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در مراحل پیشرفته تشخیص داده می شود و مطالعه بر روی فاکتورهای مختلف  تخمدان معمولاً سرطان :مقدمه

و  HER-2/neuهدف بررسی میزان بروز حاضر با مطالعه . ارزش می باشد سرطان بااین جهت تشخیص زودرس 

P16  انجام شددر تومورهای اپی تلیال تخمدان و رابطه آن با شاخص های کلینیکوپاتولوژیک. 

بلوک پارافینی تومورهای اپی تلیال تخمدان که از  55مقطعی بر روی  وتحلیلی  -این مطالعه توصیفی :روش کار

دست آمده ه ب 1332تا  1381های  مشهد طی سال( عج)آرشیو بخش آسیب شناسی بیمارستان های امید و قائم 

ها، اسلایدها توسط یک  یمی آنپس از برش و تهیه اسلایدهای مناسب و رنگ آمیزی ایمونوهیستوش. بود، انجام شد

در بخش انکولوژی بیمارستان قائم  آن هااطلاعات مربوط به بیماران از پرونده های . پاتولوژیست باتجربه تفسیر شدند

و آزمون های آماری ( 5/11نسخه ) SPSS آماری با استفاده از نرم افزار تجزیه و تحلیل داده ها. استخراج شد( عج)

 .معنی دار در نظر گرفته شد 55/5کمتر از  pمیزان . انجام شد ویتنی، تی تست و کای اسکوئر کروسکال والیس، من

از  %32در  P16. بود%( 14)ترین تومور اپی تلیال تخمدان، سروز آدنوکارسینوم  شایع در این مطالعه :ها افتهی

 HER-2. (p ،551/5=p=54/5) ارتباط داشتو بقاء کلی بیماران بیماری تومورها بیان شده بود و بروز آن با مرحله 

اما بین بروز آن با بقاء . (p=53/5) با نوع هیستولوژیک تومور ارتباط داشت آن انیو ب بود شده انیموارد ب %28در 

 . نشد مشاهدهارتباطی  (p=05/5) و مرحله بیماری (p=50/5) کلی بیماران

به عنوان یک  P16بیان ا مرحله بیماری و بقای کلی بیماران، ب P16با توجه به رابطه معنادار بیان : نتیجه گیری

نمی توان  HER-2بروز  از بررسی که در حالی. به شمار می رود و مرحله بیماری شاخص پیش بینی کننده بقاء کلی

 . کردبه عنوان شاخص پروگنوستیک بقاء کلی استفاده 

 HER-2/neu ،P16، تومور اپی تلیال تخمدان، ایمونوهیستوشیمی :یدیکلمات کل
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 مقدمه
هفتمین سرطان شایع زنان و پنجمین  ،تخمدانسرطان 

