نفر 0232مقایسه شده است ) تعداد=  بالینی

با  %، بترتیب0/90% در مقابل 3/93) استه تاموکسیفن در مقایسه با تاموکسیفن به تنهایی مشاهده شداضافه به 

در مقایسه با سرکوب روماتاز با بهتر شدن بقا آسرکوب تخمدانی بعلاوه مهار کننده های  (.10/1وضوح آماری

یک بهبودی در  ) آروماتاز و سرکوب تخمدانی( اما ترکیب قبلید. نباشتخمدانی بعلاوه تاموکسیفن همراه نمی 

تخمدانی بعلاوه تاموکسیفن نشان می دهد  کننده سرکوب در مقایسه با ترکیبات دوردستساله از عود  2رهایی 

بعلاوه  یسرکوب تخمداناضافه کردن در مجموع  .(17/1% بترتیب با وضوح آماری 2/29% در مقابل 2/90)

در  ،می دهد بیماری را نشان زیاد خطر در خانمهای قبل از یائسگی تاموکسیفن و یا مهار کننده های آروماتازی

  افرادیکه در معرض خطر بالایی هستند مهار کننده های آروماتازی مطلوب می باشد.

مبتلایان به سرطان پستان هورمون مثبت در معرض خطر عود بیماری حتی دهها سال بعد از تشخیص اولیه هستند. 

دو  ساله بسط داده می شوند. 0های به دوره بنابراین مطالعات در مورد تاموکسیفن و مهار کننده های آروماتاز 
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و یک بهبودی کم ولی واضحی  اند ساله تاموکسیفن پرداخته 01و  0زمایی بالینی به مقایسه درمان آمطالعه کار

 فتکه انتظار میر گونهنماگزارش کردند. ه ساله 01% بهبودی قطعی( را در مرگ و میر در دوره درمانی  2/7)

)لخته شدن خون در وریدها و جابجا شدن  و بیماریهای ترومبوآمبولیک حم()رافزایش میزان سرطان اندومتر

یک مطالعه جداگانه در بررسی  (.7)جدول  ملاحظه شدبا افزایش دوره درمان  لخته ها در سیستم عروقی بدن(

وردست ساله مهارکننده های آروماتاز به این نتیجه رسیده است که با درمان طولانی تر عود د 01و   0استفاده 

کننده با طولانی کردن دوره درمان با مهارکلی هیچ گونه بهبودی در میزان بقاء  نشان می دهد وبیماری کاهش 

عوارض جانبی مهار کننده استئوپنی های جدید و شکستگی )، درحالیکه میزان شروع تاز دیده نشدهاهای آروم

 اماکم  با سودبنابراین، درمان طولانی مدت هورمونی  ه است.شتداهای آروماتازی( بطور واضحی افزایش 

  قرار گیرد. توجهمورد بالا  خطرکه باید در بیماران با  بودههمراه  سمیت دارویی ایشافز

چه زمانی شیمی درمانی را به هورمون درمانی اضافه مثبت  ERBB2یا  HRتصمیم گیری برای اینکه بیماران 

تومور مهم درجه مرحله آناتومیک و پاتولوژیک مانند  بالینی. تظاهرات استبر عهده متخصصان بالینی ، کنند

چندگانه ریسک  اندازه گیری .می باشندهستند ولی مولفه های ناقصی برای ارزیابی خطر و حساسیت شیمیایی 

جدول  ایجاد شده است. گهی و پیش بینی مزایای شیمی درمانیآبرای تخمین پیش  RNAژنومی مبتنی بر  

 .کند بیان میخلاصه بطور را شواهد چاپ شده آینده نگر در مورد ارزش این تستها  3شماره 

-70) ژن 21و بررسی  (gene recurrence score-21)ژن   70نمره عود مجدد، علامت مشخصهدو 

gene assay)  یمی تجویز شی بالینی به منظور راهنمایی در تصمیم گیری ژتوسط انجمن آمریکایی انکولو

بر اساس شواهد با کیفیت بالا توصیه بدون درگیری غدد لنفاوی  -HR+ /ERBBدرمانی ادجوانت برای بیماران 

تعیین مزایای  درژنومی به طور مشابه  تستهاید که این نی در این زمینه نشان می دهترشواهد محدودشده است. 

)جدول  مشابه هستندبا درگیری غدد لنفاوی   +ERBB-/HR       درمانی و پیش آگهی در سرطان پستان شیمی

استفاده از نمرات ریسک  شوند، تکمیلهستند و می توانند  در مراحل اولیهبا این حال، از آنجا که داده ها  (.3

نمی عمومی مورد پذیرش  ،مثبت با غدد لنفاویبیماران ژنومی به عنوان شاخصی از مزایای شیمی درمانی در 

 باشد.
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 2ERBB-انتخاب رژیم شیمی درمانی برای انواع 

علیرغم خطرات کوتاه مدت و بلند مدت، شیمی درمانی برای جلوگیری از عود بیماری در بسیاری از بیماران 

ی است تنها درمان سیستمیکشیمی درمانی  .همچنان یک درمان ضروری است I-III مرحله پستانمبتلا به سرطان 

درمان درمان مهم برای افزودن به درمان هورمونی یا  و یک  بودهاثربخش  گانه منفیسه  پستاندر سرطان که 

