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Êáñêßíïò ôùí ùïèçêþí
Åðéäçìéïëïãßá êáé ðéèáíïß ðáèïãåíåôéêïß ìç÷áíéóìïß

Ç åðßðôùóç ôïõ êáñêßíïõ ôùí ùïèçêþí ðáñïõóéÜæåé ìåãÜëç ãåùãñáöé-
êÞ äéáêýìáíóç óå ðáãêüóìéï åðßðåäï. ÔåêìçñéùìÝíïé åðéâáñõíôéêïß ðá-
ñÜãïíôåò ãéá ôçí åìöÜíéóç êáñêßíïõ ôùí ùïèçêþí åßíáé ç çëéêßá êáé ôï
èåôéêü ïéêïãåíåéáêü éóôïñéêü, åíþ ç ëÞøç áíôéóõëëçðôéêþí äéóêßùí, ï
áñéèìüò ôùí ôÝêíùí êáé ç áðïëßíùóç ôùí ùáãùãþí áðïôåëïýí ðñïóôá-
ôåõôéêïýò ðáñÜãïíôåò. Ìå âÜóç ôç äéåèíÞ âéâëéïãñáößá, õðÜñ÷ïõí åí-
äåßîåéò ãéá ôç óõììåôï÷Þ ðåñéóóïôÝñùí ôïõ åíüò ìç÷áíéóìþí óôçí ðá-
èïãÝíåóç ôïõ êáñêßíïõ ôùí ùïèçêþí. ¼óïí áöïñÜ óôçí ðáèïãÝíåéá
ôçò íüóïõ Ý÷ïõí õðïóôçñé÷èåß äéÜöïñåò èåùñßåò, üðùò áõôÞ «ôùí áäéÜ-
êïðùí ùïññçîéþí», «ôùí õðïöõóéáêþí ãïíáäïôñïöéíþí», «ôçò êÜèáñ-
óçò ôùí ùïèçêþí óôç äéÜñêåéá ôçò êýçóçò», «ôçò äñÜóçò åîùãåíþí êáñ-
êéíïãüíùí», «ôçò öëåãìïíÞò ôùí ùïèçêþí», «ôçò ðñïãåóôåñüíçò-áíäñï-
ãüíùí». Ôá áðïôåëÝóìáôá åñåõíþí áíáöïñéêÜ ìå ôï ñüëï ôçò ëÞøçò
áíôéóõëëçðôéêþí äéóêßùí êáé ôïõ áñéèìïý ôùí ôÝêíùí óõíÜäïõí ìå ôç
èåùñßá ôùí áäéÜêïðùí ùïññçîéþí êáé ôç èåùñßá ôùí õðïöõóéáêþí ãï-
íáäïôñïöéíþí, êáèþò ïé ðáñÜãïíôåò áõôïß åðÜãïõí áíùïèõëáêéïññç-
îßá êáé ó÷åôßæïíôáé ìå ìåéùìÝíá åðßðåäá ãïíáäïôñïöéíþí. Áíôßèåôá, ç
áñíçôéêÞ óõó÷Ýôéóç ôïõ èçëáóìïý êáé ç èåôéêÞ óõó÷Ýôéóç ôïõ éóôïñéêïý
èåñáðåßáò ïñìïíéêÞò õðïêáôÜóôáóçò ìå ôïí êßíäõíï áíÜðôõîçò êáñêß-
íïõ ôùí ùïèçêþí Ýñ÷ïíôáé óå áíôßèåóç ìå ôç èåùñßá ôçò äñÜóçò ôùí
ãïíáäïôñïöéíþí. ÌåëÝôåò ðïõ Ýäåéîáí üôé ï êßíäõíïò ãéá ôïí êáñêßíï
ôùí ùïèçêþí ìåéþíåôáé ìå ôçí áýîçóç ôïõ áñéèìïý ôùí ôÝêíùí åíéó÷ý-
ïõí ôç èåùñßá ôçò êÜèáñóçò ôùí ùïèçêþí óôç äéÜñêåéá ôçò êýçóçò. Ç
ðáèïãåíåôéêÞ èåùñßá ôçò äñÜóçò åîùãåíþí êáñêéíïãüíùí óôçñßæåôáé
óå åõñÞìáôá ìåëåôþí ðïõ äåß÷íïõí üôé ç áðïëßíùóç ôùí ùïèçêþí ìåéþ-
íåé ôïí êßíäõíï åìöÜíéóçò ôçò íüóïõ, áí êáé ï õðïêåßìåíïò âéïëïãéêüò
ìç÷áíéóìüò ðáñáìÝíåé áóáöÞò. ÐáñÜëëçëá, Üëëåò ìåëÝôåò ðáñÝ÷ïõí
åíäåßîåéò üôé óôçí ðáèïãÝíåóç ôïõ êáñêßíïõ ôùí ùïèçêþí åìðëÝêïíôáé
öëåãìïíþäåéò äéáäéêáóßåò (ïîåéäùôéêü stress, êõôôáñïêßíåò, ðñïóôáãëáí-
äßíåò) êáèþò êáé ç äñÜóç ôùí áíäñïãüíùí êáé ôçò ðñïãåóôåñüíçò. Ç
ðåñáéôÝñù äéåîáãùãÞ ðïëõêåíôñéêþí åðéäçìéïëïãéêþí ìåëåôþí, ðïõ ðå-
ñéëáìâÜíïõí áóèåíåßò óå äéÜöïñá óôÜäéá êáé ìå åðéìÝñïõò éóôïëïãé-
êïýò ôýðïõò ôçò íüóïõ, êñßíåôáé áíáãêáßá þóôå íá áðïóáöçíéóôåß ï
ñüëïò ôùí äõíçôéêþí ðáñáãüíôùí êéíäýíïõ óôçí áéôéïðáèïãÝíåéá ôçò
íüóïõ êáé íá ãßíåé äõíáôÞ ç ðñïáãùãÞ ôçò ðñüëçøçò ðáñÜëëçëá ìå ôçí
ðñüïäï ôçò èåñáðåõôéêÞò áíôéìåôþðéóçò ôçò íüóïõ.
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1. ÐÅÑÉÃÑÁÖÉÊÇ ÅÐÉÄÇÌÉÏËÏÃÉÁ