 که علت مرگ ناشی از بدخیمی به شمار می رود

درصد  5/1تا  1 ،احتمال بروز آن در طول زندگی هر زن

میزان شیوع تومورهای اپی تلیال تخمدان . می باشد

بدین صورت ذکر شده است که تومورهای نوع سروز 

رسینوم سلول و کا %2، اندومتروئید %25، موسینوز 05%

می  %1روشن و کارسینوم تمایز نیافته هر کدام کمتر از 

از آنجایی که علائم سرطان تخمدان در (. 1-3) باشند

اختصاصی است، اغلب بیماران  مراحل اولیه بیماری غیر

در مراحل پیشرفته بیماری مراجعه می کنند که در این 

ه ب آن هاصورت بقاء بیماران کوتاه و احتمال مرگ در 

بنابراین اهمیت تشخیص (. 5، 4)می رسد  5/5%

عوامل . زودرس آن بر هیچ کس پوشیده نیست

بیولوژیکی متعددی در پیدایش و پیشرفت این سرطان 

HER-2 ، پروتئینها نآ از یکی که هستند دخیل
1
/neu 

موارد سرطان  %35این پروتئین در (. 1) می باشد

بیماری پیش آگهی پستان بروز می کند و بروز آن با 

در  HER-2 اما در مورد نقش(. 0-3)ارتباط دارد 

الات زیادی وجود دارد که ؤهنوز س ،سرطان تخمدان

 وهوگال  در مطالعه. ه شودپاسخ داد آن هاباید به 

و بقاء بیماران  HER-2بین بیان ( 2553) همکاران

-HERبیان  نتیجه گرفتند کهنشد و  مشاهدهارتباطی 

یک  ،مبتلا به تومور اپی تلیال تخمداندر بیماران  2

مطالعه وانگ و (. 15)فاکتور پیش بینی کننده نیست 

بیان  احتمالاًکه  نیز نشان داد (2514) همکاران

HER-2 ،ثیر معنی داری بر بقاء بیماران مبتلا به أت

 (.11)سرطان تخمدان ندارد 

یکی از تنظیم کننده های چرخه سلولی  ،P16پروتئین 

نقش خود را  ،ه عنوان سرکوب کننده توموراست که ب

 مطالعات نشان داده اند که احتمالاً(. 12)ایفا می کند 

موتاسیون پروموتور آن در ایجاد سرطان تخمدان نقش 

که  نشان داد( 2558)جیوردانو و همکاران مطالعه . دارد

طور ه با مرحله بیماری ارتباط دارد و ب P16میزان بیان 

با پروگنوز ضعیف بیماری در  مثبت و معنی داری

 همچنین مطالعه خوجا و همکاران(. 13)ارتباط است 
                                                 

1 human epidermal growth factor receptor 2 

با بقاء پایین تر  P16که بیان بالاتر  نشان داد (2550)

بیماران مبتلا به کارسینوم تخمدان پیشرفته همراه 

 (.14) است

-HERبررسی میزان بروز  لذا مطالعه حاضر با هدف

2/neu  وP16 یال تخمدان و نقش تل در تومورهای اپی

 . انجام شددر پیشرفت بیماری  آن ها
 

 روش کار
بر روی  1332 مقطعی وتحلیلی  -این مطالعه توصیفی

بلوک پارافینی تومورهای اپی تلیال تخمدان که از  55

آرشیو بخش آسیب شناسی بیمارستان های امید و قائم 

دست ه ب 1332تا  1381های  مشهد طی سال( عج)

ابزار گردآوری داده ها بر پایه  .ام شدانجآمده بود، 

 ،پرسشنامه و مشاهده و شیوه گردآوری داده ها

این . آزمایشگاهی و استفاده از پرونده بیماران بود

مطالعه به تصویب کمیته اخلاق دانشگاه علوم پزشکی 

 .مشهد رسید

( 11)( 2514)2وانگ ابتدا حجم نمونه بر اساس مطالعه 

تلیال  لام از انواع تومور اپیمورد  55محاسبه شد و 

اعم از خوش خیم، بوردرلاین و )یید شده أتخمدان ت

. به روش نمونه برداری آسان انتخاب شدند( بدخیم

بلوک مناسب حاوی  ،سپس بر اساس معیارهای زیر

: معیارهای انتخاب بلوک مناسب شامل .تومور جدا شد

 .بود حداقل میزان نکروزو  ترین بافت تومورال بیش

 2)مورد نوع خوش خیم  3: تلیال تومور اپی 55از این 

، (مورد سیستادنوم موسینوز 1مورد سیستادنوم سروز و 

مورد تومور  43مورد سروز کارسینوم بوردرلاین و  4

 0مورد سیستادنوکارسینوم سروز،  32بدخیم شامل 

مورد کارسینوم  2مورد سیستادنوکارسینوم موسینوز، 

 .کارسینوم سلول روشن بودندمورد  2اندومتروئید، 

که یک ( اروپا)سپس از کیت هرسپت شرکت داکو 

 ،آزمون سنجش نیمه کمی ایمونوهیستوشیمیایی است

 P16INK4Aو از کیت  HER-2برای تعیین بیان 

استفاده  P16شرکت داکو برای تعیین بیان  5334کد 

یری مثبت و ذگروه کلی رنگ پ 2سپس نتایج به  .شد

اسلایدهایی که ، HER-21در مورد  .شدمنفی تقسیم 
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بر اساس رنگ پذیری  ،رنگ آمیزی مثبت داشتند

در . گروه تقسیم شدند 2سیتوپلاسمی و غشایی به 

نیز وجود یا فقدان رنگ آمیزی  P16مورد 

 . سیتوپلاسمی و هسته ای در نظر گرفته شد

بر اساس شدت رنگ  HERیج مثبت مربوط به انت

ی خفیف، متوسط و شدید گروه رنگ پذیر 3پذیری به 

گروه  4و بر اساس توزیع رنگ پذیری غشاء سلولی به 

 +1، (ها سلول درصد 15 تا 5 در یریرنگ پذ) یمنف

 05-51، +2ها،  سلول درصد 55-11 در یریرنگ پذ

 155 تا 01 در یریرنگ پذ+ 3درصد سلول ها مثبت و 

نیز بیان  P16در گروه . ها مثبت شد سلول درصد

P16 به عنوان یافته مثبت تلقی شد. 