می بترتیب  + ERBB2 یاو  -ERBB2 هورمون مثبت/  در بیماران مبتلا به سرطان پستان ERBB2 مستقیم 

ن به سرطان خانمی که در کارآزماییهای بالینی شیمی درمانی در مبتلایا 011111. یک مطالعه متاآنالیز در باشد

در مقایسه )  Antracyclineدوز بالای  حاویرژیم شیمی درمانی نشان داد که پستان زودرس وارد شده اند، 

حدود یک سوم ) را به  ساله سرطان پستان 01بطور قابل ملاحظه ای مرگ و میر  با عدم انجام شیمی درمانی(

ساله اول  0، که با بیشترین بقای مفید در می دهدکاهش  ( 19/1با میزان اشتباه استاندارد  24/1نسبت ریسک 

خطر رسپتور مثبتها، تومورهای با مثل درمان هورمونی ادجوانت برای هورمون میباشد. همراه پس از تشخیص 

 سود بیشتری خواهند برد.قطعا بالاتر از شیمی درمانی 
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در مراحل اولیه ممکن است در سرطان پستان  ادجوانتنئوادجوانت و شیمی درمانیبسیاری از رژیمهای مختلف 

اند، در  مهمترین مطالعات آینده نگری که منجر به ایجاد رژیم های استاندارد جدید شده .مورد توجه قرار گیرند

  نشان داده شده اند. 0شکل 

 

 
 

،  و /Docetaxel/Cyclophosphamide ، Cyclophosphamide Adrimycinبطور کلی رژیمهای 

Cyclophosphamide/Methotrexate/5-Fluorouracil  همگی انتخابهای معقولانه ای برای بیماران

ملاحظات مهم  جزء در جایی که مزایای شیمی درمانی کمتر و سمیت دارویی به ویژه، هستندپایین  خطربا 

( و تاکسان Adriamycin)مانند  Antracycline هر دو داروی شاملکه رژیم های شیمی درمانی  هستند.

به حداکثر کاهش خطر کمک هستند ( Taxanو پس ار آن   Adriamycin/cyclophosphamide)مانند 

به نظر می  Antracyclineبخصوص استفاده از  بالا هستند. خطرانتخاب در بیماران با  مناسب ترینمی کنند و 

سمیت های   می باشد. TNمنفیاب در بیماران با درگیری غدد لنفاوی و بیماری سه گانه خرسد که مهمترین انت

در بیمارانی که یک دوره کامل شیمی درمانی نئوادجوانت  .اند شده تلیس 7شیمی درمانی در جدول داروهای 

که دریافت کردند، مشخص نیست که چه زمانی درمان اضافی در صورتی Taxaneو   Anthracyclineبا 

است که  هیک مطالعه اخیر نشان داد باقیمانده بیماری در جراحی یافت شود، باید به بیمار تجویز شود.

Capecitabine   می تواند میزان عود را کاهش داده  و باعث بهبود بقاء در بیمارانی که بیماری آنها پس از
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در مورد این عملکرد بدون جواب باقی  ، اما سوالات بسیاریشیمی درمانی نئوادجوانت باقی مانده است، بشود

 ند.ه اماند

  TNنوع سه گانه منفی 

برای همه بیماران مبتلا به تومورهای سه  عمومادرمانی  (، شیمی0پیش آگهی نسبتا نامطلوب )جدول  وجودبا 

تنها داروهای شیمی درمانی . غدد لنفاوی زیر بغلی منفی تجویز می شودمیلیمتر، حتی با  0بزرگتر از  منفیگانه 

بدلیل اینکه اصلاح  برای بیماران سه گانه منفی غیر متاستاتیک می باشند. FDAداروهای تایید شده توسط 

تحقیقات در زمینه شیمی مد به عنوان مشخصه برخی تومورهای سه گانه منفی می باشد، آناکار DNAآسیب 

زمایی بالینی راندوم شده در آمطالعه کار 7مورد توجه می باشد.   DNA-crosslinking platinumدرمانی 

 Carboplatinشیمی درمانی نئوادجوانت با و بدون  درمانکه  TNن به سرطان پستان سه گانه منفی تلایامب

بهبودی قابل توجهی را در پاسخ کامل پاتولوژیک مطالعه دریافت کرده اند، گزار ش شده است و هر دو 

Pathologic Complete Response (pCR) زمانیکه  ،جراحیCarboplatin  اضافه شده است گزارش

اما فقط یکی از مطالعات بهبودی قابل  % در مطالعه دیگر(.03% به 32% در یک مطالعه و از 04% به 47دادند ) از 

رژیم نشان دادند و در این مورد، سایر اجزاء   Carboplatinبیماری در گروهی که شامل  بدونتوجه در بقاء 

نقش نمکهای پلاتینیومی در درمان بیماران  بنابراین نبودند.  alkylating agentعامل شیمی درمانی شامل 

 باقی مانده است. نامشخص ،گانه منفی هستنده و س 3تا  0مبتلا به سرطان پستان که در مراحل 

فع تومور از پستان و غدد لنفاوی( در زمان جراحی به عنوان یک بیومارکر پاسخ پاتولوژیک کامل به درمان )ر

در  بسیار مناسب می باشد.برای تومورهای سه گانه منفی درمان شده با شیمی در مانی نئوادجوانت پیش آگهی، 

پاتولوژیک که پاسخ بیماران درمان شده با شیمی درمانی نئوادجوانت، پیش آگهی در  ،متاآنالیزطالعه یک م

برای بقاء  74/1است ) نسبت خطر نشان داده بهبود ،کامل به درمان داشته اند در مقایسه با افرادیکه پاسخ نداشتند

برای بیماران سه گانه منفی که پاسخ پاتولوژیک کامل به  بدون عارضه با پاسخ پاتولوژیک کامل به درمان(.