Ðåñßðïõ 200.000 íÝåò ðåñéðôþóåéò êáñêßíïõ ôùí

ùïèçêþí êáôáãñÜöïíôáé åôçóßùò óå üëï ôïí êüóìï,

áðïôåëþíôáò ôï 15% ôïõ óõíüëïõ ôùí íÝùí ðåñéðôþ-

óåùí êáñêßíïõ óôéò ãõíáßêåò. Óå áíôßèåóç üìùò ìå ôïõò

Üëëïõò ôýðïõò êáñêßíïõ ðïõ ðñïóâÜëëïõí ôï ãõíáéêåßï

ðëçèõóìü, ôüóï ç ðñüëçøç üóï êáé ç äéÜãíùóç ôçò

íüóïõ óå ðñþéìï óôÜäéï åßíáé åîáéñåôéêÜ äõó÷åñÞò.1

Åìöáíßæåôáé óðÜíéá óå ãõíáßêåò <40 åôþí, ç óõ÷íüôç-

ôá åìöÜíéóÞò ôïõ áõîÜíåôáé ìå ôçí ðÜñïäï ôçò çëéêßáò

ôçò ãõíáßêáò êáé åìöáíßæåé ôç ìÝãéóôç ôéìÞ óôçí çëéêéá-

êÞ ïìÜäá 65–79 åôþí.2

Ç åðßðôùóç ôïõ êáñêßíïõ ôùí ùïèçêþí ðáñïõóéÜæåé

ìåãÜëç ãåùãñáöéêÞ äéáêýìáíóç, ìå ôç ìåãáëýôåñç åðß-

ðôùóç íá ðáñáôçñåßôáé óôç âüñåéá ÁìåñéêÞ, ôçí Åõñþðç

êáé ôçí Áõóôñáëßá êáé ôç ÷áìçëüôåñç óôçí Áóßá êáé

ôçí ÁöñéêÞ. Ç äéáêýìáíóç áõôÞ åíäÝ÷åôáé íá áðïäßäå-
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ôáé ìåñéêþò óå äéáéôçôéêïýò, ðåñéâáëëïíôéêïýò, áíáðá-