اعم از سن  مطالعهشاخص های کلینیکوپاتولوژیک 

 ،بیماران، نوع تومور اپی تلیال تخمدان و مرحله بیماری

از پرونده بیماران موجود در بخش انکولوژی بیمارستان 

احتمال بقاء بیماران مبتلا به . استخراج شد (عج) قائم

از ( ماه 1-15)ری تومور بدخیم تخمدان در طول پیگی

بقاء بدون عود بیماری طی  -1: دو جهت بررسی شد

بقاء کلی بیماران طی مدت  -2ماه،  15ماه و  24مدت 

 -آنالیز بقاء با استفاده از آزمون کاپلان. ماه 15ماه و  24

 . انجام شد 1لوگ رنکمایر و تست 

با )بیمار مبتلا به تومور بدخیم تخمدان  40از بین 

تومور خوش خیم در محاسبه احتمال مورد  3حذف 

( %5/53)مورد  28در طی مدت پیگیری بیماران، ( بقاء

سپس بیماران زنده طی مدت مذکور از . کردندفوت 

بیمار  13از بین  .نظر زمان عود بیماری بررسی شدند

در  ،شد مشاهدهعود بیماری ( %1/20) نفر 13زنده، در 

 .نداشتبیماری عود ( %3/12) نفر 1که در  حالی

 از نرم افزارپس از گردآوری با استفاده داده ها 

آزمون های آماری و ( 5/11نسخه )  SPSSآماری

 کروسکال والیس، من ویتنی، تی تست و کای اسکوئر

توصیف ویژگی  جهت. قرار گرفتتجزیه و تحلیل مورد 

روش های  ازبالینی و پاراکلینیکی بیماران  فردیهای 

آماری توصیفی مانند جداول فراوانی و توصیف داده ها 

معنی دار در نظر  55/5کمتر از  pمیزان . استفاده شد

 .گرفته شد

                                                 
1 Log Rank 

 ها افتهی
 4/55±5/13در این مطالعه میانگین سن افراد مبتلا 

سال بود و گروه  13-01سال و طیف سنی بیماران بین 

 .سال بود 41-15در محدوده %( 54)سنی اکثر بیماران 

، مطالعهمورد تومور اپی تلیال تخمدان در این  55از 

شایعترین تومور )سروز آدنوکارسینوم %( 14)مورد  32

موسینوز %( 14)مورد  0، (اپی تلیال تخمدان

 2کارسینوم اندومتروئید، %( 4)مورد  2آدنوکارسینوم، 

تومور سروز %( 8)مورد  4سلول روشن، ( %4)مورد 

تومور خوش خیم %( 1)مورد  3رلاین و کارسینوم بورد

مورد  1مورد سیستادنوم سروز و  2)تخمدان 

 .وجود داشت( سیستادنوم موسینوز

از بیماران  %(1/2) نفر 1از نظر مراحل مختلف بیماری، 

 نفر 35در مرحله دو، %( 0/20) نفر 13در مرحله یک، 

در مرحله چهار %( 4/1) نفر 3در مرحله سه و %( 8/13)

