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�:�Anatomy  لمحة�تشريحية�عن�المثانة��-1
  

-400بالغ حوالي لمثانة عند الالمثانة هي عضو أجوف عضلي يخدم كخزان للبول. تبلغ سعة ا

تتروى المثانة من الشرايين المثانية العلوي والمتوسط والسفلي وهي فروع من التفرع  مل.500

الأمامي للحرقفي الباطن بالإضافة لفروع صغيرة من الشريان السدادي والإليوي السفلي. ويتجه 

النزح اللمفاوي  إلى الوريد الحرقفي الباطن. وأماأوردة تساير الشرايين العود الوريدي عبر 

 (1) يتجه إلى العقد حول المثانة وحول الشريان الحرقفي الظاهر والباطن والأصلي.

 

 

 شكل ترسيمي يمثل المظهر الخارجي للمثانة( 1الصورة )

Dyson M (ed). Urinary system. In: Williams PL (ed). Gray's Anatomy (38th ed). New York: 

Churchill Livingstone, 1995, p. 1841 
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 ( تشريح النزح اللمفاوي للحوض عند الذكر8الصورة )

Frank H. Netter: Atlas of Human Anatomy, 4th Edition,Saunders; Philadelphia, June 12, 2006, 

P.687 

 

 

تغطى الطبقة الداخلية للمثانة ببشرة ذات خلايا انتقالية تتألف من حوالي ست طبقات خلوية 

وتنشأ على حساب هذه الطبقة مخاطية سميكة في المثانة الفارغة, فوق بعضها لتعطي تتجمع 

 .UCCالتي أصبحت تسمى حديثا  أورام الظهارة البولية TCC أورام البشرة البولية الانتقالية 

مرن  وهي طبقة من نسيج ضام lamina Propria تحت البشرة توجد الصفيحة الخاصة

 ,ا ألياف عضلية ملساء تشكل طبقة رقيقة تعرف بالعضلية المخاطيةكما تتخللهوأوعية دموية, 
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وهي طبقة سميكة من  muscalris Propriaطبقة توجد الطبقة العضلية الخاصة وتحت هذه ال

 (1)(.detrusorالعضلة المفرغة للمثانة )ما يُعرف بالألياف العضلية الملساء وتشكل 

 

 

 تشريح طبقات المثانة( 3الصورة )

Rosse C, Gaddum-Rosse P. Hollinshead's Textbook of Anatomy (5th ed). Philadelphia: 

Lippincott-Raven, 1997, p. 668 
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�المثانة�- �سرطان    :Epidemiology of Bladder وبائيات

     Cancer�

ورم البشرة الانتقالية )وحاليا  يسمى ورم الظهارة  TCCيعتبر سرطان المثانة من النمط 

 ويحتل المرتبة السابعة للخباثات عامة عند الرجالأشيع خباثات السبيل البولي,    UCC)البولية

 2الرجال و لدى 100,000/  9 حواليمعدل الوقوع العالمي بيقدر عند النساء.  ةوالسابعة عشر

وتقدر أرجحية الحدوث عند الذكور  (2) (.1020معطيات العام )النساء  لدى 000,100/ 

أضعافها عند الإناث بسبب زيادة نسبة التدخين عند الذكور وزيادة التعرض المهني  4-3 حواليب

صابة ذكر أبيض بسرطان البشرة إوتقدر فرصة  (3)للمواد المسرطنة أكثر من النساء.لديهم 

احتمال إصابة  نّ إ, في حين خلال حياته كاملة %3.1ـحوالي ب urothelial cancerالبولية 

 (3)خلال فترة حياتها. %1.1يقارب الأنثى 

يزداد معدل حدوث سرطان المثانة مع تقدم العمر ويبلغ ذروته في العقد الثامن من الحياة وتكون 

على الرغم من زيادة نسبة الحدوث ومعدل الوفيات لأورام و  )4(هذه الزيادة أوضح عند الذكور.

في أي عمر, وتكون عادة أورام  ممكن أن يحدثإلا أنه من الالمثانة طردا  مع التقدم في العمر 

  (5)المثانة عند الشباب أكثر تمايزا  وأبطأ سيرا  من كبار السن.

 ما يقاربكر مقارنة  بـذ 100,000لكل  4ي العائد لسرطان المثانة يبلغ معدل الوفيات العالم

 (6).أنثى 100,000لكل  1,1

لطبقة تحت المخاطية )غير خاطية وامن سرطان المثانة المشخص محدود في الم%15إن حوال 

      المراحل,أي في  Non-muscle-invasive bladder cancer  (NMIBC)للعضلية(  غاز  

(Ta,T1,CIS). )3(,)4) 

� : Risk Factors   عوامل�الخطر�لسرطان�المثانة-3

 

 العمر Age   إن معدل حدوث أورام المثانة يزداد طردا  مع تقدم العمر حتى يبلغ ذروته في

 (4)قد الثامن من العمر.الع

 الجنس Sex أضعاف. 4-3: أشيع عند الذكور  بمقدار 
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 التدخين: Smoking من الحالات, حيث يحتوي  %50:  ويعتبر أهم عامل خطر ويشكل

دخان التبغ على العديد من الأمينات العطرية والمركبات التي تطرح بدورها عن طريق الكلية 

أضعاف عند المدخنين ويزداد الخطر  6-2ام المثانة بنحو إلى المثانة. ويزداد خطر حدوث أور

 %40بزيادة مدة التدخين وشدته. مع العلم بأن إيقاف التدخين ينقص خطر الإصابة بمقدار 

)أي لا يعود إلى نفس مستواه عند غير المدخنين( لذلك يجب تشجيع مريض ورم المثانة على 

 (12(,)10)الإقلاع عن التدخين فورا . 

 المهني التعرض Occupational exposure : إن بعض المواد والمركبات الكيمياوية مثل: 

 Aromatic amines, polycyclic aromatic hydrocarbons, chlorinated 

hydrocarbon   التي يتعرض لها عمال الدهان والأصبغة والمعادن والمشتقات البترولية

 (11)ترفع خطورة الإصابة بسرطان المثانة .

 دويةالأs Drug :  وجد ترابط ضعيف بين التعرض لبعض الأدوية مثل السيكلوفوسفاميد

 (1)والبيوغليتازون وزيادة حدوث سرطان المثانة.

 العرق Race :  أكثر شيوعا  عند العرق الأبيض القوقازي بمقدار الضعف عن العرق الأسود

 (8(,)1)قدمة ومعدل وفيات أعلى.الإفريقي. ولكن سرطان المثانة عند الأفارقة يتظاهر بمرحلة مت

 الالتهاب المزمن Chronic Inflammation  :  إن الالتهاب المزمن والتخريش المستمر

البلهارسيا( يؤهب لسرطان مثانة من النوع  –قثاطر مديدة  –لمخاطية المثانة )حصيات المثانة 

 SCC.(8(,)9)شائك الخلايا 

 تشعيع الحوضPelvic Radiation  . 

 :�ف�المرحلي�والنسيجي�لأورام�المثانةالتصني-5

�:�لأورام�المثانة� TNMتصنيف���5-1

 2009عام  UICCللأورام المعتمد من قبل الاتحاد الدولي لمحاربة السرطان  TNMإنّ تصنيف 

, ولكن من دون أي تعديلات تخص أورام المثانة, وأدرج أيضا  ضمن 2016قد تمّ تحديثه عام 

 EAU) 2018ية الأوروبية للمسالك البولية في إصدارها الأحدث )الدلائل الإرشادية للجمع

Guideline درجة غزو الورم البدئي . وقد صُنّفت فيه أورام المثانة حسبT صابة العقد و إ

 (18): وذلك وفق الجدول التالي ذلك حسب وجود نقائل جهازية بعيدةوك Nاللمفاوية 
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T  الورم البدئيPrimary tumor 

Tx كن تقييم الورم البدئيلا يم 

T0 لا دلائل على وجود ورم 

Ta )ورم حليمي غير غازي )محدد بالمخاطية 

Tis ( )ورم لاطئ( سرطانة موضعةCarcinoma in situ) 

T1 )ورم يغزو الصفيحة المخصوصة ) النسيج الضام تحت المخاطية 

T2 :ورم يغزو الطبقة العضلية ويقسم إلى 

T2aسطحيا  )النصف الداخلي( : ورم يغزو العضلية 

T2b)ورم يغزو العضلية عميقا  )النصف الخارجي : 

T3 :ورم يغزو النسيج الشحمي حول المثانة ويقسم إلى قسمين 

T3aغزو مجهري للنسيج حول المثانة : 