ñáãùãéêïýò êáé Üëëïõò ðáñÜãïíôåò ðïõ ó÷åôßæïíôáé ìå

ôïí ôñüðï æùÞò, êáèþò êáé óå äéáöïñÝò óå åðßðåäï

óõóôçìÜôùí åðéôÞñçóçò ôïõ êáñêßíïõ, áí êáé ç áéôéïëï-

ãßá ôçò íüóïõ ðáñáìÝíåé êáôÜ ðïëý óêïôåéíÞ. Óôçí Åë-

ëÜäá, óýìöùíá ìå ôá ôåëåõôáßá äéáèÝóéìá äåäïìÝíá,

åêôéìÜôáé üôé ç ðñïôõðùìÝíç êáôÜ çëéêßá åðßðôùóç ôïõ

êáñêßíïõ ôùí ùïèçêþí áíÝñ÷åôáé óå 8,7 áíÜ 100.000

ãõíáßêåò êáé ç áíôßóôïé÷ç èíçóéìüôçôá óå 4,3 áíÜ

100.000 ãõíáßêåò.3,4

2. ÃÅÍÅÔÉÊÇ ÊÁÉ ÌÏÑÉÁÊÇ ÅÐÉÄÇÌÉÏËÏÃÉÁ

2.1. ÊëçñïíïìéêÞ ðñïäéÜèåóç

MåëÝôåò óå ìåôáíÜóôñéåò óôéò ÇÐÁ, ðïõ ãåííÞèç-

êáí óå ÷þñåò ÷áìçëïý êéíäýíïõ ãéá êáñêßíï ùïèçêþí,

üðùò ç Êßíá, ç Éáðùíßá êáé ïé Öéëéððßíåò, Ýäåéîáí üôé ïé

ãõíáßêåò ðïõ Ý÷ïõí ãåííçèåß óôçí Áóßá êáé ïé áðüãï-

íïé ôçò ðñþôçò ãåíéÜò åìöáíßæïõí ÷áìçëüôåñïõò äåß-

êôåò êéíäýíïõ áíÜðôõîçò ôçò íüóïõ óå ó÷Ýóç ìå ôéò

Áìåñéêáíßäåò. Áíôßóôïé÷á, ïé äåßêôåò åðßðôùóçò ôïõ êáñ-

êßíïõ ôùí ùïèçêþí óå íåáñÝò ãõíáßêåò ðïõ ãåííÞèç-

êáí óôéò ÇÐÁ êáé äéáâéïýí óôçí Êßíá êáé ôçí Éáðùíßá

ðáñáìÝíïõí õøçëïß êáé ðñïóåããßæïõí ôïõò äåßêôåò ðïõ

áöïñïýí óôéò ëåõêÝò Áìåñéêáíßäåò, óå óýãêñéóç ìå ôïõò

áíôßóôïé÷ïõò ðïõ áöïñïýí óå ÁóéÜôéóóåò ôçò ßäéáò çëé-

êéáêÞò ïìÜäáò.5 Ôï èåôéêü ïéêïãåíåéáêü éóôïñéêü ôçò

íüóïõ áðïôåëåß åðéâåâáéùìÝíï ðáñÜãïíôá êéíäýíïõ,

üðùò ðñïêýðôåé áðü ôá áðïôåëÝóìáôá ôùí ðåñéóóüôå-

ñùí ìåëåôþí ôýðïõ áóèåíþí-ìáñôýñùí.6 Õðïëïãßæåôáé

üôé ðåñßðïõ 10% ôùí ãõíáéêþí ðïõ ðÜó÷ïõí áðü êáñêß-

íï ôùí ùïèçêþí Ý÷ïõí èåôéêü ïéêïãåíåéáêü éóôïñéêü.7

Ï êßíäõíïò ãéá ôçí áíÜðôõîç ôçò íüóïõ åßíáé õðåñäé-

ðëÜóéïò óå Üôïìá ìå Ýíá óõããåíÞ ðñþôïõ âáèìïý ìå

éóôïñéêü ôçò íüóïõ, åíþ ïé ãõíáßêåò ìå åðéâáñõìÝíï

ïéêïãåíåéáêü éóôïñéêü (äýï Þ ðåñéóóüôåñåò ðåñéðôþóåéò

êáñêßíïõ ùïèçêþí óå ðñþôïõ âáèìïý óõããåíåßò) Ý÷ïõí

åðôáðëÜóéï ó÷åôéêü êßíäõíï, ï ïðïßïò åßíáé ìåãáëýôå-

ñïò óå ðÜó÷ïõóåò çëéêßáò <50 åôþí.8–11

2.2. ÌåôáëëÜîåéò

Ïé ìåôáëëÜîåéò óå ãïíßäéá ðïõ ó÷åôßæïíôáé ìå ôïí

êáñêßíï ôùí ùïèçêþí ðáñáôçñïýíôáé êõñßùò óå ôñßá

êëçñïíïìéêÜ óýíäñïìá: ôï óýíäñïìï ôïõ êáñêßíïõ ìá-

óôïý-ùïèçêþí, ôï óýíäñïìï êáñêßíïõ åíôïðéóìÝíïõ óôéò

ùïèÞêåò, êáé áõôü ôïõ êëçñïíïìéêïý, ìç ðïëõðïäéáêïý

êáñêßíïõ ôïõ ðá÷Ýïò åíôÝñïõ (óýíäñïìï Lynch ÉÉ).12–14

Ðåñßðïõ 7 óôéò 10 ðåñéðôþóåéò êëçñïíïìéêïý êáñêßíïõ

ôùí ùïèçêþí áöïñïýí óôï óýíäñïìï ôïõ êáñêßíïõ ôïõ

ìáóôïý-ùïèçêþí êáé ïé ìåôáëëÜîåéò åíôïðßæïíôáé êõ-

ñßùò óôï ãïíßäéï BRCA1 (÷ñùìüóùìá 17q) êáé óôï

ãïíßäéï BRCA2 (÷ñùìüóùìá 13q). Ãõíáßêåò ìå ìåôáë-

ëÜîåéò óôï ãïíßäéï BRCA1 Ý÷ïõí 40–60% äéÜ âßïõ

ðéèáíüôçôá áíÜðôõîçò ôçò íüóïõ, åíþ óôïõò öïñåßò

ìåôáëëÜîåùí óôï BRCA2 ï êßíäõíïò åßíáé ìéêñüôåñïò,

öèÜíïíôáò ôï 20%.15,16 Ôï óýíäñïìï ôïõ åíôïðéóìÝíïõ

óôéò ùïèÞêåò êáñêßíïõ åßíáé óðáíéüôåñï êáé ÷áñáêôçñß-

æåôáé áðü ôçí ðáñïõóßá ðïëëáðëþí ðåñéðôþóåùí êáñêß-

íïõ ôùí ùïèçêþí óôçí ßäéá ïéêïãÝíåéá.14 ÅîÜëëïõ, ï

êëçñïíïìéêüò ìç ðïëõðïäéáêüò êáñêßíïò ôïõ ðá÷Ýïò

åíôÝñïõ, ï ïðïßïò áðïôåëåß ìéá êëçñïíïìïýìåíç äéáôá-

ñá÷Þ ìåôáâéâáæüìåíç ìå ôïí áõôïóùìáôéêü åðéêñáôïý-

íôá ÷áñáêôÞñá, ó÷åôßæåôáé ìå áõîçìÝíï êßíäõíï áíÜ-

ðôõîçò êáñêßíïõ óôï ðá÷ý Ýíôåñï, ôï ìáóôü, ôï åíäïìÞ-

ôñéï êáé ôéò ùïèÞêåò. Ðåñßðïõ 5–10% ôùí ãõíáéêþí

ðïõ ðÜó÷ïõí áðü ôï óýíäñïìï áíáðôýóóïõí êáñêßíï

óôéò ùïèÞêåò.17

2.3. Ðïëõìïñöéóìïß ãïíéäßùí

Ïé ðïëõìïñöéóìïß ôùí ãïíéäßùí ðïõ åìðëÝêïíôáé óôï

ìåôáâïëéóìü êáñêéíïãüíùí ïõóéþí, óôç äñÜóç ïñìï-

íþí êáé óôçí åðéäéüñèùóç ôïõ DNA åßíáé äõíáôüí íá

áõîÜíïõí ôç äåêôéêüôçôá ôùí öïñÝùí ôïõò óôçí áíÜ-

ðôõîç êáêïÞèåéáò óôéò ùïèÞêåò. ÓõãêåêñéìÝíá, ï ðïëõ-

ìïñöéóìüò Tyr113His óôï ãïíßäéï ðïõ åêöñÜæåé ôï Ýí-

æõìï ìéêñïóùìéêÞ åðïîéêÞ õäñïëÜóç, ôï ïðïßï ðáñÜãå-

ôáé óôéò ùïèÞêåò, ðñïêáëåß áõîçìÝíç äñáóôéêüôçôá ôïõ

åíæýìïõ êáé áýîçóç ôïõ êéíäýíïõ áíÜðôõîçò êáñêßíïõ

ôùí ùïèçêþí.18 ÅîÜëëïõ, áðü ìåëÝôåò ðïëõìïñöéóìþí

óå ãïíßäéá ðïõ åêöñÜæïõí ôïõò õðïäï÷åßò ôçò ðñïãå-

óôåñüíçò êáé ôùí áíäñïãüíùí, ç ðéèáíÞ áýîçóç ôïõ

êéíäýíïõ áíÜðôõîçò êáñêßíïõ ôùí ùïèçêþí äåí åßíáé

äõíáôüí íá ôåêìçñéùèåß, êáèþò äåí ðñïêýðôïõí åðáñ-

êÞ óôïé÷åßá ãéá ôçí åîáãùãÞ áóöáëþí óõìðåñáóìÜ-

ôùí.19

3. ÐÁÑÁÃÏÍÔÅÓ ÊÉÍÄÕÍÏÕ

3.1. ÊÜðíéóìá

Óýìöùíá ìå ôçí ðëåéïíüôçôá ôùí ìåëåôþí ôýðïõ

áóèåíþí-ìáñôýñùí, äåí Ý÷åé áíáäåé÷èåß óõó÷Ýôéóç ìå-

ôáîý ôçò óõíÞèåéáò ôïõ êáðíßóìáôïò êáé ôïõ êáñêßíïõ

ôùí ùïèçêþí.20–22

3.2. Äéáéôçôéêïß ðáñÜãïíôåò

3.2.1. Ëßðïò. Ç èåôéêÞ óõó÷Ýôéóç ôçò ðñüóëçøçò ëß-

ðïõò êáé ôçò èíçóéìüôçôáò áðü êáñêßíï ôùí ùïèçêþí
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óçìåéþíåôáé óå ìåëÝôåò ôçò äåêáåôßáò ôïõ 1970.23,24 Ç