قابل ذکر است که در این . بیماری مراجعه کرده بودند

مورد تومور خوش  3مطالعه از بین تومورهای تخمدان، 

خیم وجود داشت که در مرحله بندی در نظر گرفته 

 .نشدند

طیف مدت زمان پیگیری بیماران مبتلا به تومور بدخیم 

 ±3/15 ماه و میانگین زمان پیگیری 1-15تخمدان 

 .ماه بود 0/20

ماهه بیماران به ترتیب  15ماهه و  24احتمال بقاء کلی 

 ،ماهه 24بود و بقاء بدون عود بیماری  %25و  05%

 .بود %10 ،ماهه 15و  42%

در  P16از بین انواع تومورهای اپی تلیال تخمدان، 

موارد سروز % 25موارد آدنوکارسینوم سروز و در % 8/41

که در هیچ  در حالی ،ن مثبت بودکارسینوم بوردرلای

یک از انواع تومورهای اندومتروئید، کارسینوم سلول 

طور ه ب. مثبت نشد P16روشن و تومور خوش خیم 

 .مثبت شده بود%( 32)مورد  11در  P16کلی 

نشان  1با مرحله بیماری در جدول  P16ارتباط بیان 

این جدول و با حذف سه  بر اساس. داده شده است

وش خیم در مرحله بندی و با استفاده از آزمون تومور خ

مراحل بالاتری از  ،مثبت P16من ویتنی، در موارد 

منفی وجود داشت که این  P16بیماری نسبت به موارد 

  .(p=54/5)بود معنی دار از نظر آماری ارتباط 
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توزیع فراوانی افراد تحت مطالعه بر حسب بیان : 1جدول 

P16 و مرحله بیماری 
 

 مرحله

 تومور

P16 مثبت 

تعداد 

 (درصد)

P16 منفی 

تعداد 

 (درصد)

 کل

تعداد 

 (درصد)

 (1/2) 1 (1) 1 (5/5)  5 یک

 (0/20)13 (4/32) 11 (5/12)  2 دو

 (8/13) 35 (5/55)10 (3/81)  13 سه

 (4/1) 3 (3/5) 2 (3/1)  1 چهار

 (155)40 (155)31 (155)11 کل

 

با احتمال بقاء کلی بیماران و احتمال  P16ارتباط بیان 

نشان داده شده  2بقاء بدون عود بیماری در جدول 

 این جدول و با استفاده از آزمون کاپلان بر اساس. است

مثبت  P16ماهه بیماران  15ماهه و  24بقاء کلی  ،مایر

معنی بود و از نظر آماری منفی کمتر  P16از بیماران 

 بر اساس همینکه  لیدر حا ،(p=551/5)بود دار 

ماه و  24احتمال بقاء بدون عود بیماری طی  ،آزمون

بود مثبت کمتر از موارد منفی  P16ماه در بیماران  15

 (.p=25/5)نبود که از نظر آماری معنی دار 
 

احتمال بقاء کلی و بقاء بدون عود بیماری در : 2جدول 

 P16بیماران تحت مطالعه بر حسب بیان 
 

مدت 

پیگیری 

 (ماه)

 احتمال بقاء کلی
احتمال بقاء بدون 

سطح معنی  عود بیماری

 P16 داری
 مثبت

P16 
 منفی

P16 
 مثبت

P16 
 منفی

24 42% 81% 33% 40% 551/5 

15 8% 10% 5% 22% 25/5 

 

و  HER-2غشایی  ءدر رابطه با شدت رنگ پذیری جز

که از بین  نشان دادوالیس  آزمون کروسکال ،نوع تومور

غشایی  ءترین شدت مثبت شدن جز این تومورها، بیش

، (%05)در تومور بوردرلاین  HER-2( 2+و  3)+

و سروز آدنوکارسینوم ( %55)تومورهای اندومتروئید 

که در تومورهای سلول روشن،  در حالی. بود%( 3/31)

 ءموسینوز آدنوکارسینوم و تومورهای خوش خیم، جز

که از  بودبروز کرده ( 5و  1+)غشایی با شدت خفیف 

 .(p=53/5)بود آماری معنی دار  نظر

ت بمث ءجز 3+و  2+های  با توجه به اینکه بیان با شدت

 HER-2غشایی  ءدر نظر گرفته می شود، بنابراین جز

 ءدر رابطه با شدت بیان جز. ت بودببیماران مث% 28در 

و ارتباط آن با مرحله بیماری، آزمون  HER-2غشایی 

ترین شدت بیان  والیس نشان داد که بیش وسکالکر

مشاهده شد که از  سهدر مرحله  HER-2غشایی  ءجز

 (.3جدول ) (p=05/5) نبودآماری معنی دار  نظر
  

به تفکیک شدت  HER-2توزیع فراوانی جز غشایی : 3جدول 

 بیان آن و مرحله بیماری
 

 کل

تعداد 

 (درصد)

+3 

تعداد 

 (درصد)

+2 

تعداد 

 (درصد)

+1 

تعداد 

 (درصد)

 منفی

تعداد 

 (درصد)

 مرحله

4 

(155) 

5 

(5/5) 