شیمی درمانی پلاتینیوم یکی از استراتژیهایی است که در  درمان نداشتند، رویکرد درمانی جدید لازم است و

تنها استراتژی ادجوانت  ،امروزه بر اساس شواهد همانگونه که بحث شد، چندین مطالعه بالینی بررسی شده است.

 .می باشد Capecitabineدر دسترس در این شرایط، درمان تک عاملی 

  +ERBB2نوع 

 ن پیشرفتها در زمینه درمان سرطان پستان است.ییکی از بزرگتر ERBB2در درمان هدفمند  پیشرفت

Trastuzumab  که دامنه خارج سلولی  یک آنتی بادی تک سلولیبه عنوانERBB2 د هدف قرار می ررا مو
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زمایی راندوم شده با ادجوانت نشان آمطالعه کار  4 وارد کارآزماییهای بالینی شد. 0991اولین بار در دهه   ،دده

بیماری  و  بدون ءمیزان بقا ،به شیمی درمانی ادجوانت استاندارد Trastuzumabساله  0دن وکه افز ندداد

با  42/1-20/1بیماری  بدونبا نسبت خطر میزان بقاء  +ERBB2مبتلا به سرطان پستان  میزان بقاء کلی بیماران

در حالیکه  .می بخشدرا بطور واضحی بهبود  ،به رژیم درمانی  Trastuzumabارجحیت اضافه کردن 

در مطالعات مختلف مورد بررسی اضافه شده است  Trastuzumabیمهای مختلف درمانی که به ژر

را در مراحل  ترکیب شده مورد راهنماهای بالینی رژیمهای شیمی درمانی نئوادجوانت و ادجوانت 7، گرفتندقرار

سرطان پستان ترجیح می دهند که در آمریکا شامل  +ERBB2 3و  7

Adriamycin/Cycliphosphamide Paclitaxel  وDocetaxel/Carboplatin  می باشند )سمیت

ساله  7دوره ند که دمقایسه های آینده نگر نشان دا ملاحظه نمایید(. 7قابل توجه داروها را در جدول شماره 

ساله نیستند، در حالیکه در بیشتر مطالعات و نه همه آنها  0بهتر از دوره  Trastuzumabنئوادجوانت/ ادجوانت 

به  Trastuzumabهفته ای با ادجوانت  9حتی درمان  درمان کمتر از یکسال به بیش از یکسال ارجحیت دارد.

 سرطان پستان ارجحیت دارد. +ERBB2عدم درمان در بیماران 

مطالعات ،  +ERBB2مرگ در سرطان پستان  ویشگیری از عود در پ Trastuzumabدر ادامه تاثیرات بارز 

 (7(کاهش تعداد عوامل شیمی درمانی در بیماران با ریسک پایین ، 0تمرکز کرده اند:  مورد 7 بعدی بر روی

بیمار که اغلب  412در یک مطالعه تک گروهی با تعداد  افزودن عوامل جدید در بیماران با ریسک بالا.

هفته و  07به مدت  Paclitaxelسانتی متر و غده لنفاوی منفی داشتند، با ادجوانت   7تومورهای بزرگتر از 

 0،  %0/92سال  2دوره عدم عود بیماری در مدت سال درمان شده اند.  0بمدت   Trastuzumabادجوانت 

 هایبا در نظر گرفتن پیامد ساله گزارش شده است. 2عود بیماری در دوره پیگیری مورد  4مورد عود موضعی و 

در  Paclitaxel/Trastuzumabعالی طولانی مدت و کاهش سمیت همراهی شیمی درمانی تک دارویی، 

 می باشد. +ERBB2رهای کوچک نود منفی وحال حاضر یک درمان استاندارد برای بیماران با توم

سبب  Neratinibو   Trastuzumab استفاده از ،با ریسک بالا +ERBB2به سرطان پستان  در مبتلایان

 ده است.ش  Trastuzumabریسک عود در مقایسه با رژیمهای استاندارد حاوی بیشتر کاهش 

Pertuzumab  شدنیک آنتی بادی تک سلولی است که دامنه دیمر ERBB2  .را مورد هدف قرار می دهد

سبب بهبودی کم  Pertuzumabسرطان پستان،  3تا  0بیمار با مراحل  4214کارآزمایی راندوم شده  3در فاز 

در مقابل   %7/93در مقابل  Trastuzumab% با 0/94بیماری تهاجمی ) بدونساله  3 ولی واضح در بقاء

، گروههادر آنالیز زیر  شده است. (140/1، با وضوح آماری 22/1-0با دامنه اطمینان  20/1ت خطر:بپلاسبو، نس
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با نود منفی دیده  +HRدر بیماران  امابا نود مثبت دیده شد  -HRدر زیر گروه  Pertuzumabکاهش خطر با 