óõó÷Ýôéóç áöïñÜ êõñßùò óôï æùéêü ëßðïò êáé ü÷é ôï

öõôéêü Þ ôá ðïëõáêüñåóôá ëéðáñÜ ïîÝá.25,26 Óôçí Éáðù-

íßá, åîÜëëïõ, ç áýîçóç ôçò êáôáíÜëùóçò ëéðáñþí ôñï-

öþí, ëüãù ôçò õéïèÝôçóçò ôïõ äõôéêïý ôñüðïõ æùÞò,

óõó÷åôßóôçêå ìå áýîçóç ôçò èíçóéìüôçôáò áðü êáñêßíï

ôùí ùïèçêþí.27

3.2.2. Ëáêôüæç-ãáëáêôüæç. Ïé ðåñéóóüôåñåò ìåëÝôåò

ôýðïõ áóèåíþí-ìáñôýñùí äåí Ý÷ïõí êáôáäåßîåé ó÷Ýóç

áíÜìåóá óôçí áõîçìÝíç ðñüóëçøç ëáêôüæçò êáé ôïí

êßíäõíï áíÜðôõîçò êáñêßíïõ ôùí ùïèçêþí.28 Åíôïý-

ôïéò, óå ìåãÜëç ðñïïðôéêÞ ìåëÝôç âñÝèçêå üôé ç áõîç-

ìÝíç ðñüóëçøç ëáêôüæçò ó÷åôßæåôáé ìå 60% áýîçóç

ôïõ êéíäýíïõ ãéá êáñêßíï ôùí ùïèçêþí, åýñçìá óõì-

âáôü ìå ôçí ôïîéêÞ äñÜóç ôçò ãáëáêôüæçò óôá ùïêýôôá-

ñá. ÅîÜëëïõ, Ý÷åé âñåèåß üôé ç ãáëáêôïæïöùóöï-1-ïõñé-

äõëïôñáíóöåñÜóç (GALT), ç ïðïßá ìåôáôñÝðåé ôç ãá-

ëáêôüæç óå ãëõêüæç, åßíáé åëáôôùìÝíç óå ãõíáßêåò ìå

õðïãïíáäïôñïöéêü õðïãïíáäéóìü êáé ðñþéìç áíåðÜñ-

êåéá ôùí ùïèçêþí.29 Óôéò ðåñéðôþóåéò áõôÝò, ç åðáêü-

ëïõèç áýîçóç ôùí õðïèáëáìéêþí ïñìïíþí åíÝ÷åôáé óôç

äéÝãåñóç ôçò Ýêêñéóçò õðïöõóéáêþí ãïíáäïôñïöéíþí

êáé áõôÝò, ìå ôç óåéñÜ ôïõò, óôçí êáêïÞèç åîáëëáãÞ

ôùí ùïèçêþí.30

3.2.3. Öñïýôá êáé ëá÷áíéêÜ. Ç áõîçìÝíç êáôáíÜëù-

óç öñïýôùí êáé ëá÷áíéêþí öáßíåôáé üôé Ý÷åé ðñïóôá-

ôåõôéêü ñüëï, áí êáé ðïéêßëëåé ç óôáôéóôéêÞ óçìáíôéêü-

ôçôá ôùí åõñçìÜôùí óôéò åðéìÝñïõò ìåëÝôåò.31–34

3.2.4. Êüêêéíï êñÝáò-øÜñéá. Ðñüóöáôåò ìåëÝôåò äåß-

÷íïõí üôé ç áõîçìÝíç êáôáíÜëùóç êüêêéíïõ êñÝáôïò

öáßíåôáé üôé áõîÜíåé ôïí êßíäõíï ôçò íüóïõ êáôÜ 30%

ðåñßðïõ, åíþ ç êáôáíÜëùóç øáñéþí Ý÷åé ðñïóôáôåõôéêü

ñüëï, êáèþò õðïäéðëáóéÜæåé ôïí êßíäõíï.33,34

3.2.5. ÊáöåÀíç. Ç êáöåÀíç Ý÷åé óõó÷åôéóôåß ìå áõîç-

ìÝíï êßíäõíï áíÜðôõîçò ôçò íüóïõ, ÷ùñßò ùóôüóï íá

áíáäåé÷èåß äïóïåîáñôþìåíç óõó÷Ýôéóç. Ðáñüôé äåí Ý÷åé

åðáñêþò äéåõêñéíéóôåß ï õðïêåßìåíïò ðáèïöõóéïëïãé-

êüò ìç÷áíéóìüò, öáßíåôáé üôé ç êáöåÀíç ðéèáíüí ðá-

ñåìâáßíåé óå äéáäéêáóßåò åðéäéüñèùóçò ôïõ DNA, áýîç-

óçò ôïõ åíäïêõôôÜñéïõ cAMP êáé ìßìçóçò ôçò äñÜóçò

ôùí ãïíáäïôñïöéíþí.34,36

3.2.6. Ïéíüðíåõìá. Ç êáôáíÜëùóç ïéíïðíåýìáôïò

åíäÝ÷åôáé íá Ý÷åé Üìåóç ôïîéêÞ äñÜóç óôéò ùïèÞêåò,

åíþ ðáñÜëëçëá ìðïñåß íá äñá óôïí Üîïíá õðïèáëÜ-

ìïõ-õðüöõóçò. Ðáñüëá áõôÜ, äåí Ý÷åé ôåêìçñéùèåß êÜ-

ðïéá óçìáíôéêÞ óõó÷Ýôéóç ìåôáîý ôçò êáôáíÜëùóçò ïé-

íïðíåýìáôïò êáé ôïõ êéíäýíïõ áíÜðôõîçò êáñêßíïõ ôùí

ùïèçêþí.4

3.3. Áíáðáñáãùãéêïß ðáñÜãïíôåò

3.3.1. Ôåêíïðïßçóç. Ó÷åäüí üëåò ïé ìåëÝôåò äåß÷íïõí