5 

(5/5) 

5 

(5/5) 
 یک (155) 1

13 

(155) 

5 

(5/5) 

3 

(1/23) 

4 

(8/35) 
 دو (2/41) 1

35 

(155) 

3 

(5/15) 

0 

(3/23) 

0 

(3/23) 
 سه (3/43)13

3 

(155) 

5 

(5/5) 

1 

(3/33) 

5 

(5/5) 
 چهار (0/11)2

40 

(155) 

3 

(5/1) 

11 

(5/22) 

11 

(5/22) 

22 

(5/55) 
 کل

 

احتمال بقاء کلی  ،مایر همچنین بر اساس آزمون کاپلان

 ءجز د مثبتماه در موار 15ماه و  24مدت بیماران طی 

نسبت به موارد منفی کمتر بود که از  ،HER-2غشایی 

(. 4جدول )( p=50/5)نظر آماری معنی دار نبود 

 ءجز احتمال بقاء بدون عود بیماری نیز در بیماران با

غشایی مثبت نسبت به موارد منفی کمتر بود که از نظر 

 (.4جدول ) (p=14/5) آماری معنی دار نبود
 

  



 

5 
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 HER-2احتمال بقاء کلی و بقاء بدون عود بیماری در بیماران تحت مطالعه بر حسب بیان جزغشایی :4جدول 
 

 (ماه)مدت پیگیری 
 احتمال بقاء بدون عود بیماری کلیاحتمال بقاء 

 سطح معنی داری
HER-2 مثبت HER-2 منفی HER-2 مثبت HER-2 منفی 

24 50% 88% 45% 45% 0.07 

15 25% 23% 13% 22% 0.64 

 بحث
بررسی تعیین میزان مارکرهای  حاضر با هدفمطالعه 

HER-2  وP16  در تومورهای اپی تلیال تخمدان و

ارتباط آن با شاخص های کلینیکوپاتولوژیک اعم از 

مرحله بیماری، نوع هیستولوژیک تومور و بقاء بیماران 

 .انجام شدطی مدت مطالعه 

%( 32)مورد  11در  P16طور کلی ه مطالعه، باین در 

در  P16قالات مختلف میزان بروز در م. مثبت شده بود

در مطالعه خوجا و . بودکارسینوم تخمدان متفاوت 

 %31در  P16در نروژ سطح بالای  (2550) همکاران

و ( 14)موارد کارسینوم پیشرفته تخمدان بیان شده بود 

تنها در  P16، (1330) در مطالعه دونگ و همکاران

تومورهای بدخیم تخمدان منفی بود و هیچ یک از  11%

 (. 15)را بروز نداده بودند  تخمدان آن خوش خیمتومورهای 

در  P16از بین انواع تومورهای اپی تلیال تخمدان، 

موارد سروز % 25موارد آدنوکارسینوم سروز و در % 8/41

که در هیچ  در حالی، کارسینوم بوردرلاین مثبت بود

مورهای اندومتروئید، کارسینوم سلول یک از انواع تو

در مطالعه . مثبت نشد P16روشن و تومور خوش خیم 

موارد اغلب در مثبت  P16نیز ( 2551)و همکار انیل 

به تخمدان  کسیاز سرو کیمتاستات یها نومیآدنوکارس

 (.11) بودگزارش شده 

مراحل بالاتری  ،مثبت P16در موارد حاضر  در مطالعه

 منفی وجود داشت P16به موارد از بیماری نسبت 

(54/5=p) بودمعنی دار  از نظر آماریارتباط  که این .

نشان داد که ( 2558)و همکاران اما مطالعه سورویاک 

هیچ ارتباطی با درجه تومور ندارد  P16شدت بیان 

که  نشان داد (2550) اما مطالعه انیل و همکاران(. 10)