T3b)غزو عياني للنسيج حول المثانة )كتلة خارج المثانة : 

T4 رحم, جدار البطن, جدار الحوض ويقسم لقسمين:ورم يغزو الأعضاء التالية: بروستات, مهبل , 

T4aورم يغزو البروستات أو الحويصلات المنوية أو الرحم أو المهبل : 

T4bورم يغزو جدار البطن أو جدار الحوض : 

N  نقائل العقد اللمفاويةLymph nodes 

Nx النقائل العقدية غير مقيَّمة 

N0 لا دلائل على نقائل للعقد 
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N1 عقدة واحدة بالحوض الحقيقينقيلة ل 

(hypogastric, obturator, external iliac, or presacral) 

N2 نقائل لعدة عقد بالحوض الحقيقي 

(hypogastric, obturator, external iliac, or presacral) 

N3 ( نقائل للعقد اللمفاوية الحرقفية الأصليةcommon iliac lymph node(s)) 

M عيدة النقائل البDistant metastasis 

M0 لا دلائل على وجود نقائل بعيدة 

M1a نقائل لعقد لمفية غير محلية non-regional 

M1b وجود نقائل بعيدة أخرى 

لأورام المثانة عام  TNM( تصنيف 3الجدول)

8132 

            

 رتشاح الورميتصنيف أورام المثانة حسب درجة الا( 4الصورة)

Jones, William A. Larchian. Non–Muscle-Invasive Bladder Cancer (Ta, T1, and CIS). Campbell-

Walsh Urology, eleventh  Edition. Chapter 93, page 2206 ,figure 93-1. 

Ta 
  

  

T3   

T1 
  T2 

  

CIS   
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 TNM حسب تصنيف T( شكل ترسيمي يوضح المرحلة الورمية5الصورة )

From Greene FL, et al., eds. AJCC Cancer Staging Atlas. New York: Springer; 2006. 

-Non-muscle ( أو ما يعرف بالأورام غير الغازية للعضلية )Ta, T1, CISتشكل الأورام )

invasive Bladder Cancer NMIBC( ما نسبته )من أورام المثانة عند  %( 80-10

من مجموع  %26حوالي  CISو %20حوالي T1و %10حوالي  Taالتشخيص. حيث تشكل 

 NMIBC.(13)أورام 

على الفحص الباثولوجي لمجروفات المثانة  قد تحصل أخطاء في تحديد المرحلة الورمية اعتمادا  

إذا ما قورنت بنتائج الفحوصات الشعاعية ونتائج دراسة عينات  TURالمأخوذة عبر الإحليل 

دني في تقدير المرحلة استئصال المثانة عند نفس المرضى, وعادة ما يحصل ت

Understaging  أورام المرحلة في وخاصةT1  والأورام عالية الدرجةHigh Grade(HG)  

 (15).%53لنسبة  ذلك صليوقد 

( قد substaging T1إن عمق الغزو والامتداد الورمي ضمن الصفيحة الخاصة أو ما يدعي )

مكانا  في أحدث تصنيفات منظمة أظهر أهمية في كثير من الأبحاث الحديثة, وحتى أنه أخذ 
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 T1. وعلى الرغم من وجود عدة تصنيفات جزئية للمرحلة 2016لعام WHO الصحة العالمية 

الضفيرة الوعائية -إلا أن التصنيف الأكثر أهمية يعتمد على غزو مركب )العضلية المخاطية

muscularis mucosae–vascular plexus (MM-VP) حيث يعتبر ,)T1a  هي وصول

-MMهي امتداد الغزو الورمي ضمن  T1bفقط, في حين يعتبر  MM-VPالغزو الورمي فوق 

VP أما ,T1c  فتعبر عن وصول الغزو الورمي إلى تحتMM-VP وقد ظهر حديثا  تصنيف .

 T1 microinvasive ( T1m) , T1جديد يعتمد على انتشار الغزو ضمن الصفيحة الخاصة:

extensive-invasive (T1e) أظهر هذا التصنيف قيمة إنذارية هامة خاصة عند , وقد

 (14)داخل المثانة. BCGالمرضى المعالجين بحقن 

( High Gradeعبارة عن ورم خلية ظهارة بولية عالي الدرجة ) وهي :CISالسرطانة اللابدة 

ويحدث د بالمخاطية ولكنه يشكل طليعة لتطور أورام غازية عالية الدرجة, مسطح )لاطئ( محد

وقد تظهر أثناء تنظير المثانة بشكل  في حال عدم العلاج المناسب. %83-40لتطور في هذا ا

 (16).منشأ ويغلب أن تكون متعددة البؤرعلى أنها التهابية ال بشكل خاطئبؤر محمرة قد تشخص 

 :وتصنف إلى الأنماط التالية

 ( أوليةPrimary:)  وتظهر بشكل بؤرCIS ي آفة معزولة غير مترافقة أو مسبوقة بأ

 ة ودون سوابق سرطانة لابدة مشخصة سابقا .  يحليم

 ( ثانويةSecondary:) CIS  مشخصة في سياق متابعة مريض مشخصTCC . 

 (مرافقةConcurrent:) CIS  .مرافقة لأي ورم ظهارة بولية آخر 

 ( ناكسRecurrent:)  نكسCIS .(17)معزول بعد استجابته للعلاج بالحقن داخل المثانة  

�:Gradeدرجة�النسيجية�ال��5-2

 م درجة الخباثة النسيجية لثلاثقسَّ و  1913عام  تمّ وضعه أول تصنيف للدرجة النسيجيةإنّ 

 درجات:

  1درجة (Grade1.خلايا جيدة التمايز :) 

 2 درجة (Grade 2.خلايا متوسطة التمايز :) 

  3درجة (Grade3.خلايا سيئة التمايز :) 
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منظمة الصحة العالمية ليصبح تصنيف الآفات الحليمية على تم تعديله من قبل  2004وفي عام 

 :الشكل التالي

 ( ورم ظهارة بولية حليميUrothelial Papillomaويعتبر ورم :)  ا  سليم ا 

 ورم ظهارة بولية مع كمون خباثة منخفض    (PUNLMP)                           

(Papillary urothelial neoplasm of low malignant potential) 

 ( ورم حليمي منخفض الدرجةLow Grade) 

 ( ورم حليمي عالي الدرجةHigh Grade) (142) 

وعلى الرغم من بعض التعديلات الطفيفة التي أجريت على تصنيف الدرجة النسيجية عام 
إلا أن جميع الأبحاث والدراسات لا تزال تعتمد على التصنيفين  WHOمن قبل  2016

 (19)السابقين.

آفة سليمة تماما  رغم  (PUNLMP)كمون الخباثة المنخفض  يكن اعتبار الورم الحليمي ذلا يم

 (PUNLMP)وتعتبر الدرجة أنه لا يبدي علامات خباثة نسيجية, وذلك بسبب ميله للنكس, 

ما زال كلا التصنيفين مستخدما  حتى الآن في الدراسة و .Taمحصورة بأورام المرحلة 

 .انةالباثولوجية لأورام المث

 T1تميل الأورام عالية الدرجة للغزو لذلك غالبا ما تأتي كأورام غازية للعضلية أو من المرحلة 

بطيئة السير إلا إذا وتكون قليلة الغزو ن بعكس الأورام منخفضة الدرجة التي تميل لأ CISأو

 لتصنيفين:. ويعرض الشكل التالي الفروقات بين اISC (142)ترافقت مع أورام عالية الدرجة مثل 

 

 للدرجة النسيجية2004 و 3791عام WHO ( الفرق بين تصنيفي 6الصورة)

MacLennan GT, Kirkali Z, Cheng L. Histologic grading of noninvasive papillary urothelial 

neoplasms.Eur Urol 2007 Apr;51(4):889-98 
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 :الإجراءات�التنظيرية�التشخيصية��-4

�:(Cystoscopyة�)تنظير�المثان��4-1

 

يعتمد التشخيص النهائي لأورام المثانة على تنظير المثانة وأخذ عينات من المناطق المشبوهة  

جراء فحص خلوي لعينة بول قبل إيعتمد على التنظير و CISوفحصها نسيجيا . كما أن تشخيص 

 (20).( وفحص خزعات متعددة من المثانةCytologyالتنظير )

أو منظار المرن تحت التخدير الموضعي, لمثانة في العيادة باستخدام اليمكن إجراء تنظير ا

وباستخدام الكاميرات من أجل التكبير وتسجيل  ◦30جرى باستخدام المنظار الصلب وعدسة يُ 

 30لتحري الأماكن صعبة الرؤية بالعدسة  ◦10الموجودات, وينصح باستكمال التنظير بالعدسة 

 2)(1.كالمنطقة حول عنق المثانة

يمكن الاستغناء عن التنظير التشخيصي في حال أثبتت الاستقصاءات الشعاعية السابقة وجود  

  (22).بجميع الأحوال TURBTالمريض سيخضع للتجريف  , على اعتبار أنّ ورم بالمثانة

وفي حال وجود  ,ويجب أن يتضمن التنظير استقصاء كامل مخاطية المثانة لتجنب إغفال أورام

. كما يعد تنظير المثانة (الموقع, العدد, الحجم)يجب تسجيل كامل مواصفاتها بؤرة مشبوهة 

  (23)وسيلة مهمة لمتابعة المرضى بعد تجريف الأورام.