üôé ïé ãõíáßêåò ðïõ Ý÷ïõí ôåêíïðïéÞóåé äéáôñÝ÷ïõí ìé-

êñüôåñï êßíäõíï ãéá áíÜðôõîç êáñêßíïõ ôùí ùïèçêþí

êáé ç ó÷Ýóç áõôÞ åßíáé äïóïåîáñôþìåíç. Åéäéêüôåñá, óå

ìåãÜëç ìåëÝôç ôùí Adami et al ðáñáôçñÞèçêå üôé ç

ìåßùóç ôïõ êéíäýíïõ ðñïóåããßæåé ôï 60% óå ãõíáßêåò

ðïõ Ý÷ïõí ôåêíïðïéÞóåé 5 Þ ðåñéóóüôåñåò öïñÝò, óå

ó÷Ýóç ìå åêåßíåò ðïõ ãÝííçóáí ìüíï Ýíá ðáéäß. Ìéá

ðéèáíÞ åîÞãçóç ôçò ðñïóôáôåõôéêÞò äñÜóçò ôçò ôåêíï-

ðïßçóçò åßíáé ç äéáêïðÞ ôçò äéáäéêáóßáò ùñßìáíóçò êáé

áðåëåõèÝñùóçò ôùí ùáñßùí.37 ÁíôéöáôéêÜ åßíáé ôá äå-

äïìÝíá ó÷åôéêÜ ìå ôç óõó÷Ýôéóç ôçò çëéêßáò ôçò ãõíáß-

êáò êáôÜ ôç ãÝííçóç ôïõ ðñþôïõ ðáéäéïý êáé ôïõ êéíäý-

íïõ áíÜðôõîçò ôçò íüóïõ.

3.3.2. ×ñÞóç áíôéóõëëçðôéêþí äéóêßùí. Ç ÷ñÞóç áí-

ôéóõëëçðôéêþí áðü ôïõ óôüìáôïò ãéá ðÝíôå Þ ðåñéóóüôå-

ñá ÷ñüíéá Ý÷åé ó÷åôéóôåß ìå õðïäéðëáóéáóìü ôïõ êéíäý-

íïõ ãéá áíÜðôõîç êáñêßíïõ ôùí ùïèçêþí.38

3.3.3. Õðïãïíéìüôçôá. Ç ÷ñÞóç èåñáðåõôéêþí óêåõá-

óìÜôùí ãéá ôçí áíôéìåôþðéóç ôçò õðïãïíéìüôçôáò Ý÷åé

áõîçèåß ôéò ôåëåõôáßåò äåêáåôßåò, ãåãïíüò ðïõ Ý÷åé ðñï-

êáëÝóåé ôï åðéóôçìïíéêü åíäéáöÝñïí ãéá ôïí ðéèáíü ñüëï

ôïõò óôïí êáñêßíï ôùí ùïèçêþí. Óå ãåíéêÝò ãñáììÝò,

öÜñìáêá üðùò ç êéôñéêÞ êëïìéöáßíç êáé ç áíèñþðéíç

÷ïñéáêÞ ãïíáäïôñïößíç áõîÜíïõí ôïí áñéèìü ôùí ùï-

èõëáêßùí ðïõ ùñéìÜæïõí êáèþò êáé ôùí ùáñßùí ðïõ

áðåëåõèåñþíïíôáé óå êÜèå êýêëï. Ôá äåäïìÝíá ùò ðñïò

ôç óõó÷Ýôéóç ôçò õðïãïíéìüôçôáò ìå ôïí êáñêßíï ôùí

ùïèçêþí ðáñÝ÷ïõí åíäåßîåéò ùò ðñïò ôçí êáôåýèõíóç

áõôÞ, áëëÜ ìÝ÷ñé óôéãìÞò äåí ìðïñïýí íá èåùñçèïýí

êáôáëçêôéêÜ.4

3.3.4. Áðïëßíùóç ùáãùãþí-õóôåñåêôïìÞ. Ç áðïëß-

íùóç ôùí ùáãùãþí êáé ç õóôåñåêôïìÞ öáßíåôáé üôé

ìåéþíïõí ôïí êßíäõíï áíÜðôõîçò êáñêßíïõ ôùí ùïèç-

êþí, åíäå÷ïìÝíùò åðåéäÞ ìÝóù ôùí ÷åéñéóìþí áõôþí

åìðïäßæåôáé ç äßïäïò åîùãåíþí êáñêéíïãüíùí äéÜ ôçò

áíáðáñáãùãéêÞò ïäïý. Ç ðñïóôáôåõôéêÞ äñÜóç ôçò

áðïëßíùóçò ùáãùãþí öáßíåôáé üôé äéáôçñåßôáé ãéá ÷ñï-

íéêü äéÜóôçìá ðÝñáí ôçò äåêáåôßáò, åíþ ôçò õóôåñåêôï-

ìÞò ìåôáîý 5–10 åôþí.39,40

3.3.5. Èçëáóìüò. Ï èçëáóìüò öáßíåôáé üôé ðáßæåé

ðñïóôáôåõôéêü ñüëï, ðéèáíüí ìÝóù êáôáóôïëÞò ôçò ùï-

èõëáêéïññçîßáò, åíþ ôá äåäïìÝíá ó÷åôéêÜ ìå ôç äéÜñ-

êåéá ôçò ðñïóôáóßáò åßíáé áíôéöáôéêÜ.41,42

3.3.6. Èåñáðåßá ïñìïíéêÞò õðïêáôÜóôáóçò. Ôá ïéóôñï-

ãüíá åëáôôþíïõí ôá åðßðåäá ôùí õðïöõóéáêþí ïñìï-

íþí ìÝóù áñíçôéêÞò ðáëßíäñïìçò ñýèìéóçò, ãåãïíüò
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ðïõ èåùñçôéêÜ åëáôôþíåé ôïí êßíäõíï áíÜðôõîçò êáñêß-