طور معناداری  درجه بالای کارسینوم سروز تخمدان به

 (. 18)می باشد  P16نشان دهنده بیان بالاتر 

ماهه  15ماهه و  24این مطالعه بقاء کلی  درهمچنین 

بود منفی کمتر  P16مثبت از بیماران  P16بیماران 

 در حالی. (p=551/5)بود معنی دار از نظر آماری که 

ماه  15ماه و  24که احتمال بقاء بدون عود بیماری طی 

که بود مثبت کمتر از موارد منفی  P16در بیماران 

در مطالعه . (p=25/5)نبود البته از نظر آماری معنی دار 

گزارش شد که بیماران  (2550)کوموس و همکاران 

مبتلا به سرطان تخمدان در مرحله پیشرفته با میزان 

قاء بهتری نسبت به میزان بیان کم ب P16متوسط بیان 

 (.13)دارند  P16یا زیاد 

غشایی  ءترین شدت مثبت شدن جز این مطالعه بیش در

، (%05)در تومور بوردرلاین  HER-2( 2+و  3)+

، و سروز آدنوکارسینوم (%55)تومورهای اندومتروئید 

که در تومورهای سلول روشن،  در حالی. بود%( 3/31)

 ءنوم و تومورهای خوش خیم، جزموسینوز آدنوکارسی

 نظربروز کرد که از ( 5و  1)+غشایی با شدت خفیف 

کورونادو در مطالعه . (p=53/5)بود آماری معنی دار 

 %2/24در  HER-2 ،(2550)و همکاران  1مارتین

تومورهای تخمدان بیان شده بود و بیان آن محدود به 

 HER-2علاوه ه ب. تومور سلول روشن و تمایز نیافته بود

در هیچ یک از تومورهای خوش خیم تخمدان بیان نشده 

نیز ( 2554)در مطالعه مارشال و همکاران (. 25)بود 

HER-2  تومورهای تخمدان بیان شده بود و از  %0/1در

 (. 21)در تومورهای بوردرلاین با آن مواجه نشده بودند 

ت در بمث ءجز 3+و  2+های  که بیان با شدت ییاز آنجا

% 28در  HER-2غشایی  ءفته می شود، جزنظر گر

 ءترین شدت بیان جز همچنین بیش. ت بودببیماران مث

. (p=05/5)شد در مرحله سه مشاهده  HER-2غشایی 

آمریکا،  در 1330در سال  Eltabbakhدر مطالعه 

HER-2  ه ب)تومورهای بوردرلاین  %25-25در

                                                 
1 Coronado Martín 
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بیان شده بود و بیان آن با ( خصوص نوع سروموسینوز

مطالعه رینر و (. 22)راحل بالاتر بیماری همراه بود م

 HER-2که بین بیان  نشان دادنیز ( 2554)همکاران 

 (.23)و مرحله تومور ارتباط معنی داری وجود دارد 

در این مطالعه، احتمال بقاء کلی بیماران و احتمال بقاء 

ماه در  15ماه و  24بدون عود بیماری طی مدت 

نسبت به  ،مثبت بود HER-2غشایی  ءمواردی که جز

. ولی از نظر آماری معنی دار نبود ،موارد منفی کمتر بود

همچنین در مطالعات زیادی ذکر شده است که از بیان 

HER-2  نمی توان به عنوان شاخص پیش بینی کننده

-24)بقاء بیماران مبتلا به تومور تخمدان استفاده کرد 

زارش کرده اند که اگرچه برخی مطالعات دیگر گ(. 21

به عنوان یک فاکتور پروگنوستیک  HER-2بیان 

 (. 20)ثر است ؤروی بقاء مبر مستقل 

با توجه به اینکه این مطالعه به روش هیستوشیمی و بر 

بیمار انجام شده است، امید است مطالعات  55روی 

و بر روی تعداد بیشتری از  FISHآینده به روش 

ت تعیین نقش بیان بیماران انجام شود تا در جه

HER-2  در این زمینه نتایج جدیدی را به دنیای

امید است با پیدا کردن . پژوهش و تحقیق ارائه دهد

ثیر فاکتورهای مختلف جهت تشخیص زودرس أت

 .ثری برداشته شودؤهای م مسرطان تخمدان گا
 

 یجه گیرینت
با مرحله بیماری و  P16با توجه به رابطه معنادار بیان 

به عنوان یک شاخص  P16بیان ی بیماران، بقای کل

به شمار  و مرحله بیماری پیش بینی کننده بقاء کلی

با  HER-2 شدت بروز غشاءکه  در حالی. می رود

مراحل مختلف بیماری و انواع آسیب شناسی تومور و 

بقاء کلی و بقای بدون بیماری متفاوت بود هرچند که 

و نمی توان از  تقاوت فوق از نظر آماری معنا دار نبود

آن به عنوان شاخص پروگنوستیک بقاء کلی استفاده 

 .کرد
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