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تست ژنتیکی ،ژنتیک ،سرطان معده خانوادگی ،سرطان معده :هاي کلیدي اژهو

  و هدف هزمین
سرطان معده پنجمین سرطان شایع و سومین عامل 

ن زده ـتخمی. راسر دنیا استـرگ ناشی از سرطان در سـم
ده رخ ـمرگ ناشی از سرطان مع 783000شود که سالانه می

فاکتورهایی نظیر آلودگی با هلیکوباکتر پیلوري،  1.دهدمی
سابقه زخم پپتیک، سیگار، چاقی و رژیم غذایی در ایجاد 

  2.سرطان معده نقش دارند

  :چکیده
اما در این موارد، . دهد سرطان خانوادگی معده به صورت نادرتر رخ می. هاي شایع و مهلک است سرطان معده یکی از سرطان

اي از سه مورد  این مقاله مجموعه. افتد و با عود زودرس و پیشرفت سریع تر همراه است تر اتفاق می معده در سنین پایین بروز سرطان
ورد اول مربوط به یک ـم. کند ها را بررسی می هاي بالینی، مدیریت و نتایج آن دهد و ویژگی سرطان معده خانوادگی را ارائه می

مورد دوم، برادر . ود بیماري نداشتـدي از عـراحی را پشت سر گذاشت و در دوره پیگیري شواهساله است که عمل ج 35بیمار زن 
ورد سوم، مادر ـم. رار گرفتـتحت جراحی ق ود بیماري مجدداًـبا عاول، کوچکتر مورد اول بود که دو سال پس از عمل جراحی 

تیکی در شناسایی خطر سرطان معده خانوادگی هنوز معلوم نیست، هاي ژن نقش آزمایش. ک بودـها و مبتلا به سرطان معده متاستاتی آن
اما این . شودمدن سرطان معده میآباعث به وجود  1ده موتاسیون ژن سی دي اچ ـهاي معطاندر سر 3تا  1دود ـدر یک بررسی ح

یري خانواده و مداخلات پیشگیرانه، قابل در این رابطه به منظور بهبود مدیریت بیماري، پیگ .دارد نیاز به بررسی بیشترده ـمسئله در مع
  .تأمل است
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با وجود اینکه بیشترین میزان بروز سرطان معده به 
درصد موارد در  3تا  1 صورت اسپورادیک است و تنها حدود

اما شاهد  3.ودشنتیجه یک سندرم ارثی سرطان ایجاد می
هاي سرطان خانوادگی، سرطان هستیم که در این سندرم

کنند و با عود زودرس و تر بروز میمعده در سنین پایین
تر بیماري همراه هستند و در مجموع با بقاي پیشرفت سریع

هاي معده غیر ارثی کوتاه مدت تري در مقایسه با سرطان
  5و4.باشندهمراه می

هاي متعدد وادگی معده را با چالشاین موارد سرطان خان
در درمان بیماري و یا پایش بستگان بیمار و درمان 

با این وجود نقش ژنتیک در  .کندپروفیلاکتیک روبه رو می
ایجاد سرطان معده در گزارشات کمتر ارایه شده است و 
اهمیت بررسی ژنتیکی از نظر سرطان معده در مطالعات تا 

در  3تا  1در یک بررسی حدود  .حدود زیادي ناشناخته است
باعث به وجود  1هاي معده موتاسیون ژن سی دي اچ طانسر
اما این مسئله در معده نیاز به . شودمدن سرطان معده میآ

تر سرطان امید است با شناخت جامع ،دارد بررسی بیشتر
ارثی معده و نقش ژنتیک در این بیماري، بتوان در تشخیص 

عده بهبود حاصل کرد، چنانچه که زودرس و درمان سرطان م
مشخص شده است که تشخیص سرطان معده در مراحل 

تر و حتی به صورت بیمار یابی باعث بهبودي نتایج اولیه
  .شوددرمان می

اي را گزارش کردیم که نیمی از در این مقاله ما خانواده
تحت تشخیص و ) نفر عضو خانواده 6از  نفر 3(اعضاي آن 