íïõ ôùí ùïèçêþí. Ðáñüëá áõôÜ, õðÜñ÷ïõí ìåëÝôåò ðïõ

áíáöÝñïõí áýîçóç ôïõ êéíäýíïõ, ï ïðïßïò öáßíåôáé üôé

åßíáé ìåãáëýôåñïò óå èåñáðåßá ïñìïíéêÞò õðïêáôÜóôá-

óçò ìå ëÞøç ïéóôñïãüíùí ìüíï, óå ó÷Ýóç ìå ôï óõíäõ-

áóìü ïéóôñïãüíùí-ðñïãåóôåñüíçò.43–48

3.4. Áíèñùðïìåôñéêïß äåßêôåò

Ôá áðïôåëÝóìáôá áðü ôéò ìåëÝôåò ôýðïõ áóèåíþí-

ìáñôýñùí ìå åðéêÝíôñùóç óôç ó÷Ýóç ðá÷õóáñêßáò êáé

êáñêßíïõ ùïèçêþí äåí åßíáé ïìüöùíá. Óå ðáëéüôåñç

ìåãÜëç ðñïïðôéêÞ ìåëÝôç äéáðéóôþèçêå üôé áíÜìåóá óå

ìåôåììçíïðáõóéáêÝò ãõíáßêåò äåí õðÞñ÷å óõó÷Ýôéóç ôïõ

äåßêôç ìÜæáò óþìáôïò (ÄÌÓ) êáé ôçò íüóïõ, åíþ ðáñá-

ôçñÞèçêå ôÜóç áýîçóçò ôïõ êéíäýíïõ, üôáí ùò äåßêôçò

ðá÷õóáñêßáò ÷ñçóéìïðïéÞèçêå ôï ðçëßêï ïóöýïò/éó÷ßùí.8

Áíôßèåôá, ðëÝïí ðñüóöáôç ðñïïðôéêÞ ìåëÝôç óå Ýöçâåò

êáé íåáñÝò ãõíáßêåò Ýäåéîå üôé ï êßíäõíïò åßíáé áõîç-

ìÝíïò ðåñßðïõ êáôÜ 60% óôéò ðá÷ýóáñêåò ãõíáßêåò,

åíþ óå Üëëç äéáðéóôþèçêå äéðëáóéáóìüò ôïõ êéíäýíïõ

óôéò ðñïåììçíïðáõóéáêÝò ãõíáßêåò ðïõ Þôáí ðá÷ýóáñ-

êåò óôçí çëéêßá ôùí 18 åôþí óå ó÷Ýóç ìå åêåßíåò ðïõ

åß÷áí ÄÌÓ <20.49,50 Áîßæåé üìùò íá óçìåéùèåß üôé, ãåíé-

êÜ, äåí äéáðéóôþèçêå óõó÷Ýôéóç ôïõ ÄÌÓ óôçí çëéêßá

ôùí 18 åôþí ìå ôï äéÜ âßïõ êßíäõíï áíÜðôõîçò ôçò

íüóïõ ïýôå ìå ôçí ðñüóëçøç âÜñïõò êáôÜ ôçí åíÞëéêç

æùÞ.50 Óõíåðþò, ï ñüëïò ôçò ðá÷õóáñêßáò óôïí êßíäõíï

áíÜðôõîçò ôçò íüóïõ áðáéôåß ðåñáéôÝñù äéåñåýíçóç,

êáèþò öáßíåôáé üôé åðçñåÜæåôáé áðü ôçí áíáðáñáãùãé-

êÞ æùÞ ôçò ãõíáßêáò êáé ôñïðïðïéåßôáé áðü ôç ëÞøç

èåñáðåßáò ïñìïíéêÞò õðïêáôÜóôáóçò.51

3.5. ÖõóéêÞ äñáóôçñéüôçôá

Ç Ýíôïíç öõóéêÞ Üóêçóç ó÷åôßæåôáé ìå áíùïññçêôé-

êïýò êýêëïõò êáé áìçíüññïéá êáé, êáôÜ óõíÝðåéá, ìé-

êñüôåñï êßíäõíï áíÜðôõîçò ôçò íüóïõ. Áðü ôçí Üëëç

ðëåõñÜ, ç öõóéêÞ Üóêçóç óå ìåôåììçíïðáõóéáêÝò ãõ-

íáßêåò ó÷åôßæåôáé ìå åëáôôùìÝíá åðßðåäá ôùí ïéóôñïãü-

íùí óôï ðëÜóìá, ìå ðéèáíü áðïôÝëåóìá ôçí áýîçóç

ôùí ãïíáäïôñïöéíþí ìÝóù ðáëßíäñïìçò ñýèìéóçò óôïí

õðïèÜëáìï, ãåãïíüò ðïõ ôåëéêÜ ìðïñåß íá óõíïäåýåôáé

áðü áýîçóç ôïõ êéíäýíïõ åìöÜíéóçò ôçò íüóïõ.4

3.6. Éïíßæïõóá áêôéíïâïëßá

ÕðÜñ÷ïõí óïâáñÝò åíäåßîåéò ãéá ôçí ýðáñîç óõó÷Ý-

ôéóçò ôçò éïíßæïõóáò áêôéíïâïëßáò ìå ôïí êßíäõíï áíÜ-

ðôõîçò êáñêßíïõ ôùí ùïèçêþí. Óå ðñïïðôéêÞ ìåëÝôç

áíÜìåóá óå ãõíáßêåò ðïõ åðÝæçóáí áðü ôçí áôïìéêÞ

Ýêñçîç óôç ×éñïóßìá êáé ôï ÍáãêáóÜêé äéáðéóôþèçêå