 

�:�Photodynamic diagnosis�(PDD)التنظير�المتألق���4-2

 

 ,aminolaevulinic acid (ALA)-5ويتم فيه تنظير المثانة بالضوء البنفسجي بعد حقن مادة 

حيث تتألق البؤر , hexaminolaevulinic acid (HAL)ويمكن استعمال مادة أخرى تسمى 

مما يزيد من حساسية الأحمر عند تعرضها للون البنفسجي, الورمية حتى الصغيرة منها باللون 

التنظير المتألق أكثر من التنظير التقليدي الذي يستعمل فيه منبع الضوء الأبيض. وتعتبر 

لمناطق المشبوهة تحت التنظير المتألق أكثر حساسية وخاصة للسرطانة اللابدة الخزعات من ا

carcinoma in situ (CIS) (24(,)25) 
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ولكن الخزعات المأخوذة بالتنظير المتألق تعطي نوعية أقل من الخزعات المأخوذة بالضوء 

لقة زعة من المناطق المتأالأبيض نظرا  لبعض الإيجابية الكاذبة التي تظهر بالخ

أو منطقة  حيث من الممكن أن تكون المناطق المتألقة عبارة عن مناطق التهابية (25)بالأحمر,

الكثير من الدراسات  وقد أثبتت BCG .(26(,)21)و خلال أول ثلاثة أشهر بعد حقن تجريف سابقة أ

 (29(,)28) .%9      أثبتت دوره في تخفيف النكس الورمي بنسبة
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 CISفي تشخيص الآفات اللابدة  PDD( دور 7الصورة )

Jones, William A. Larchian. Non–Muscle-Invasive Bladder Cancer (Ta, T1, and CIS). Campbell-

Walsh Urology,  eleventh Edition. Chapter 93, page 2211, figure 93-6,93-7 

 

�:TURBTاستئصال�الأورام�عبر�الإحليل��-6
  

يجي لوضع التشخيص وإرسالها للفحص النس ع الآفات المشبوهة عيانيا  الة جميويهدف إلى إز

 (30)ويجب أن يجرى التجريف بشكل منهجي على النحو التالي:  الدقيق النهائي,

  ًاجراء فحص مشترك )مس مشرك بالجس( تحت التخدير العام أو الناحي: أولا.  

  ًرجال لتحري مخاطية إدخال منظار التجريف تحت الرؤية المباشرة عند ال: ثانيا

 الإحليل.

  ًتحري كامل مخاطية المثانة بحثا  عن آفات مشبوهة.ثالثا : 



 22 

  ًتجريف البؤر الورمية وأخذ خزعات من الإحليل الموثي أو باقي مناطق المثانة  :رابعا

 )حسب الاستطباب(

 تعتمد استراتيجية تجريف الأورام على حجم الآفة:

 (يمكن تجريفها كا1<أورام صغير :)ملة سمen-bloc  مع جزء من الجدار المثاني

 تحتها.

 ثم العضلية تحتها ثم  الجزء المتنبت :أورام كبيرة: يتم تجريفها على أجزاء منفصلة

 ودراستها بشكل منفصل لمعرفة الامتداد الأفقي والعمودي للورم ويساعدحواف الورم, 

  )31(.على الاستئصال التام للبؤرة ذلك

  منخفضة  والمشخصة سابقا   ةغير ضروري في البؤر الصغيريعتبر التجريف العميق

 LG الدرجة

, حيث يحمل غياب ا  للحصول على أفضل إنذاريعتبر التجريف الصحيح والكامل ضروري

 (31) .العضلية في عينات التجريف خطرا  كبيرا  لبقاء أورام وحدوث النكس السريع

ويعتبر استمرار جس الكتلة بعد , مشترك مع الجس في نهاية التجريفيجب إعادة المس ال

على انثقاب  عتبر توتر البطن وانتفاخه بعد التجريف دليلا  يُ كما التجريف دليلا  على غزو الورم, 

ه نّ إإذ ع ضمن رتج خطورة خاصة, المثانة داخل البريتوان. إنَّ لتجريف ورم المثانة المتوضّ 

كما أنَّ خطر انثقاب  ,T3 لمرحلةة لمباشر T1وبسبب غياب العضلية يميل للغزو من المرحلة 

 (32).المثانة أثناء التجريف مرتفع لنفس السبب

ب الحاصل ويجب الانتباه لعدم استخدام التخثير بالقرب من فوهة صماخ الحالب لتجنب التندّ 

  (33)ويعتبر التيار القاطع آمنا  حتى لو تم تجريف الفوهة نفسها., الذي قد يؤدي للانسداد

خطورة ترك  أولا  وهما:  TURBTفي تجريف الأورام عبر التنظير  هامتان تانهناك ملاحظ

 ثانيا  و, Progressionوالتقدم الورمي  Recurrenceبقايا ورمية وبالتالي ارتفاع خطر النكس 

في حال عدم وجود  بسبب إغفال بؤر غزو للعضلية Understagingخطر إنقاص المرحلة 

 (34) .يؤدي لإتباع خطة علاجية خاطئةمما عضلية في عينة المجروفات, 
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�:TURBTاختلاطات�التجريف�عبر�الاحليل�-7
 .يعتبر النزف البسيط والأعراض التخريشية من أشيعها, ولكنها محددة لذاتها لا تشكل خطرا  

   (36).%5أما الاختلاطات الأخطر كالنزف الغزير وانثقاب المثانة فتشكل نسبة قليلة أقل من (35)

 (37) :قليل من خطورة الانثقاب باتباع بعض الخطوات وهيويمكن الت

 .تجنب فرط امتلاء المثانة .1

 .تجريف الأورام الكبيرة على مراحل .2

إجراء التجريف تحت التخدير العام مع إرخاء عضلي لتجنب حدوث المنعكس السدادي  .3

 رام المتوضعة على الجدار الجانبي.وذلك في الأو

دة أطول, لم ويتم تدبيرها بترك القثطرة الإحليلية بريتوانالج معظم حالات الانثقاب تحدث خار

عتبر خطر حدوث انزراعات داخل البريتوان ويحتاج لتداخل جراحي. يُ ولكن قد يحدث الانثقاب 

عتبر متلازمة تُ كما  (34).ورمية غير شائع ولكنه يزداد عند الحاجة للإصلاح الجراحي للانثقاب

TUR (36) .م المثانةغير شائعة في تجريف أورا 

�:خزعات�المثانة�والإحليل�الموثي�-8
ينصح بأخذ خزعات من جميع المناطق المشبوهة من مخاطية المثانة, سواء خزعات باردة أو 

بواسطة عروة التجريف لأن السرطانة اللابدة قد تأخذ شكل سطح  محمر لا يمكن تمييزه في 

 (16).طية الطبيعيةبعض الأحيان عن الالتهاب كما قد تأخذ شكل المخا

ينصح بإجراء الخزعات العشوائية من مناطق طبيعية المظهر من مخاطية المثانة في حال 

وما عدا مع عدم وجود أورام عيانيا , قبيل التنظير  Cytologyإيجابية الفحص الخلوي للبول 

  (38).ذلك لا يعتبر إجراء  روتينيا  

لقريبة حليل الموثي: منها حالات الأورام اكما يستطب في بعض الحالات أخذ خزعات من الا

, أو وجود مناطق CISبالإضافة لحالات وجود سرطانة لابدة من المثلث المثاني والعنق, 

عدم وجود أورام عيانية )كجزء مع Cytology أو إيجابية شبوهة عيانيا  في الإحليل الموثي, م

 (39).من خزعات المثانة العشوائية(
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�:TURBT-Reتجريف�استطباب�إعادة�ال�-9
 

بقايا ورمية بعد التجريف الأول لأورام المثانة غير الغازية  ب الخطورة العالية لوجودبسب

 T1حيث وجدت بقايا ورمية بعد التجريف الأول لأورام المرحلة , T1,Ta (40(,)41)للعضلية 

ورة وأيضا بسبب خط, Ta HG (41(,)42)بعد تجريف أورام  %41.4, وبنسبة %53-33بنسبة 

بعد إعادة  %25-4( والتي تُصحح بنسبة Understagingحدوث إنقاص المرحلة الورمية )

في حال إجراء استئصال  %50واكتشاف غزو للعضلية وترتفع النسبة حتى  T1تجريف أورام 

 (45(,)44(,)43), مما يعطي تبريرا  لإجراء إعادة التجريف عبر الإحليل في بعض الحالات.مثانة

علاج الأورام الغازية للعضلية مختلف كليا  لذلك تعتبر دقة التحديد المرحلي مهمة  وباعتبار أنَّ 

في إطالة مدة الحياة  Re-TURBTوقد خلصت بعض الدراسات إلى أهمية إعادة التجريف  جدا .