  .انده قرار گرفتهدرمان سرطان معد

  موارد
  بیمار اول

ساله بود که بدون سابقه بیماري قبلی با  35بیمار خانم 
هاضمه مراجعه نمود و به صورت سرپایی تحت ء شکایت سو

در آندوسکوپی فوقانی گوارشی زخمی در . بررسی قرار گرفت
ید بر ؤناحیه آنتر معده گزارش شد و جواب بیوپسی م

در بررسی صورت گرفته از نظر  .آدنوکارسینوم معده بود
وجود متاستاز دور دست در سی تی اسکن ریه و شکم و لگن 

بیمار تحت عمل جراحی ساب توتال . اي نداشتیافته
 پاتولوژي نهایی( قرار گرفت D2گاسترکتومی و لنفادنکتومی 

T2N0(.  سال پس از جراحی  12بیمار در نظارت سالیانه طی
رسد تشخیص زود به نظر می. تشواهدي از عود بیماري نداش

ثر ؤراحل ابتدایی در بقاي ایشان مـگام این بیمار در مـهن
 .بوده است

 بیمار دوم
باشد ساله و برادر کوچکتر بیمار اول می 30بیمار آقاي 

سال از تشخیص سرطان در خواهر ایشان، با  6که پس از 
بیمار تحت . هاضمه مراجعه کردء شکایت دیسفاژي و سو

اي در فوندوس قرار گرفت و در آندوسکوپی تودهبررسی 
ید بر آدنوکارسینوم ؤجواب پاتولوژي م. معده گزارش شد

عدم  پس از بررسی از نظر متاستاز دوردست و. معده بود
وجود شواهد مبتنی بر متاستاز در سی تی اسکن ریه و شکم 
و لگن، بیمار تحت عمل جراحی توتال گاسترکتومی و 

بیمار ).   T2N1 پاتولوژي نهایی( قرار گرفت D2لنفادنکتومی 
در  .پس از عمل جراحی تحت شیمی درمانی قرار گرفت

نظارت پس از عمل جراحی پس از دو سال از جراحی اولیه به 
علت عود سرطان در محل آناستوموز ازوفاگوژژنال بیمار 

رزکسیون توده محل . تحت عمل جراحی مجدد قرار گرفت
  و آناستوموز جدید ژژنوم به مري انجام شد  آناستوموز

بیمار به علت عارضه پس . صورت گرفت اي جهت بیمارسینه
 .فوت کرد) آمبولی ریه( از عمل

 بیمار سوم 
باشد که پس ساله و مادر دو بیمار قبل می 72بیمار خانم 

   ص سرطان در دختر ایشانـاز یازده سال از تشخی
بیمار تحت  .کردبا شکایت توده شکمی مراجعه ) اول مورد(

اي در فوندوس بررسی قرار گرفت و در آندوسکوپی توده
معده و در سی تی اسکن شکم و لگن توده تخمدان راست 

بیمار با تشخص سرطان متاستاتیک معده و  .گزارش شد
  .تومور کروکنبرگ تحت شیمی درمانی قرار گرفت

رژیم غذایی افراد این خانواده مشابه هم بود و شرح 
سابقه بیماري زخم معده قبلی و یا مصرف سیگار یا  حالی از

در این بیماران به خصوص در مورد سوم  .الکل نداشتند
 .پذیر نبودبررسی ژنیتیک در خواست شد که امکان

  بحث
عنوان یکی از علل مهم مرگ و میر  سرطان معده به 

ناشی از سرطان در سراسر جهان، بار سنگینی بر روي 
   1.شودان هر کشور محسوب میسیستم بهداشت و درم
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شیوع این بیماري و عوامل خطر آن در جوامع مختلف 
شناخت و فهم . اي دارد هاي قابل ملاحظه جغرافیایی تفاوت

صحیح درباره اپیدمیولوژي، عوامل خطر و راهبردهاي 
مدیریتی مرتبط با سرطان معده از اهمیت فراوانی برخوردار 