üôé ç åðßðôùóç ôçò íüóïõ äéðëáóéÜóôçêå óå üóåò åß÷áí

åêôåèåß óå áêôéíïâïëßá >100 rad êáé Þôáí ìåãáëýôåñïò

óôéò ãõíáßêåò áíáðáñáãùãéêÞò çëéêßáò.52 ÅîÜëëïõ, ìå-

ãÜëç ðñïïðôéêÞ ìåëÝôç óå áóèåíåßò ìå êáñêßíï ôñá÷Þ-

ëïõ ìÞôñáò, ïé ïðïßåò åß÷áí ëÜâåé áêôéíïèåñáðåßá, Ýäåé-

îå áýîçóç ôïõ êéíäýíïõ êáôÜ 40% ìåôÜ áðü ðáñÝëåõóç

10 åôþí áðü ôçí Ýêèåóç óå áêôéíïâïëßá.53

3.7. ÅðÜããåëìá

Ç óõó÷Ýôéóç ôïõ êáñêßíïõ ôùí ùïèçêþí ìå ôçí Ýê-

èåóç óå áìßáíôï Ý÷åé áíáöåñèåß Þäç áðü ôï 1960, üðùò

Ýäåéîáí ðñïïðôéêÝò ìåëÝôåò óå åñãáæüìåíåò óå âéïìç-

÷áíßåò üðïõ õðÞñ÷å Ýêèåóç óôïí áìßáíôï, åíþ õðÜñ-

÷ïõí åíäåßîåéò ãéá áõîçìÝíï êßíäõíï ôçò íüóïõ áíÜìå-

óá óå êïììþôñéåò êáé áéóèçôéêïýò.54,55

3.8. Íüóïé-öÜñìáêá

¸÷åé ðåñéãñáöåß óå ìåëÝôåò üôé ï êßíäõíïò áíÜðôõ-

îçò êáñêßíïõ ôùí ùïèçêþí áõîÜíåôáé óå ãõíáßêåò ìå

óýíäñïìï ðïëõêõóôéêþí ùïèçêþí, åíþ ç ëÞøç áíáë-

ãçôéêÞò áãùãÞò ìå áêåôáìéíïöáßíç Ý÷åé äåé÷èåß üôé ðáßæåé

ðñïóôáôåõôéêü ñüëï. ÐåéñáìáôéêÜ äåäïìÝíá äåß÷íïõí üôé

ç áêåôáìéíïöáßíç ó÷åôßæåôáé ìå åëáôôùìÝíá åðßðåäá ôùí

ãïíáäïôñïöéíþí êáé ôçò ïéóôñáäéüëçò êáé áôñïößá ôïõ

ùïèçêéêïý éóôïý.56–59

3.9. ¢Áëëïé ðáñÜãïíôåò êéíäýíïõ

Ôï ôáëê áðïôåëåßôáé áðü öõóéêÝò ìåôáëëéêÝò ßíåò,

ôùí ïðïßùí ç óýíèåóç ðñïóïìïéÜæåé ìå ôçí áíôßóôïé÷ç

ôïõ áìßáíôïõ. Ç áíåýñåóç éíþí ôáëê óå ùïèçêéêü éóôü

ðïõ åß÷å õðïóôåß åîáëëáãÞ, ïäÞãçóå óôç äéåñåýíçóç

åíäå÷üìåíçò óõó÷Ýôéóçò ôçò ÷ñÞóçò ôçò ïõóßáò ìå ôçí

áíÜðôõîç êáñêßíïõ ôùí ùïèçêþí êáé óôéò ðåñéóóüôåñåò

ìåëÝôåò Ý÷åé âñåèåß ìÝôñéá óõó÷Ýôéóç ôçò ÷ñÞóçò ôáëê

ìå ôïí êßíäõíï áíÜðôõîçò ôçò íüóïõ.60

4. ÐÉÈÁÍÏÉ ÐÁÈÏÃÅÍÅÔÉÊÏÉ ÌÇ×ÁÍÉÓÌÏÉ

4.1. Èåùñßá ôùí áäéÜêïðùí ùïññçîéþí

Óýìöùíá ìå ôïí Fathalla, ïé áÝíáïé ùïññçêôéêïß êý-

êëïé ðïõ äåí äéáêüðôïíôáé, ð.÷. ëüãù êýçóçò, ó÷åôßæïí-

ôáé ìå ôçí êáêïÞèç åîáëëáãÞ ôïõ ùïèçêéêïý éóôïý.61

Ìå ôç èåùñßá áõôÞ óõíçãïñïýí ôá åõñÞìáôá ôùí ìåëå-

ôþí ðïõ õðïóôçñßæïõí üôé ï êßíäõíïò ôçò áíÜðôõîçò

ôçò íüóïõ ìåéþíåôáé ìå ôïí áñéèìü ôùí ôÝêíùí, ôç ãá-

ëïõ÷ßá, ôç ëÞøç áíôéóõëëçðôéêþí äéóêßùí êáé áõîÜíå-
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ôáé ìå ôïí áõîáíüìåíï áñéèìü óõíå÷þí ùïññçêôéêþí

êýêëùí. Ôï ãåãïíüò üìùò üôé ï êßíäõíïò äåí ìåéþíåôáé

óå ãõíáßêåò ðïõ ðáñïõóéÜæïõí ðñþéìç åììçíüðáõóç

öáßíåôáé åê ðñþôçò üøçò íá Ýñ÷åôáé óå áíôßèåóç ìå ôç

óõãêåêñéìÝíç èåùñßá.