ابی درستی در زیر یاین مطالعه در حدی نبود که بتواند ارز Powerآماری قدرت  نظر زااگرچه  ه است.نشد

بیماران با ریسک بالا که با اندازه  در ،حال حاضردر  باشد و دوره پیگیری نسبتا کوتاه بوده است.گروهها داشته 

معقولانه است، در  باشند Pertuzumabرژیمهای درمانی که شامل تومور و موقعیت نودها مشخص می شوند، 

 باشد. افزودن سمیت و هزینه ها به سختی قابل توجیه میدر بیماران با ریسک کم حالیکه 

Neratinib   یک مولکول کوچک خوراکی مهارکننده تیروزین کینازی از اعضای خانوادهHER  چندگانه

بیمار به مقایسه درمان ادجوانت با  7241با کارآزمایی تصادفی شده  3فاز  می باشد. ،است ERBBکه شامل 

Neratinib  با پلاسبو متعاقب تکمیل شیمی درمانی نئوادجوانت/ ادجوانت با روزانه بمدت یکسال

Trastuzumab   برای بیماران مبتلا به سرطان پستانERBB2+ .بیماری تهاجمی بدونساله  0بقاء  پرداخته اند 

با دامنه  23/1% با پلاسبو، نسبت خطر: 2/22در مقابل   Neratinib% با Neratinib (7/91به نفع مصرف 

 سود ، Pertuzumabبرخلاف مطالعه ادجوانت با  ( بوده است.112/1با وضوح آماری 02/1-97/1اطمینان 

اگرچه دلایل این نتیجه واضح نمی  ،دیده شد  -HRو نه+HR فقط در زیر گروه  بیماری پیشرفتهبدون  ءبقا

در بیماری که با  Neratinibاستفاده از ادجوانت به نفع گونه شواهد مستقیمی در حال حاضر هیچ باشد.

Pertuzumab  درمان شده باشد یا برعکس آن، مشاهده نشده است و کارآزماییهای بزرگی که یکی را مورد

بررسی قرار دادند استفاده از دیگری را مدنظر قرار ندادند. در نهایت تا به امروز در هیچ کدام از این داروها 

 ه است.برای بقاء کلی دیده نشد سودیزمانیکه به عنوان درمان ادجوانت استفاده شدند، 

 درمان موضعی برای بیماران مبتلا به سرطان پستان غیر متاستاتیک

 جراحی:

درمان جراحی سرطان پستان در دهه های گذشته به طور قابل ملاحظه ای پیشرفت کرده است و پیشرفت هایی 

 سسابر ا .ه استمدبه وجود آ در درمان موضعیبرای به حداقل رساندن عوارض زیبایی و عملکردی درازمدت 

حاشیه آزاد همراه با یا انجام ماستکتومی توتال و یا خارج کردن  ،دهها سال تحقیق، رویکرد استاندارد

رویکرد از لحاط عدم عود و بقاء کلی  7این  به ما می دهد. آزادمارژینهای  فرض می کنیماست که رادیوتراپی 

 شامل موارد زیر می باشد: Conservativeکنترااندیکاسیونهای جراحی محافظه کارانه یا یکسان می باشند.

 پستانتصویربرداری وجود میکروکلسیفیکاسیونهای منتشر مشکوک در  (0

 ینها پس از انجام لامپکتومیژمثبت شدن مار (7
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 نخواهد داشت،زیبایی  ی به لحاظیک ناحیه از بافت پستان نتایج رضایتمند خارج کردنکه با  یبیماری (3

 مگر در بیمارانی که با وسواس انتخاب شده باشند.

 یعروقی مانند اسکلرودرم –بعضی بیماریهای کلاژن  (4

 سابقه رادیوتراپی قبلی (0

گیرد. برداشتن غدد رجراحی غدد لنفاوی زیر بغل بطور جداگانه از جراحی پستان باید مورد توجه قرا مدیریت

لنفاوی هم به منظور تشخیص )تعیین میزان گسترش آناتومیک سرطان پستان( و هم به منظور درمان )حذف 

یا درگیری غدد لنفاوی آتصمیم گیری جراحی منوط به این است که سلولهای سرطانی( انجام می شود. 

 ئوادجوانت تجویز شده است.بصورت واضح در زمان تشخیص وجود دارد و آیا درمان سیستمیک با ن

، در هر بیماری که در  (Axillary lymph node dissection; ALND)برداشتن غدد لنفاوی زیر بغلی 

زمان تشخیص، درگیری بالینی آشکار زیر بغلی داشته باشد و به عنوان درمان اولیه تحت عمل جراحی قرار می 

زماییهای بالینی نشان دادند که آکارعمومی در رویکرد  است. شناخته شدهبه عنوان یک مراقبت استاندارد  ،گیرد

هیچگونه تفاوت آماری واضحی بین عود موضعی یا  ،(cN0)در خانمهای مبتلا به سرطان پستان نود منفی 

مقایسه با خانمهایی که تحت بیوپسی  درقرار گرفتند  ALNDپیامدهای بقاء در خانمهایی که تحت عمل کامل 

مثبت  SLNفقط در بیمارانی که  ALNDبا تبدیل به  (Sentinel Lymph node; SLN)بان غده لنفاوی نگه

مواردی که از نظر در  SLNمنفی کاذب در بیوپسی نتیجهتوجه داشته باشید که  .داشتند، مشاهده نشده است

، که اشاره % است 01-0 انجام می شود،  و جراحی به عنوان درمان اول (cN0)بالینی غدد لنفاوی منفی هستند 

 به این دارد که باقیماندن بیماری در محل زیر بغل پیامدهای طولانی مدت ندارد. 