درك . ت عمومی پاسخ داداست تا بتوان به این چالش سلام
جامع از سیر جهانی بیماري و عوامل خطر مرتبط با سرطان 

در یک مطالعه درباره . معده بسیار حائز اهمیت است
اپیدمیولوژي سرطان معده، نشان داده شد که شیوع این 
بیماري در مناطق مختلف جغرافیایی با هم متفاوت است و 

شرق اروپا و برخی  نرخ بالاتري از بروز آن در شرق آسیا،
در این مطالعه عوامل  2.مناطق از آمریکاي لاتین وجود دارد

خطري اعم از عفونت هلیکوباکترپیلوري، سیگار، مصرف 
بالاي نمک، چاقی و سابقه خانوادگی سرطان معده به عنوان 

 .عوامل مؤثر در بروز این بیماري مطرح گردید
و شناخت سرطان معده خانوادگی، ماهیت ژنتیکی 

شود که دیده می. دـده وراثتی این بیماري را به ما نشان می
تر بروز وانـده در بیماران جـدادي از موارد سرطان معـتع

هایی چندین سرطان شود در خانوادهکند و یا دیده میمی
افراد متعدد آن خانواده بروز پیدا کرده است که این  معده در

مرتبط است چرا که موارد بالقوه با زمینه ژنتیکی افراد 
همانطور که تاکنون شناخته شده است سرطان معده 

کند و تمایلی به بروز اسپورادیک سنین بالاتر را درگیر می
 3.اي در یک خانواده نداردمتعدد و خوشه

هاي ژنتیکی مرتبط با سرطان معده،  در میان جهش
مورد توجه بیشتري  E-cadherin (CDH1) در ژن  جهش

با سرطان معده منتشر  CDH1 ژن جهش. واقع شده است
مرتبط است و احتمال بروز سرطان معده را  (HDGC) وراثتی

در چندین مطالعه به . دهد به طرز قابل توجهی افزایش می
اهمیت آزمایش ژنتیکی در افراد با سابقه خانوادگی مشکوك، 
اشاره شده و در یکی از مطالعات کرایتریاي تشخیصی 

معده به صورت وجود داشتن یکی یا سرطان ارثی منتشر 
 :بیشتر ازشروط زیر مطرح شده است

صرف نظر  معده در یک خانواده، طاندو تشخیص سر - 1
 از سن تشخیص

  تر ازیک تشخیص سرطان معده در فرد جوان - 2
 سال 40 

سابقه خانوادگی و یا فردي از سرطان منتشر معده و  - 3
 50ا در سن زیر سرطان لبولر پستان که حداقل یکی از آنه

 4.سال تشخیص داده شده باشد

براي مدیریت بالینی افراد در معرض خطر سرطان معده، 
به طور  .است  چندین راهنما و بیانیه در مطالعات بیان شده

ایی درباره تشخیص و ـمثال انجمن گوارش بریتانیا راهنم
 تواند به عنوان رده است که میـه کئمدیریت مري بارت ارا

همچنین در چند  5.وي سرطان معده عمل کندیک پیشگ
مطالعه مختلف، راهنماهایی براي مدیریت بالینی سرطان 

ندوسکوپی، آکید بر پایش مرتب با أمعده وراثتی با ت
گاسترکتومی پیشگیرانه و مشاوره ژنتیکی در افراد با خطر 

مطرح  CDH1 هاي بالا براي سرطان خانوادگی معده یا جهش
اي تشخیصی و درمانی واحدي ـون راهنمـشده است اما تاکن

در سرطان ارثی معده به اتفاق نظر نرسیده و در واقع 
نگر کوچک وآنالیزهاي گذشته موارداطلاعات کنونی ما از 

  8-6.حاصل شده است
ها اما آیا شناخت و بررسی از نظر وجود این جهش

 اهمیتی دارد؟
تر بروز ها در سنین پایینبا توجه به اینکه این سرطان

و ما را با یک موقعیت چالش برانگیز درمانی به  کندپیدا می
کند، و به رو می تر بودن در این موارد روعلت تهاجمی