لذلك يُوصى بإعادة التجريف في  free survival-recurrence.(46(,)41)الخالية من النكس 

 ة:الحالات التالي

 .غير كامل أولتجريف  بعد .1

  CISو Ta low grade م اورأباستثناء )غياب العضلية في عينة التجريف البدئي  .2

 .(البدئي

 .T1ورام الأ .3

 .البدئية CIS ما عدا  High gradeدرجة الورام عالية الأ .4

 6-2 هي بعدالفترة المقترحة ولكن قيت الأفضل لإعادة التجريف, لا يوجد إجماع حول التو

 (41).الأول )وسطيا  شهر(ابيع من التجريف أس

وفقاً�لخطورة�النكس�والترقي��NMIBCتصنيف�مرضى��-11

�:الورمي
في أورام المثانة لذلك تتعدد وسائل السيطرة عليه كالمراقبة  ا  شائع  Recurrenceالنكسيعد 

خلال السنة  تحدث أغلب حالات النكسخل المثانة أو المشاركة بينهما. والتنظيرية أو الحقن دا

 تحديا  كبيرا  في العلاج والمتابعة.  progressionويشكل الترقي الورمي الأولى من المتابعة, 
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ولحساب خطورة النكس أو الترقي فقد وضعت المنظمة الأوروبية لأبحاث وعلاج 

( وجداول لحسابه تعتمد على المعايير الإنذارية Scoreحَرز) 2006عام  (EORTC)السرطان

 Cis, وجود G, الدرجة Tعدد البؤر, حجم الورم, معدل النكس السابق, مرحلة الورم التالية: 

 (48)  مرافق

وبحسب حيث خطورة النكس والترقي الورمي,  ويعرض الجدول التالي طريقة حساب النقط من

مجموع النقاط لكل مريض يصنف ضمن مجموعة الخطر المناسبة والتي تحدد احتمال النكس 

 ض.والترقي للمري

 

  (EORTC)( حساب نقاط الترقي والنكس حسب 8الجدول)
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 سنوات  5تقدير خطورة النكس حسب مجموع النقاط وحساب معدل النكس بعد سنة و( 1الجدول )

 

 سنوات 5بعد سنة و تقدمحسب مجموع النقاط وحساب معدل ال تقدم الورميتقدير خطورة ال( 4الجدول )

 

لبؤر الورمية  وحجم الورم هي المشعرات الأهم المنبئة ومن هذه الجداول يتضح أن تعدد ا

هي  T1, الدرجة العالية, المرحلة  مرافق  CISبالنكس الورمي, في حين أن تواجد مركب 

 (48)المشعرات الأهم المنبئة بالترقي الورمي.

وعلى عدد من المعايير الإنذارية فإن الدلائل الإرشادية  EORTCواعتمادا  على جداول 

قد قسمت المرضى إلى ثلاث   EAU Guidelines2018موعة الأوروبية للمسالك البولية للمج

 (49) مجموعات بناء على درجة الخطورة للنكس والترقي الورمي:
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 مجموعة الخطر

Risk group 

 فاتـــــــــــالمواص

Characteristics 

 

 ورام منخفضة الخطورةأ

Low-risk tumors 

 

 Ta ،سم 3أقل من حجمه  ،وحيد  ،ي ئورم بد

، G1(LG) دون ،CIS 

 

 أورام متوسطة الخطورة

Intermediate-risk tumors 

 

أو المجموعة  تنتمي للمجموعة منخفضة الخطورة  كافة الأورام التي لا

 (بين المجموعتين)مرتفعة الخطورة 

 

 أورام مرتفعة الخطورة

High-risk tumors 

 أي مما يلي :

  ورمT1 

 رمو HG  (  G3) 

 CIS 

  سم 3حجمه أكبر من  ،متعدد  ،ورم ناكس، Ta G1or G2 

 في هذا البند( جميع هذه الصفات يجب ان تتواجد)

 تقدير مجموعات الخطر للنكس والترقيل EAUجدول ( 1الجدول )

 

�
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 المعالجة الكيمائية داخل المثانة  -11 

Intravesicl chemotherapy         

لمنطقي في استخدام المعالجة الكيمائية داخل المثانة في علاج أورام المثانة غير يستند الأساس ا

 الغازية للعضلية على معرفة التطور الطبيعي للورم ,وخاصة من حيث نزعته

(propensity )الواضحة والكبيرة للنكس ,في حين أن النزعة للترقي(progression ) بسيطة

  (05)نسبيا

الجة الكيمائية داخل المثانة هو الوقاية من الانزراع إن الغرض من تطبيق المع

(implantation الورمي سواء أثناء التجريف أو بعده بفترة قصيرة ,وكذلك إزالة البقايا )

الورمية المجهرية التي تكون منشأ للنكس السريري فيما بعد ,وهو ما نسميه بالوقاية الكيمائية 

(chemoprophylaxisوهذه المعالجة ن, ) ادرا ما تستخدم لعلاج ورم مثانة غير مستأصل

 (05) (chemoresectionبقصد إزالته وهو مايسمى اصطلاحا بالقطع الكيمائي )

( كعلاج intravesical installationبدئ باستخدام الأدوية القابلة للحقن ضمن المثانة )

النكس الورمي ,أما  تجريبي لأورام الظهارة البولية في المثانة ,ومن ثم درس تأثيرها على

على أن لها تأثيرا مباشرا بالنسبة لتأثير هذه الأدوية على الترقي الورمي فلا يوجد دليل  واضح 

, لكن من المرجح أن تأثيرها هنا غير مباشر اعتمادا على   (05)على ترقي أورام المثانة 

 إنقاصها معدلات النكس .

 

 انة :مبادئ المعالجة الكيمائية داخل المث  -1-11

Principal of intravesical chemotherapy 

 أنماط الاورام التي يمكن استخدام المعالجة الكيمائية فيها:–

إن تحليل العوامل الإنذارية لأورام المثانة من  خلال معرفة تطورها الطبيعي ,هو أمر هام 

ي العلاج الكيمائي لتحديد احتمال حدوث النكس والترقي فيها ,ونظرا لكون الأدوية المستخدمة ف

ضمن المثانة ذات تأثير واضح في خفض نسبة النكس دون أن يكون لها التأثير نفسه في خفض 

نسبة الترقي , ونظرا لكون هذه الأدوية ذات تأثير موضعي مكان تطبيقها فإن تأثيرها محدود 

س عالية بالمثانة فقط ,ولذلك توجه المعالجة الكيمائية نحوالأورام التي تحمل خطورة نك

لمفرغ العلوي أو الإحليل منخفضة ,والتي ليس لها امتداد نحو السبيل اوخطورة ترقي 

 (05)الموثي
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 المواصفات المثالية للدواء المستخدم في المعالجة الكيمائية داخل المثانة :

يجب  أن يكون الدواء المستخدم في المعالجة الكيمائية ضمن المثانة فعالا في إزالة -

(erdication الأورام ) 

 أن يمكننا من تجنب حدوث النكس والترقي -

 يجب أن يكون استخدامه بسيطا وقصير الأمد -

 التأثيرات الجانبية الموضعية والعامة قليلة -

 كما يجب أن يكون ذا كلفة مقبولة -

 هو الحد الفاصل الذي يمكن للدواء إذا تجاوزه أن 200KDمن المفيد أن نعلم أن الوزن الجزيئي

 يمر للدوران العام وبالتالي يحدث تأثيرا جهازيا .