گروه نقطه عطف  مثبت ضروری نیست. SLNدر همه بیماران حتی  ALNDمطالعات بعدی نشان دادند که انجام 

 ;American College of Surgeons Oncology Group)جراحان انکولوژی کالج آمریکایی

ACOSOG) زمایی آدر کارZ0011 مورد بیمار با سرطان پستان   290 بود کهcN0  که ابعاد تومور آنها کمتر

 )بیمارانی که گسترش خارج غددی بزرگ داشتند از مطالعه  مثبت داشتند SLN 7تا  0سانتی متر بود و  0از 

به دو گروه  بصورت تصادفیبیماران  دادند.، را تحت عمل لامپکتومی و رادیوتراپی پستان قرار خارج شدند(

ALND  و یا بیوپسیSLN  گزارشعود موضعی و یا دوردست و بقاء کلی  بدونتقسیم شدند که تفاوتی در بقاء 

 نشد.

 AMAROS(After Mapping of the Axilla: Radiotherapy or Surgery)  در کارآزمایی

بیماران تحت عمل ماستکتومی قرار گرفتند و بیماران با  تعدادی ازاینکه طراحی مشابهی انجام گرفت بجز 
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SLNs ،بصورت تصادفی تحت عمل مثبت  ALND  همانند مطالعه . قرار گرفتندو یا رادیوتراپی زیر بغل

ACOSOG Z0011 در این مطالعه نیز هر دو گروه non-ALND و یا بیوپسیSLN  از نظر پیامدهای طولانی

قرار گرفتند شایعتر بود  ALNDدر هر دو مطالعه ادم لنفاوی در گروهی که تحت عمل  مدت یکسان بودند.

 (.ALND% در گروه غیر 00% در مقابل 73)

قبل از سانتی متر و  0تومور زیر ند و سایز ه اقرار گرفت حفظ پستانکه تحت عمل  cN0بنابراین در بیماران 

به تنهایی با اضافه کردن  SLNبیوپسی در بیشتر موارد ، دارند  مثبت SLN 7یا  0فقط درمان سیستمیک 

 جهت درمان زیر بغل کافی است. رادیوتراپی زیر بغل در بیماران انتخاب شده،

رده اند در حال تغییر و تحول است. ادجوانت دریافت کوبیمارانی که درمان سیستماتیک نئ درمان جراحی

باعث  ند که درمان شیمی درمانی نئوادجوانتدخیر، نشان داشده و یک متا آنالیز ا تصادفیکارآزمایی چندین 

 بدون به خطر انداختن پیامدهای طولانی مدت می ،پستان حفظ افزایش واجد شرایط بودن بیماران برای جراحی

و بعد از درمان  (cN1)نی نود مثبت هستند یبرخی شواهد نشان می دهند که در بیمارانی که از نظر بال شود.

تحت عمل ابتدا که مشابه بیمارانی است  SLNتبدیل می شوند، میزان منفی کاذب بیوپسی  cN0نئوادجوانت به 

 Dualمانند استفاده از روش) حداکثر تلاش انجام شود SLN برای شناسایی به این شرط که جراحی قرار گرفتند

SLN mapping   تشخیص داده شده و بازیابی نود  درگیر بیوپسی، قرار دادن کلیپس برای نودی که در

 عموما  ی بالینی فعلیهاو راهنما دستورالعملهابنابراین  .( SLNs 3و بازیابی حداقل  SLNDکلیپس شده در زمان 

منفی با معیارهای  SLNدر بیمارانی که  ALNDبا حذف  cN0به  cN1در شرایط تبدیل   SLNبیوپسی  انجاماز 

 حوزهیک  نئوادجوانتبا ، حمایت می کنند. اما درمان بهینه بیماری غدد لنفاوی پس از درمان دارنددقیق 

 تحقیقاتی فعال می باشد. 

   رادیوتراپی

در سرطان پستان ممکن است به همه پستان و یا قسمتی از آن )بعد از لامپکتومی(، به  )رادیوتراپی( پرتودرمانی

پس از لامپکتومی به عنوان جزئی از یپرتودرمان قفسه سینه )بعد از ماستکتومی( و به منطقه غدد لنفاوی داده شود. 

متعاقب  یپرتودرماناست که بیمار نشان داده  01210نالیز با آیک متا درمان استاندارد حفظ پستان می باشد.

%( و میزان مرگ 3/09% به 30از حدود نصف )به لامپکتومی با کاهش عود سرطان پستان )موضعی یا دوردست( 

همانند  همراه بوده است.سال  00و  01%( بترتیب در طی 4/70% به 7/70سرطان پستان به یک سوم )از  ناشی از

صرفنظر از ریسک کلی سرطان پستان تقریبا ثابت یپرتودرماناز درمانهای سیستمیک ادجوانت نسبت سود حاصل 
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فاصله اطمینان از بنابراین سود قطعی در بیمارانی که بیماری با ریسک بالا دارند زیاد است و برعکس  است.

 میزان مرگ و میر در بیماران با کمترین خطر در تومورهای نود منفی صفر می باشد.