همچنین امکان بالقوه بروز این سرطان در بستگان آنها و نیاز 
به جراحی پیشگیرانه و یا دست کم پایش دقیق تر از نظر 

رسد پاسخ سوال فوق ر میبه نظ 10و9؛پیدایش بیماري در آن ها
مثبت باشد و شناسایی موارد احتمالی سرطان خانوادگی 
معده و گوش به زنگ بودن از نظر نیاز به مشاوره ژنتیک در 
مواردي از سرطان معده تازه تشخیص داده شده در یک فرد 

اي جوان و یا در موارد تشخیص سرطان معده به شکل خوشه
الخصوص علی. باشداهمیت میو متعدد در یک خانواده، حایز 

گیري با مرحله بیماري که میزان بقاي بیماران به طرز چشم
رود که با بنابراین امید می. در زمان تشخیص مرتبط است

تر در مورد نقش  انجام مطالعات بیشتر و شناخت عمیق
ژنتیک در سرطان معده، بتوانیم به تشخیص بیماران در 

رتقاي بقاي بیماران و  همچنین تر و در نتیجه امراحل پایین
ثرتر افراد در خطر و در نتیجه کاهش میزان ابتلا به ؤپایش م

 .سرطان معده کمک کرد

  گیرينتیجه
میر  و رگـم بزرگ ترین علتهرچند سرطان معده 

اما سرطان ارثی  ،ان استـناشی از سرطان در سراسر جه
اهاي تشخیصی و ـجه راهنمـنتی در .نادر است ده نسبتاًـمع

اق نظر ـز به اتفـده هنوـدرمانی در سرطان ارثی مع
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 کوچک و مواردده و در واقع اطلاعات کنونی ما از ـنرسی
سرطان ارثی . ده استـنگر حاصل شزهاي گذشتهـآنالی

ده ـزارش شـهاي آسیایی گیتـدر جمع منتشر معده ندرتاً
نظر  ت عدم ارزیابی کافی ازـتواند به علاست و این می

اوره و ـهاي مشکوك و عدم مشري در خانوادهـغربالگ
آمار کنونی میزان  در واقع احتمالاً .ارزیابی ژنتیکی باشد

کند، هدف مقاله حاضر افزایش را منعکس نمی واردـمواقعی 
ده ارثی و گوش به زنگ بودن در ـآگاهی نسبت به سرطان مع

وپیک ـآندوسکام مشاوره ژنتیک و نیاز به پایش ـرابطه با انج
روز ـها با توجه به برانه در این خانوادهـو یا درمان پیشگی

تر سرطان اجمیـتر و رفتار تهده در سنین پایینـسرطان مع
  .باشددر آنها، می
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Abstract: 

Familial Gastric Cancer: A Case Series Highlighting Challenges 
and Implications for Genetic Testing 

Mahmoudi S. MD*, Shadidi Asil R. MD*, Zamani A. MD*, Mirhashemi S. H. MD**  
 

Souri M. MD*, Rashnow F. MD*, Oshidouri B. MD*, Hajinasrollah E. MD*** 

(Received: 14 Feb 2023 Accepted: 29 May 2023) 

 
Gastric cancer, a significant global health concern, presents unique challenges when it occurs within 

families due to potential genetic predisposition. This article presents a case series of three gastric cancer 
cases in a family and discusses their clinical characteristics, management, and outcomes. The first case 
involved a 35-year-old female patient who underwent surgery with no recurrence during follow-up. The 
second case, her younger brother, experienced recurrence and post-op complication leading to death. The 
third case, their mother, presented with metastatic gastric cancer. The article emphasizes the rarity of 
hereditary gastric cancer and the need for further research and guidelines in its diagnosis and treatment. 
Genetic testing's role in identifying familial gastric cancer remains uncertain but warrants improvement in 
disease management, family monitoring, and preventive interventions. 
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