من الواضح مما سبق أن مواصفات مثالية كالتي سبق ذكرها لا يمكن أن تتوفر في مركب واحد 

أبدا ,لذلك ظهر العديد من الأدوية التي تطبق ضمن المثانة كعلاج كيمائي ,كما أجريت دراسات 

تأثيراتها المختلفة على الأورام المثانية غير الغازية متعددة للمقارنة بين هذه الأدوية من حيث 

للعضلية وخاصة نسبة حدوث النكس فيها ,وجمعت نتائج هذه الدراسات في بحث تحليلي لها 

,أيا كان الدواء المستخدم ,ويستمر  %38أظهر انخفاض نسبة النكس بعد سنة واحدة بمقدار

 (05)لكن بنسب تختلف من دواء لآخر  انخفاض نسبة النكس في السنتين الثانية والثالثة

 التحضير المثالي للمعالجة الكيمائية بالحقن ضمن المثانة :11-3

لا يوجد الكثير من الدراسات أو التجارب المتعلقة بتحديد الشروط الصحيحة لإجراء الحقن 

ة ضمن المثانة ,كما أن الحركية لدوائية لهذه المركبات لا تزال غير معروفة جيدا بالنسب

 للكثيرين من أطباء الجراحة البولية .

( الورمية cytotoxityهناك عوامل عدة يمكنها أن تغير قدرة هذه الأدوية على تسميم الخلايا )

( وتركيزالدواء في البول ,ولذلك osmolarityالبول ,الأسمولية ) PHعند حقنها في المثانة مثل 

الكيمائي ضمن المثانة أمر ضروري ويتم العلاج  ( طريقة حقنrationalizationفإن ترشيد )

 ذلك من خلال :

 جعل البول قريبا من المقدار الذي يكون فيه تأثير الدواء أعظميا وهو المائل للقلوية-

المريض ألا يتناول السوائل قبل قدومه  لأخذ  تخفيف الحصيل البولي بالطلب من-

 (05)لاجالدواء أهم من مدة تلقي الع,وذلك لأن تركيز (05)العلاج

 سات المجراةفي الدرا من الواضخ أن عدم ترشيد طريقة الحقن  واختلاف الجرعات المستخدمة

  علىى هذه الأدوية تفسرالننائج المتناقضة لها
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 المواصفات المثالية للخطة العلاجية :11-4

مثبت  يوجد تحديد لعدد مرات الحقن المثالية رغم أن تأثير جرعة الدواء المستخدم في الحقنلا-

 بالتجارب السريرية 

 توجد نتائج متناقضة فيما يتعلق باستخدام جرعة واحدة في خطة المعالجة لمدد مختلفة-

 (maintenanceتوجد نتائج متناقضة فيما يتعلق بجرعة الصيانة) -

 (  00)من الممكن لمريض لم يستجب للعلاج بدواء معين ,أن يستجيب للعلاج بدواء آخر-

ضمن المثانة في حال فشل المعالجة  BCGللجوء للمعالجة المناعية بحقن الكما أنه يمكن ا-

 ( 05 )الكيمائية ضمن المثانة 

 خطورة ظهور أورام جديدة بعد المعالجة الكيمائية بالحقن داخل المثانة:-11-1

الكيمائية داخل المثانة هي مسرطنات محتملة ,لكن لا يوجد  إن الأدوية المستخدمة في المعالجة

   على ظهور أورام مثانية جديدة بسبب تطبيق المعالجة الكيمائية بالحقن ضمن المثانة  ي دليلأ
( 05 ). 

 الأسس التجريبية للمعالجة الكيمائية داخل المثانة:  -18

Eperimental bases of intravesical chemotherapy 

في ظهارة المثانة بعد  في نطاق بحثه عن إمكانية انزراع خلايا ورمية soloway(  05)قام 

( trans-urethral resection of bladder tumorتجريف الورم المثاني عبر الإحليل )

بتطبيق كي كهربائي على مخاطية المثانة عند فئران التجارب بشكل يشبه  TURBTأواختصارا 

من ض تأثير التجريف التنظيري عند الإنسان ,ثم حقن محلولا يحوي خلايا سرطانية مثانية

منها أورام سرطانية ,وفي مجموعة أخرى من  %90مثانات هذه الفئران فتطور عند أكثرمن 

فظهر انخفاض مذهل لنسبة الفئران طبق المعالجة الكيمائية بعناصر مختلفة بحقنها ضمن المثانة 

يوضح النتائج (وهذا يدعم تطبيق المعالجة الكيمائية 1حدوث الأورام السرطانية عندها )الجدول 

 بعدتجريف أورام المثانة مباشرة .

 P value % عدد الأورام  عدد الفئران  العلاج
 المجموعة 

 الشاهد
  18    14    18  

Thiotepa    14    5    36 0.02 

Mitomycin    15    5    33 0.01 

Cis-platine    12    0    0 0.001 

انة على حدوث الأورام بعد تطبيق كي كهربائي (:تأثير المعالجة الكيمائية داخل المث6الجدول)

 Soloway(  05)على مخاطية المثانة حسب 
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 خيارات المعالجة الكيمائية بالحقن ضمن المثانة : -18-1

إن الخيارات المتاحة لحقن أدوية المعالجةالكيمائية ضمن المثانة من حيث توقيت المعالجة 

ختلاف بين الباحثين ,لكنتقسم طرق العلاج هذه مدار نقاش واومدتها وجرعتها,كانت ولا زالت 

 لثلاثة أقسام :

 earlyالحقن الباكرلجرعة وحيدة من العلاج الكيمائي ضمن المثانة بعد تجريف ورم المثانة -

single dose postoperative intravesical chemotherapy)) 

 المعالجة الكيمائية المساعدة بالحقن ضمن المثانة -

(intravesical adjuvant chemotherapy) 

 جرعة الصيانة من المعالجة الكيمائية بالحقن ضمن المثانة -

(maintenance therapy) 

وسوف ندرس كلا على حدة مع التفصيل بالحقن الباكرلجرعة وحيدة من العلاج الكيمائي ضمن 

 ذه الأطروحة المثانة بعد تجريف ورم المثانة كونه يشكل الجزء الهام من موضوع البحث في ه

الحقن الباكر لجرعة وحيدة من العلاج الكيمائي ضمن المثانة بعد تجريف ورم -18-8

  ((early  single dose postoperative intravesical chemotherapyالمثانة

يتم بحقن المادة العلاجية ضمن المثانة في الفترة التالية للعمل الجراحي وخلال الساعات  

 يف التالية للتجر24

هناك العديدمن الأسباب التي تدعم فكرة تطبيق جرعة وحيدة من العلاج الكيمائي ضمن المثانة 

بعد تجريف ورم المثانة,فمن المعروف أن نصف حالات النكس في أورام المثانة ينجم عن 

عملية التجريف نفسها بسبب احتمال انزراع الخلايا الورمية في مكان التجريف الذي يكون قد 

وهذا ما أثبتته الدراسات  أصبح قابلا لانزراع هذه الخلاياللكي الكهربائي ,وبالتالي  تعرض 

 ( 05) التجريبية على الفئران

الورم ( recurrence)مبكرة ناجمة عن رجعة هناك ذروتان هامتان في النكس الورمي ,ذروة

,والحقن الباكر  ( 05)أو بقائه رغم العلاج ,بينما تنجم الذروة الثانية غالبا عن ورم بدئي ثان

لجرعة وحيدة من العلاج الكيمائي ضمن المثانة بعد تجريف ورم المثانة يفيد فقط في الذروة 

المبكرة ,حيث تعمل هذه الأدوية على تخريب الخلايا الورمية الجائلة في البول بعد تجريف ورم 

هري الباقي مكان ( للورم المجchemoresectionوربما يكون لها تأثير مستأصل ) المثانة,

 التجريف السابق ,ولذلك يجب بدء الوقاية من الساعات الأولى لبدء انزراع الخلايا الورمية 
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  Mitomycin C   أكثر الأدوية استخداما في هذه الطريقة العلاجية هي 

,Doxorubcin,Epirubicin وThiotepa حيث تحقن بعد تحضيرها كل حسب شكله ,

لمثانة عبر القثطار الموضوع بعد الجراحة وتبقى لمدة تترواح من وتحقن ضمن االصيدلاني 

 دقيقة قبل أن يتم تفريغ المثانة  30-120

أن لهذه  الأدوية نتائج  sylvester (55 )أما بالنسبة لقوة تأثيرها الواقي من النكس فقد  أظهر 

 متقاربة من حيث قدرتها على تخفيف نسبة النكس .