را پس از عمل لامپکتومی و اینکه چگونه بیماران از  پرتودرمانین سودمندی دوره کارآزماییهای آینده نگر میزا

در حالیکه دوزهای استاندارد قبلی پس از لامپکتومی  یک میزان اشعه سود می برند را مورد بررسی قرار دادند.

 رویگری  0/47فراکشن  بود ، شواهد بیشتر اخیر نشان دادند که برنامه هیپوفراکشن ) حدودا  70 رویگری  01

 .استی اگر موثرتر نباشد، مساوی یاز نظر زیباموثر و  موضعیکاهش خطر عود  درفراکشن(  02

قسمتی  درمانی بهو پرت. بنابراین در راهنماهای بالینی فعلی یک برنامه هیپوفراکشن برای کل پستان ارجحیت دارد

 01بیماران با ریسک پایین  در رویکردی است که ،تمام پستانیپرتودرماندر مقابل  از پستان بعد از لامپکتومی

به بخشی از پستان را با یپرتودرمان ،مطالعاتاگرچه برخی  قرار گرفته است. مطالعهد رمو بطور عمده ساله و بالاتر

، اما داده های در حال ظهور با همراه می دانندو به لحاظ ظاهری با کمی بدشکلی افزایش ریسک عود موضعی 

در قسمتی از پستان در زمان غیر جراحی  یپرتودرماناز انجام بالینی  هایراهنما اجماعاین نتایج مغایرت دارند و 

و نه  نترل موضعیکبه بخصوص به بستر توموراشعه تجویز یک بوست  حمایت می کند.بیماران با ریسک پایین 

زماییهای بالینی تصادفی آکارو باید در بیماران با ریسک بالا مورد توجه قرار گیرد. کمک می کند بقاء کلی 

 ساله و بالاتر که ریسک 21ساله و بالاتر یا  21ادند که در خانمهای مبتلا به سرطان پستان شده بیشتری نشان د

کل پستان پس از عمل لامپکتومی بر روی عود یپرتودرمانهستند، انجام  -HR+/ERBB2دارند و  کمی

منجر به کمی افزایش میزان خطر یپرتودرمانهیچگونه تاثیری ندارد )هرچند حذف  ءدوردست و میزان کلی بقا

خانمهای مشخصات  برای تمام پستان باید بطور فردی بر اساسیپرتودرمان. انجام مشکلات موضعی می شود(

 ر گیرد.مسن تر مورد بحث قرا

پس از ماستکتومی شامل تابش اشعه به قفسه سینه می باشد، که برخی اوقات با یک بوست به محل یپرتودرمان

نفر( حاصل از مطالعات  2030نالیز )تعداد آیک متا غدد موضعی ادغام می شود.یپرتودرماناسکار ماستکتومی و یا 

می باشد نشان داده  ALNDمتعاقب ماستکتومی با یپرتودرمانزماییهای بالینی تصادفی شده که در مورد آکار

پس از عمل ماستکتومی با عود و یا پیامدهای  اشعهاست که در بیمارانی که غدد لنفاوی منفی دارند، دریافت 

س از ماستکتومی سبب بهبود در پیپرتودرمانبقاء همراه نمی باشد. اما در بیمارانی که غدد لنفاوی مثبت دارند، 

نالیز فاصله آتوجه داشته باشید که این متا و موضعی و مرگ و میر سرطان پستان می شود.ریسک عود کلی 

پس از ماستکتومی در رژیم های یپرتودرمانگیرد و احتمال دارد که مزایای  را در بر می 0922تا  0924سالهای 

به غدد موضعی ) شامل زیر بغل، پاراکلاویکولار، و یپرتودرمانافزودن  .ن درمان سیستمیک اساسا کمتر باشدرمد
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در واضحی ( متعاقب لامپکتومی و یا ماستکتومی با بهبودی  internal mammaryیا به غدد داخلی پستان 

 سمیت شافزای عثبا بقاء کلی رابطه ای ندارد و ممکن است که با لیو باشدمی بیماری همراه  بدونمیزان بقاء 

در خانمهایی که تحت عمل لنفاوی موضعی غدد یپرتودرمانمزایای  .شودو ادم لنفاوی یه ذات الراشعه مانند 

ALND .در بیماران حتی لنفاوی غدد یپرتودرمانکلی بقاء،  سود نداشتنبا توجه به  قرار گرفتند دیده شده است

غدد  بیشتری از درگیریوسعت  که تجویز نمی شود اما باید در بیمارانی برای همه ،دارای غدد لنفاوی مثبت

 مورد توجه قرار گیرد. ،و یا از نظر بیولوژی ریسک بالایی دارنددارند 

  درمان سیستمیک در مبتلایان به سرطان پستان متاستاتیک

مرگ  40111حدود  خانم با تشخیص سرطان پستان متاستاتیک در آمریکا زندگی می کنند. هزار 001بیش از 

کلی بیماران  ءمیانه بقا الانه اتفاق می افتد، که به علت بیماری متاستاتیک می باشند.در اثر سرطان پستان بطور س

 یفاکتورهای مرتبط با تومور و سطح بیمار نشان داده شده است. 0مبتلا به انواع سرطان پستان در جدول شماره 

از نظر پیش آگهی بسیار مهم هستند: درگیری احشایی، درگیری مغز،  و مناطق درگیر چندگانه همگی پیش 