4.2. Èåùñßá ôùí õðïöõóéáêþí ãïíáäïôñïöéíþí

Óýìöùíá ìå ôç èåùñßá ôïõ Stadel, ç Ýêèåóç ôïõ

ùïèçêéêïý åðéèçëßïõ óå áõîçìÝíá åðßðåäá ãïíáäïôñï-

öéíþí áõîÜíåé ôïí êßíäõíï åìöÜíéóçò ôçò íüóïõ.62 Ìå

áõôü óõíçãïñïýí ðåéñáìáôéêÜ äåäïìÝíá ðïõ êáôáäåé-

êíýïõí ôçí áõîçôéêÞ äñÜóç ôùí ãïíáäïôñïöéíþí óå

êáñêéíéêÜ êýôôáñá áðü ôï åðéèÞëéï ôçò ùïèÞêçò.63 Åðß-

óçò, ç Ýêêñéóç ãïíáäïôñïöéíþí áõîÜíåé ìå ôçí ðÜñïäï

ôçò çëéêßáò, êáé éäéáßôåñá ìåôÜ áðü ôçí åììçíüðáõóç. Ç

êáìðýëç áõôÞ ðñïóïìïéÜæåé ìå ôçí áýîçóç ðïõ ðáñïõ-

óéÜæåé ç åðßðôùóç ôïõ êáñêßíïõ ôùí ùïèçêþí óå ó÷Ýóç

ìå ôçí çëéêßá, áí êáé ç äåýôåñç åìöáíßæåé ôç ìÝãéóôç

óõ÷íüôçôá ðåñßðïõ 15 ÷ñüíéá ìåôÜ áðü ôçí ðáñïõóßá

ôçò ìÝãéóôçò óõãêÝíôñùóçò ôçò èõëáêéïôñüðïõ ïñìü-

íçò (FSH).64

4.3. Èåùñßá êÜèáñóçò ùïèçêþí
óôç äéÜñêåéá ôçò êýçóçò

Óýìöùíá ìå ôïõò Adami et al, êáôÜ ôç äéÜñêåéá ôçò

êýçóçò ïé ùïèÞêåò «êáèáßñïíôáé» áðü ìåôáëëáãìÝíá

êýôôáñá.37 Ç èåùñßá áõôÞ óôçñßæåôáé óå åõñÞìáôá ìåëå-

ôþí ðïõ äåß÷íïõí üôé ï êßíäõíïò ôçò íüóïõ ìåéþíåôáé

ìå ôçí áýîçóç ôïõ áñéèìïý ôùí ôÝêíùí êáèþò êáé ôç

ìåãáëýôåñç çëéêßá ôçò ìçôÝñáò óôçí ðñþôç êýçóç.

4.4. Èåùñßá äñÜóçò åîùãåíþí êáñêéíïãüíùí

Ôï ãåãïíüò üôé ç áðïëßíùóç ôùí ùáãùãþí ìåéþíåé

ôïí êßíäõíï ãéá êáñêßíï ôùí ùïèçêþí, åíþ ç ÷ñÞóç

ôáëê óôçí ðåñéï÷Þ ôïõ ðåñéíÝïõ áõîÜíåé ôïí êßíäõíï,

åíéó÷ýåé ôç èåùñßá ôçò äñÜóçò åîùãåíþí êáñêéíïãü-

íùí, ðïõ öèÜíïõí óôéò ùïèÞêåò ìÝóù ôçò áíáðáñáãù-

ãéêÞò ïäïý, óôçí ðáèïãÝíåéá ôïõ åðéèçëéáêïý êáñêßíïõ

ôùí ùïèçêþí.39,40,60

4.5. Èåùñßá öëåãìïíÞò ôùí ùïèçêþí

Ç èåùñßá áõôÞ åìðëÝêåé ôïí ðáèïöõóéïëïãéêü ìç÷á-

íéóìü ôçò öëåãìïíÞò, ðïõ óõíåðÜãåôáé ìéôïãüíåò äéåñ-

ãáóßåò üðùò ç êõôôáñéêÞ âëÜâç, ôï ïîåéäùôéêü stress, ç

áýîçóç ôùí êõôôáñïêéíþí êáé ôùí ðñïóôáãëáíäéíþí,

óôçí áíÜðôõîç ôïõ êáñêßíïõ ôùí ùïèçêþí.65

4.6. Èåùñßá ðñïãåóôåñüíçò-áíäñïãüíùí

Õðïóôçñßæåôáé üôé ï êßíäõíïò ãéá êáñêßíï ôùí ùïèç-

êþí áõîÜíåôáé áðü ðáñÜãïíôåò ðïõ ó÷åôßæïíôáé ìå áõ-

îçìÝíç åðßäñáóç áíäñïãüíùí óôï åðéèÞëéï ôùí ùïèç-

êþí, åíþ åëáôôþíåôáé áðü ðáñÜãïíôåò ðïõ ó÷åôßæïíôáé

ìå áõîçìÝíç åðßäñáóç ðñïãåóôåñüíçò.66
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................................................................................................................................................................................

Ovarian cancer: Descriptive epidemiology and possible mechanisms of pathogenesis
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The incidence of ovarian cancer varies worldwide. There is a strong positive association of older age and family

history with the risk of ovarian cancer, and a negative association of oral contraceptive use, increased parity and

tubal ligation. There is evidence for more than one pathogenetic mechanism, and the various hypotheses

proposed for include ovarian cancer pathogenesis, such as the “incessant ovulation” hypothesis, the “gonadotro-

pin” hypothesis, the “pregnancy clearance” hypothesis, the “exogenous carcinogens” hypothesis, the “ovarian

epithelial inflammation” hypothesis, and the “androgen and progesterone” hypothesis. Relevant studies focusing

on oral contraceptive use and parity provide evidence supporting the incessant ovulation and the gonadotropin

hypotheses, since both factors induce anovulation and are associated with decrease in gonadotropin levels.

Conversely, the inverse association of breast-feeding and the positive association of a history of postmenopausal

hormone use contradict the gonadotropin hypothesis. Studies that show a reduced risk with increasing parity

support the pregnancy clearance hypothesis. Although the biological mechanism of the effects of tubal ligation

remains unclear, the associated reduction in ovarian cancer risk is consistent with the theory of exogenous
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carcinogens. Other studies have provided evidence that ovarian epithelial inflammation (oxidative stress, cy-

tokines, prostaglandins), and imbalance of androgens and progesterone may be involved in the pathogenesis of

ovarian cancer. Multi-center stratified epidemiological studies including patients in different stages of the disease

and with different histological types of ovarian cancer are needed to clarify the role of potential risk factors in

ovarian cancer pathogenesis, in order to improve the prevention and the treatment of the disease.
................................................................................................................................................................................
Key words: Åpidemiology, Ovarian cancer, Pathogenesis
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