الميزة العلاجية للحقن المبكر للحقن المبكر ضمن المثانة إلا إذا تم  لا يمكن الحصول على هذه

الحقن خلال الساعات الأربعة والعشرين التالية لإجراء التجريف علما أن التوقيت الأكثر 

,وقد أظهرت دراسة  ( 55)استخداما هو خلال الساعات الستة الأولى التالية للتجريف 

cksenHendri خلال اليوم الأول بعد الجراحة فإنه يفقد مزيته الوقائية  أن الحقن إذا لم يتم

 .( 55)تلك

نشر العديد من الدراسات التي تدعم فكرة تطبيق الحقن الباكر لجرعة وحيدة من العلاج الكيمائي 

مراجعة لسبع دراسات حول نكس  sylvesterضمن المثانة بعد تجريف ورم المثانة ,أجرى 

منهم عولجوا بالحقن الباكر لجرعة وحيدة  128مريضا ,1416ملت الأورام المثانية السطحية ش

بالتجريف منهم 148من العلاج الكيمائي ضمن المثانة بعد تجريف ورم المثانة ,فيما عولج 

والمراقبة فقط ,فأظهرت هذه الدراسة التحليلية أن النكس عند من عولجوا معالجة كيمائية باكرة 

 (55 )عند من عولج بالتجريف دون حقن%4.48مقابل %36.1بعد التجريف بلغ 

Gudjonssor(55 )  أظهرأن الأورام منخفضة خطورة النكس حسب حرز المنظمة الأوربية

 European Orgaisation for Research and Treatmentلأبحاث ومعالجة السرطان )

of Cancer اوما يعرف اختصارا )EORTC  حقن يستفيدون جيدا من تطبيق ال 2-0وبحرز من

فقد أظهر أن تطبيق الحقن الباكر ضمن  Berrum Svennung( 55)ضمن المثانة ,أما المبكر 

 . مرضى يقي من حدوث النكس عند مريض واحد 8عندالمثانة 

لا توجد براهين واضحة على أن الحقن الباكر لجرعة وحيدة من العلاج الكيمائي ضمن المثانة 

بين  Kaasinenينقص حدوث النكس بعد تجريفها ,لكن  بعد تجريف أورام المثانة الناكسة أصلا

أن الحقن بعد التجريف قد يكون له تأثير على خطة المعالجة الكيمائية المساعدة فيما بعد عند 

,وبالمقابل لا توجد دراسات حول تأثير  (50 )نكس عالية أومعتدلة المرضى الذين لديهم خطورة 

 في الأورام التي تحمل خطورة ترقي عالية   BCGة ب الحقن الباكر ضمن المثانة على المعالج

 European Associationبناء على كل ماسبق فقد أوصت الجمعية الأوربية للجراحة البولية )

ofUrology (أو اختصارا )EAU  بتطبيق الحقن ضمن المثانة بعد التجريف لكل المرضى )

ناء الجراحة ,أما الجمعية الأمريكية دون أي اختلاط أثالذين يتم تجريف كامل الورم لديهم 

فقدأوصت  (AUA)اختصارا أو  (American Urological Associationللجراحة البولية )

بالحقن عند وجود ورم مثانة سطحي منخفض الدرجة ويتوقع حدوث نكس له ,لكن هذه 
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,إضافة التوصيات تبقى اختيارية نظرا لكون المرحلة والدرجة غير معروفتين بعد التجريف 

 (55 )لعدة تساؤلات تطرح حول التأثيرات الجانبية وعدم الفعالية في الأورام الغازية للعضلات 

لجرعة وحيدة من العلاج الكيمائي ضمن المثانة بعد تجريف بالمجمل يعد تطبيق الحقن الباكر 

ده ورم المثانة منخفض خطورة النكس ,يعد علاجا وحيدا بعد التجريف ولايحتاج لإجراء بع

سوى المراقبة بالتنظير ,أما الأورام متوسطة خطورة النكس فيعد هذا الحقن خطوة أولى 

لمعالجة لاحقة ضمن المثانة ,وفيما يتعلق بالأورام عالية الخطورة بالنسبة لاحتمال حدوث 

الترقي فيها فتعد هذه الطريقة مقبولة كونها تنقص نسبة النكس من خلال إنقاصها لغرس الخلايا 

 . BCGمية في سرير الورم ,وهؤلاء المرضى يخضعون عادة لمعالجة مناعية ب الور

ذكر حدوث عدة اختلاطات للحقن ضمن المثانة بعد تجريف الورم ,وهي ناجمة عموما عن 

 ثقب في سبب ثقب المثانة ,ولذلك يجب عدم تطبيق الحقن عندوجودحدوث تسريب للدواء ب

ل أو خارج الصفاق ,أو إذا كان هناك تجريف واسع أو حتى الشك به سواء كان داخالمثانة 

 (55 )السطح أو نزف يتطلب إرواء المثانة باستمرار في الفترة التالية للتجريف

بعد تطبيق الحقن تعطى تعليمات واضحة للجهاز التمريضي للتأكد دوما من وجود جريان 

 مستمر للبول عبر القثطار المثاني 

 Intravesical adjuvantساعدة بالحقن ضمن المثانة )المعالجة الكيمائية الم -18-3

chemotherapy  ) 

الحاجة إلى تطبيق معالجة كيمائية إضافية داخل المثانة لمرضى أورام المثانة السطحية  تعتمد

على العوامل الإنذارية لدى كل مريض ,وهذه العوامل يمكن تحديدها من خلال جدوال خاصة 

 الترقي بشكل رقمي ,وسيأتي تفصيلها لاحقا تتعلق بحساب اكتمال النكس و

وعموما عند مرضى أورام المثانة السطحية ممن لديهم خطورة نكس منخفضة ,يكتفى بالحقن 

الباكر لجرعة وحيدة من العلاج الكيمائي ضمن المثانة بعد تجريف ورم المثانة ,حيث يعد هذا 

أما بالنسبة للمرضى الذين لديهم  (55 ) العلاج كافيا لهم ويخضعون بعدها للمراقبة الدورية فقط,

بعد الحقن ( أو مرتفعة فإن العلاج بالجرعة الوحيدة intermediateخطورة نكس متوسطة )

 ( 55)يبقى غير كاف بسبب خطورة النكس والترقي عند هؤلاء المرضى 

 BCGعية بحقن إن اختيار المعالجة المساعدة بالحقن ضمن المثانة بين المعالجة الكيمائية أو المنا

 يعتمد على الهدف من هذه المعالجة وما إذا كنا كنا نريد خفض احتمال النكس أم الترقي 

الأورام ذات احتمال النكس العالي والترقي المنخفض يعالجون بالمعالجة الكيمائية ضمن ف 

ة وذلك عند تطبيقها بعد التجريف بعد  سحيث تكون فعالة عندهم في خفض نسبة النكالمثانة 

 أسابيع ,وأغلب هولاءالمرضى من ذوي الأورام منخفضة الخطورة .

أما مرضى الأورام عالية الدرجة فلا تكون هذه المعالجة كافية عندهم لذا نلجأ للمعالجة المناعية 

 ( 55)ضمن المثانة لمنع أو على الأقل لتأخير ترقي الورم عندهم  BCGبحقن 
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مائية داخل المثانة في الوقاية من نكس الأورام حديثة فعالية المعالجة الكي  Huncharekأثبت 

فعالية هذه المعالجة في منع تكرر نكس هذه الأورام كما أثبت في دراسة أخرى ( 55) التشخيص,

 ( 05)الناكسة

يبقى التساؤل الأخير وهو:متى يجب البدء بهذه المعالجة وكم مرة يجب تطبيق العلاج ضمن كل 

 هي الفترة الفاصلة بين كل جرعتين؟ ( علاجي ,وماcourseشوط )

لبدء لا نزال هذه الأسئلة مطروحة في الواقع دون إجابات حاسمة ,حيث أنه من الممكن ا

بالمعالجة الكيمائية المساعدة بالحقن ضمن المثانة بعد أسبوع من التجريف لكن أغلب الآراء 

-6عدد الجرعات فيتراوح بين ,أما ( 05)أسابيع من إجراءالتجريف 4-2تتفق على البدء بها بعد

 (55 )جرعات بمعدل جرعة واحدة أسبوعيا 8

لكن هل نحتاج لمعالجة أخرى بعد ذلك ؟هذا أمر وارد فقدنحتاج لما نسميه بعلاج الصيانة 

(maintenance therapyأو الاتجاه للمعالجة المناعية ب ال ,)BCG   وهذا يتوقف على حالة

 كل مريض .