درحالیکه وضعیت عملکردی بهتر، سن جوانتر در زمان تشخیص، درگیری فقط  ،ی کنندگهی را بدتر مآ

 بهبود می بخشند.هی را استخوانی، و فاصله زمانی طولانی تر از زمان تشخیص تا عود متاستاتیک همگی پیش آگ

یک مرور کلی در مورد رویکردهای درمان سیستمیک در بیماران متاستاتیک در زیرگروههای سرطان پستان 

که در  داروهاییخط اول( بعلاوه early lineدرمان استفاده می شود ) اوایلشامل: رژیم استانداردی که در 

نشان داده  7در شکل  خط درمانهای بعدی( Later linesدوره های درمانی بعدی مورد توجه قرار می گیرند )

، درمان اولیه باید  -HR+/ERBB2چند اصل کلی مهم هستند. در بیماران مبتلا به سرطان پستان نوع  شده اند.

 Cyclin dependent Kinase (CDK)4/6بر اساس هورمون درمانی بخصوص با ادغام با یک مهار کننده 

بعد از اینکه مقاومت  در خط اول و یا دوم درمان باشد. Ribociclibیا  Abemaciclib ،Palbociclibمانند 

شود.  شیمی درمانی انتقال داده میدرمان با آمد، بیمار به  دوجوه به درمانهای هورمونی در دسترس ب

در  single agent داروییکارآزماییهای بالینی تصادفی شده متعددی نشان دادند که بقاء کلی با درمان تک 

بیماران متاستاتیک یکسان می باشد و با سمیت کمتر و بهبود کیفیت زندگی برابر شیمی درمانی ترکیبی در 

 شیمی درمانی است. بدنبالبنابراین مراقبت استاندارد شامل درمان تک دارویی  بیماران همراه است.

تنها گزینه سیتوتوکسیک می درمانی همین مطلب در مورد بیماران متاستاتیک سه گانه منفی درست استکه شی

 polyمهار کننده های آنزیمهای  با می باشد )جائیکه BRCA1/2درمانی در بیماران بدون موتاسیون 
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[adenosine diphosphate-ribose] polymerase [PARP] .)در بیماران مبتلا به  تایید شده باشند

و  Trastuzumab، خط اول درمان استاندارد تاکسان باضافه  +ERBB2سرطان پستان متاستاتیک 

Pertuzumab  است و اغلب به عنوان خط دوم درمان ازAntibody-drug conjugate 

trastuzumab .یا درمان هورمونی شیمی درمانی متعاقب درمان معمولا یک داروی جدید   استفاده می شود (

 -که داروییمی شود و ادامه درمان با  ترکیبرا هدف قرار دهد  -ERRR2که  داروییبا یک  باشد( +HRاگر 

ERBB2  را هدف قرار می دهد حتی بعد از پیشرفت با درمان قبلی ضدERBB2 .با بهبود پیامدها همراه است 

 2برای بیماران مبتلا به سرطان پستان متاستاتیک در طی  FDAداروهای جدیدی را که توسط  4جدول شماره 

 تایید رسیده ، خلاصه کرده است. هسال گذشته ب
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داده های اخیر  برای بیماران مبتلا به سرطان پستان متاستاتیک سه گانه منفی درمانهای موثرتری مورد نیاز است. 

 سه گانه منفی در بیماران مبتلا به سرطان پستان متاستاتیک antibody-drug conjugatedنشان دادند که 

حال در  آنها دارند و فازهای نهایی کارآزماییهای بالینیفعالیت های امیدوار کننده ای  گرفته اند درمان قبلاکه 

به علاوه مهار کننده برنامه ریزی  Nab-paclitaxel( با 917) تعداد  3یک کارآزمایی اخیر فاز  د.نمی باش اجرا

برای  بیماری و یا پلاسبو سبب بهبود بقاء بدون پیشرفت programmed death ligand 1  (PD-LI)شده 

این مطالعه منجر به یک رویکرد استاندارد جدید برای حداقل  ترکیب شیمی درمانی و ایمنوتراپی می شود.

% مبتلایان به سرطان پستان 71تا  01در  تقریبا زدرگیری مغ برخی بیماران با سرطان پستان متاستاتیک می شود.
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خانمهای با بیماری نوع و درمان آنها همچنان یک چالش درمانی است.  تشخیص داده می شود متاستاتیک

ERBB2+ .نفوذپذیری ضعیف بسیاری از  و سه گانه منفی در معرض خطر بالاتری از درگیری مغزی هستند

ژنومیک در مغز در  تفاوتهایو  محیط مغزی  ویژگیهای متمایز ، مغزی-درمانهای سیستمیک به علت مانع خونی

 بهبودی را محدود سازد.ممکن است  ،مقابل توده های غیر متاستاتیک مغزی
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 نقش ژنوم در تصمیم گیری درمان

تاثیرات بالقوه ای   ی کههستند که با درمان هدفمند DNAتنها تغییرات  BRCA2و  BRCA1جهش ژنتیکی در 

% از بیماران مبتلا به سرطان پستان حامل جهشهای ژنتیکی 0تقریبا  نشان داده اند، همراه است.سرطان پستان در 