 ئية بالحقن ضمن المثانة بعلاج الصيانة المعالجة الكيما-18-4

(maintenance intravesical chemotherapy :) 

 periodic continuedالضهارة البولية بشكل دوري مستمر )تعرف بأنها تعرض 

exposure لأحد أدوية العلاج الكيمائي ضمن المثانة وذلك بعد تحقق الاستجابة الكاملة )

 (05 )للمعالجة الكيمائيةالأولية 

 يعد هذا النمط من العلاج أمرا هاما لأنقاص اختمال نكس الورم المثاني ,وربما ترقيه .

شهرا,رغم أنه لا توجد أي معطيات  12-3يطبق بمقدار جرعة واحدة شهريا لمدة تتراوح بين 

 حاسمة حول مدة هذا العلاج 

ضى الذين ,أنه عند المرEORTCضمن فريق منظمة   Bouffiouxأضهرت دراسة أجراها 

تلقوا المعالجة بالحقن الباكر لجرعة وحيدة من العلاج الكيمائي ضمن المثانة بعد تجريف ورم 

سنة  أشهر ,أولمدة6المثانة في حال طبق عندهم علاج الصيانة داخل المثانة بجرعة شهرية لمدة 

ظهرتها دراسة ,فإن النتيجة هي ذاتها بالنسبة للوقاية من النكس الورمي ,وهذه النتيجة أكاملة 

أشهر أولمدة سنة يحمل نفس 6مؤكدةأن العلاج بالصيانة لمدة ( 55)أخرى أجريت في اليابان 

مقدار الوقاية من النكس .بالمقابل فإن المعالجة الكيمائية المساعدة التي يتلوها علاج الصيانة 

 (55 )تحقق وقاية أكبر من النكس مما لو طبقت بمفردها 

على أمر واحدفقط وهو أن المعالجة الكيمائية بعلاج الصيانة بعد مرور  كل هذه المعطيات تتفق

 .( 55)إضافية في خفض نسبة النكسسنة على التجريف لا تقدم أي فائدة 
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  الأدوية المستخدمة في المعالجة الكيمائية داخل المثانة :-13

حقن مبكر بعد التجريف أو استخدم العديد من الأدوية في المعالجة الكيمائية داخل المثانة سواء ك

 ( على عدة جرعات مع أو بدون جرعات صيانة adjuvant therapyكمعالجة مساعدة )

 أهم الأدوية المستخدمة هي :

-Mitomycin C 

-Doxorubicin ومشتقاته وأهمهاEpirubucin وValrubicin 

-Thiotepa 

Gemcitabine- 

 Docetaxelو paclitaxelوهما  Taxanesال مشتقات-

-Mitoxantrone 

كونه المستخدم  Doxorubicinو كونه الأكثر استخداما Mitomycin C وسنفصل في كل من

 في دراستنا هذه.

 

1-13-Mitomycin C: هوالدواء الأكثر استخداما في المعالجة الكيمائية بالحقن ضمن المثانة

في عام  س الورمي ,يض نسبة النكلأورام المثانة غير الغازية للعضلية ,له تأثير جيد في تخف

كعلاج  Mitomycin Cدعمت الجمعية الأميركية للجراحة البولية الحقنة الوحيدة من   5555

داخل المثانة مباشرة بعد التجريف عبر الإحليل لأورام المثانة غير الغازية للعضلية بهدف 

وعيا  لمدة التخفيف من النكس الورمي, ثم استخدم لاحقا  ضمن برامج علاجية تتضمن حقنة أسب

 مغ , مع برامج صيانة مختلفة. 55-55أسابيع وبجرعات تتراوح من  5-5

 streptomyces caespitosusمشتق من  مضاد حيوي   pharmacology)الدوائيات )

وبالتالي لا يستطيع  344KD   ( يبلغ وزنه الجزيئيalkylating agentوهو عنصر مؤلكل )

,ينحل بالماء أو المذيبات مسحوق ثابت في حرارةالمحيط الوصول للدوران العام ,يتواجد بشكل

(,يفقد فعاليته ببطء في الضوء العادي لكن ليس في الأشعة  Organic solventsالعضوية )

 فوق البنفسجية 

Mitomycin C  غير مستقر في الوسط الحامضي ,أوالوسط شديد القلوية ,فالبول الحامضي

(عند المريض alkalizationالبول )نة لذلك يوصى بقلونة يفقده فعاليته عند الحقن ضمن المثا

 قبل تطبيق الحقن 
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الخلية الورمية فيثبط تركيبه  DNAيقوم بألكلة : (mechanism of actionآلية التأثير)

 (.55 ) (50 )وبالتالي يتوقف نمو الخلية الورمية

قن ضمن المثانة يتواجد النموذج المعد للح(: Pharmaceutical formالشكل الصيدلاني)-

مغ ,ويحفظ في درجة حرارة 20مغ و5( عيارvials(في بالات )powderعلى شكل مسحوق )

يتم تحضيرالمحلول المسحوق في الماء المعقم ليتم الحصول على ذوبان كامل ,وحالما 

(solution يتوجب حمايته من الضوء ,وإذا لم يستخدم خلال,)ساعةبعد حله فإنه يبقى ثابتا  24

أيام في حرارة الغرفة ,ويجب أن نعلم أن استخدام أي  1درجة , 4 يوما في حرارة 14لمدة 

 (55 ) مذيب غيرالماء ينقص من ثبات المحلول.

بالطريق  عموما  Mitomycin Cيستخدم(:mode of adminstrationطريقة الاستخدام)-

 حسب استطباب الاستخدام .الوريدي أو الموضعي بالعين أو ضمن المثانة 

مغ في كل مرة يتم فيها الحقن ضمن 60-20همنا استخدامه ضمن المثانة حيث تستخدم جرعة ي

,رغم أن بعض الدراسات تظهر أن جرعة قدرها ( 55)مغ40المثانة ,والجرعة الموصى بها هي 

 .(16)مغ 40مغ لها نفس التأثير الدوائي لجرعة 30

قبل  ل من السوائل المأخوذةمل من الماءويوصى المريض بالإقلا20تحل هذه الجرعة في 

 .PH >6.5( 55)العلاج مع قلونة البول للحصول على 

ذكر العديد منها عند تطبيق الحقن ضمن المثانة كالغثيان (:Side effectsالتأثيرات الجانبية )-

(,وهناك بالطبع الأعراض itching(,الحكة )rashوالإقياء ,وارتفاع الحرارة ,الطفح )

(,البيلة الدموية dysuria(,وعسرةالتبول )frequencyكتكرار التبول )الموضعية المثانية 

 ( eosinophilic cystitis,التهاب المثانة الجرثومي أو الكيمائي أوالتهاب المثانة بالحمضات )
( 55) 

يمكن أن يتم الحقن مرة وحيدة بعد تجريف (:therapeutic scheduleالخطة العلاجية )-

 adjuvantدالتجريف ,أو يطبق كمعالجة كيمائية مساعدة )ساعة بع 24وخلال الورم 

chemotherapy أسابيع مع أو بدون جرعة صيانة مرة واحدة  8( بمعدل مرة أسبوعيا لمدة

 دولاراً أميركياً.  $ MMC 246تكلف الجرعة الوحيدة من  شهريا لمدة سنة .
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  13-8 -Doxorubicin     يعرف كذلك بAdriamycin أوablastinAdri: 

وهو من الأدوية الشائعة الاستخدام كعلاج كيمائي معد للحقن ضمن المثانة لعلاج أورام المثانة 

يساعد في الوقاية من النكس الورمي في الأورام المثانية  Mitomycin Cالسطحية ,وهو مثل 

 (05) ,لكن دون أن يكون له دور هام في تقليل احتمالات الترقي في هذه الأورام.

 streptomycesمشتق من  anthracyclineيعد مضادا حيويا من زمرة  (55) :دوائياتال

peucetius bar caesius 580, يبلغ وزنه الجزيئيKD  وبالتالي فهو لا يعبر للدم عند حقنه

 ضمن المثانة .

’ لكنه يفقد ثباته في الوسط شديد الحموضة أو شديد القلوية, .PH>3<9.8الدواء فعال في وسط  

مكن أن يذوب في الماء أو المصل الملحي أو حمض الهيدروكلوريك ,حساس للضوء لذا يعبأ ي

 ببالات ذات لون بني كامد أومغلقة بأوراق ألمنيوم .