BRCA1  و یاBRCA2 که عملکرد ترمیم خرابیهای  تومور ی هستند ژنهای سرکوبگر هستند کهDNA  را سبب

 = .می شوند

در  .دقرار می دهدر بخش مرگ مصنوعی هدف را  BRCAفاقد بطور خاص سلولهای  PARPآنزیمهای مهار 

را برای بیماران با سرطان  Talazoparibو  Olaparibمانند  PARPمهار کننده های  FDA، 7102سال 

اختلال در ترمیم عدم  .(4)جدول  مورد تایید قرار داد دارند، BRCA1/2ی که جهش ژنتیکی متاستاتیک مقاوم

اندیکاسیونهای مورد  FDAاز نظر  ،میکروساتلایتها( یا میزان بالای عدم ثبات mismatch repairه.خوانیها )

در  ( 0PD-1) آنتی بادی ضد برنامه ریزی مرگ سلولی  Pembrolizumabایمونوتراپی با استفاده از تایید 

  %( این تغییرات را دارند.7-0، اگرچه تعداد کمی از تومورهای پستانی )می باشد هر بدخیمی مقاوم 

در تصمیم گیری درمانی  تومور   DNA خارج از یک کارآزمایی بالینی، میزان توالی در غیر این صورت و در 

و ژن   ERBB2جهش فعال کننده سلولهای سوماتیک در  مبتلایان به سرطان پستان تعیین کننده نمی باشد.

تر ی نشان برخی بیماران مبتلا به سرطان پستان دیده شده است و شواهد بالینی کاملدر  ESR1گیرنده استروژن 

فعال  یهاد: جهش نکن بینی میدهند که هر دو جهش ممکن است پاسخ و مقاومت به درمانهای استاندارد را پیش

تا و مقاومت به مهارکننده های آروماتاز  ESR1و جهشهای   Neratinibحساسیت به  امکان  ERBB2کننده 

برای بیمارانی که  زماییهای آینده نگرآکار .را سبب می شوند Fluvestrantحساسیت به  حفظ حد زیادی

خارج از مطالعات بالینی هیچ یک از جهشها جهشهای مخصوصی دارند در حال اجراست و در حال حاضر 

 دلالتی برای درمان ندارند.

 نابرابری در سرطان پستان

میزان مرگ و میر ناشی  مقدار قابل توجهی از مرگ و میرهای سرطان پستان ناشی از نابرابریهای بهداشتی است.

 0991% بیشتر از سفیدپوستان آمریکایی است و این نابرابری از دهه 40از سرطان پستان در سیاهپوستان آمریکایی 

  023492 در آمریکا کهسرطان  ملی مرکز پایگاه داده هایتوسط  ای مطالعه ر پیوسته ای افزایش یافته است.وبط

با زنان سیاهپوست شده، نشان داده است که زنان سفید پوست و سیاهپوست مبتلا به سرطان پستان انجام  نفر از
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 ) -HR تومورهای  %(،4/2% در مقابل 2/77بدون بیمه هستند و یا بیمه حداقل درمان را دارند ) احتمال بیشتر

عامل اساسی که سبب  4%( می باشد.2/9% در مقابل 4/02) دارند %( و تومورهای بزرگتر3/09% در مقابل 7/30

 اختلاف در میزان مرگ و میر زنان سیاهپوست مبتلا به سرطان پستان در مقایسه با زنان سفید پوست می شود

وضعیت بیمه، ویژگیهای تومور )مثل سایز تومور و موقعیت گیرنده ها(، بیماریهای  شامل بترتیب کاهش اهمیت

 ،مستقل از نژاد و قومیت د جراحی، رادیوتراپی و شیمی درمانی( می باشد.همراه و درمان سرطان پستان )مانن

تعهد به مطالعه و ریشه کن کردن  وضعیت اجتماعی و اقتصادی پایینتر به پیامدهای ضعیف تری منجر می شود.

 جوامع دارای بیماران سرطان پستان ضروری است.کل در  نابرابریها

 محدودیت ها

اول اینکه، جنبه های درمانی سرطان پستان ممکن است  محدویتهای متعددی می باشد.این مقاله مروری دارای 

شده انعکاسی از نظرات نویسندگان این  ی که در این مقاله توصیفمختص یک موسسه باشد و برخی از الگوهای

ر دوم اینکه داروهایی که د ، دانشکده پزشکی هاروارد( است.Dana-Farber موسسه )پژوهشکده سرطان 

بین المللی  در سطحمورد آنها صحبت شده داروهایی هستند که مورد تایید و دسترس در آمریکا هستند و 

سوم اینکه آمارهای تشخیصی و پیش آگهی مربوط به خانمهای آمریکایی است که تحت  متفاوت هستند.

غربالگری ندارند مورد غربالگری ماموگرافی قرار گرفتند و ممکن است در جمعیتهای سایر ملل و جاهایی که 

 استفاده نباشد.

 نتیجه گیری

زیر گروه اصلی است که بر اساس گیرنده های استروژنی و پروژسترونی و تقویت ژن   3سرطان پستان شامل 

ERBB2 یهای درمانی مختلفی هستند.ژپروفایل خطرات متمایز و استراتدارای نوع  3این  شوند. طبقه بندی می 

 درمان بهینه برای هر بیمار بستگی به نوع تومور، مرحله آناتومیک سرطان، و ترجیحات بیمار دارد.
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