 DNAعلى الخلايا الورمية لكونه يقتحم سلسلة  Doxorubicinيعزى تأثير(55)(55) آلية التأثير:

وبالتالي يثبط  RNA(TRANSCRIPTIONخ )وليثبط تركيب الحمض النووي ,كما أنه يثبط نس

من الانقسام الخلوي  Sتركيب البروتينات ,كما أنه يرتبط بالغشاء القاعدي للخلية ويثبط المرحلة 

. 

مغ  50يتواجد بشكل محلول معبأ في بالات محمية من الضوء تحوي الشكل الصيدلاني : 

 ائية ثابتة خلال سنتين.مل ,ويجب أن تبقى مبردة ,وتبقى المادة الدو25محلولة في 

بالطريق الوريدي أو بالطريق الموضعي ضمن  Doxorubicinيستخدم طريقة الاستخدام : 

مل من الماء المعقم أو المحلول الملحي الفيزيولوجي 50مغ محلولة ضمن 50المثانة , يتم حقن 

حقن ضمن ,ويتم الحقن عن طريق قثطار معقم ,ويوصى المريض بإقلال السوائل قبل إجراء ال

أظهر أن التأثير الواقي من النكس عند استخدام جرعة أكبر  Garnick,وفي دراسة  (2)المثانة 

 .(18)مغ 50مغ هو أكثر وضوحا مما لو كانت الجرعة أقل من 50من 

للدوران العام عند حقنه ضمن المثانة ,لكن ذكر أنه Doxorubicin لم تظهر الدراسات مرور

 .(55)صفيحة المخصوصة والطبقة العضلية( ضمن الPenetrateينفذ )

( وما يسببه chemical cystitisذكر حدوث التهاب مثانة كيمائي المنشأ ) التأثيرات الجانبية :

من تواتر التبول ,عسرة التبول والإلحاح البولي ,كما ذكرحدوث حالات قليلة من نقص السعة 

الترفع الحروري أو الإرتكاس  (إضافةلبعض حالاتreduced bladder capacityالمثانية )

 (55)(55) الأرجي.

ساعة بعدالتجريف 24يمكن أن يتم الحقن مرة وحيدة بعد تجريف الورم وخلال الخطة العلاجية :

أسابيع مع أو بدون جرعة 8-6,أو يطبق كمعالجة كيمائية مساعدة بمعدل مرة أسبوعيا لمدة 

 شهرا .12-6صيانة مرة واحدة شهرياولمدة 
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�:13-3��������� Valrubicin�

 

Valrubicin هو نظير صنعي للدوكسوروبيسينDoxorubicin  الكيماوي الوحيد , وهو العقار

عند   BCGالمعندة على  CISكعلاج داخل للمثانة لأورام  FDA-Approvedالحاصل على 

 المرضى غير المرشحين لإجراء استئصال مثانة.

بهدف تحقيق قبط داخل خلوي سريع مع تخفيف معدلة عن الدوكسوروبيسين  valrubicin بنية

 من السمية القلبية.

 الدواء جيد التحمل مع آثار جانبية قليلة أهمها مرتبط بالأعراض البولية السفلية.

جا  داخل والذين تلقوا علا BCGالمعندين على  CISأظهرت الدراسات التي أجريت على مرضى 

, % 18غ أن معدل الاستجابة التامة يصل حتى مvalrubicin 800المثانة لستة أسابيع بحقن 

 (81 )خلال سنتين. %4خلال سنة و  %10ولكن البقيا الخالية من النكس الورمي لا تتجاوز 

( لهذا العلاج تطرح  $ 6000التكلفة العالية جدا  ) على المدى البعيد, والنتائج المتواضعة 

 effectiveness -cost.(82)الماديةتساؤلات هامة حول جدوى الفعالية من ناحية التكلفة 

 

 فشل المعالجة الكيمائية ضمن المثانة 

Failure of intravesical chemotherapy: 

عند نكس ورم المثانة غير الغازي للعضلية ,الذي عولج بالحقن الكيمائي ضمن المثانة بعد 

 .(55)ضمن المثانةBCGالتجريف ,يمكن عندها أن نطبق العلاج بحقن 
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 Intravesical:لمناعي�داخل�المثانةعلاج�اال-15

Immunotherapy�

�(:(BCG���Bacillus Calmette and Guérinحقن�

 

في علم الأورام من حقيقة ملاحظة أن المرضى المصابين بالسل لديهم نسبة  BCGنشأ دور 

وكأن هم مع المرضى غير المصابين بالسل, إصابة بالأوام السرطانية منخفضة فيما لو تم مقارنت

السل كان بمثابة عامل حماية ضد الإصابة بالسرطان. وقد أظهرت مزيد من الأبحاث التي 

يحرض استجابة التهابية غير مباشرة تسبب نخرا  في الورم   BCGأجريت على الحيوان أن 

 (84)وتراجعه.

 وزملائه عام Moralesفي مجال أورام المثانة كان من قبل  BCGأول تطبيق عملي لاستخدام 

حقن  6مرضى  10حيث تم إعطاء  (85)للأحياء الدقيقة  Psateur ضمن معهد باستور 1916

مع حقن بالترافق مل سيروم ملحي  50مغ المحلولة في  BCG 120أسبوعية ضمن المثانة من 

BCG   .معمقة نتج عنها إثبات الدور ات محكمة والنتائج المشجعة إلى دراسأفضت ضمن الأدمة

في و .إنقاص نسبة النكس الورمي مقارنة مع التجريف عبر الإحليل فقطفي   BCGالذي يلعبه 

 FDAعلاجا  موافقا  عليه من منطمة الغذاء و الأدوية العالمية  BCGاعتبر  1990عام 

Approved  اللابدة  كعلاج بدئي لأورام السرطانةCIS  كعلاج وقائي لمنع نكس في المثانة, و

ليصبح بذلك حجر الزاوية كعلاج متمم لأورام الظهارة   papillary tumorsالأورام الحليمية

 (86).البولية غير الغازية للطبقة العضلية في المثانة

 منذ اكتشاف تأثيره المضاد ورمي عدة طرق إعطاء: BCGلقد وصف في تاريخ استخدام 

قن الح -5حقن ضمن المثانة  -4الطريق  الفموي -3حقن ضمن الآفة  -2حقن ضمن الأدمة -1

 ضمن المثانة مع الحقن تحت الجلد

بدراسة طرق الإعطاء بالحقن ضمن الأدمة لوحده أو  1911عام Pineiroو  Martinez قام 

لم يؤتِ الحقن ضمن  خلصا إلى النتائج الآتية :ن الآفة و في قاعدة الورم وبالحقن المباشر ضم

لم يكن مقنعا  اض علاجية, ولأغر BCGالأدمة لوحده نفعا  عند المرضى الذين استخدم عندهم 

, كما أن الحقن المباشر ضمن الآفة ذين استخدم عندهم لأغراض الوقايةبنتائجه عند المرضى ال

تطلب تناظير مثانة متكررة محفوفة بمخاطر راضية عالية وآثار جانبية هامة, وترافق مع إم
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همال هاتين الطريقتين و . تلك النتائج أفضت لاحقا  إلى إشر العصيات الحية للدوران الدموين

 (81)اعتبارهما غير فعالتين.

عدم فعالية الطريق الفموي وزملاؤه   Lamm DLأثبتت الدراسة التي قام بها   1990وفي عام 

بتاتا  في مجال أورام المثانة رغم أمنه نسبيا  وندرة اختلاطاته بعد أن تمت مقارنته بالطرق 

 (88)الحقن ضمن الأدمة. الأخرى للإعطاء بالحقن ضمن المثانة مع

 16ن بدراسة طريق الإعطاء بالحقن داخل المثانة حيث تم حق 1982عام  Brosmanثم قام 

 purified protein, ونتج عن ذلك قلب تفاعل السلين الجلدي مريض بهذه الطريقة

derivative (PPD)  skin test وقلب أسابيع من بدء العلاج 6ابي خلال من سلبي إلى إيج ,

, مما أسبوع 12ن سلبي إلى إيجابي خلال ضا  تفاعل السلين عند المرضى الثلاث المتبقيين مأي

 .على إنتاج استجابة مناعية كافية يثبت أن الحقن داخل المثانة لوحده قادر

بعدة  حقنا  داخل المثانة مع حقن داخل الأدمة  BCGلقد تمت دراسة المشاركة بإعطاء لقاح 

سمية أعلى من الحقن داخل إحداث من أمان هذه المشاركة وعدم إثبات وعلى الرغم أبحاث,   

هذه المشاركة على الحقن داخل المثانة  ت من إثبات تفوقالمثانة لوحده, لم تتمكن تلك الدراسا

 (89(,)88)لوحده في تحقيق النتائج العلاجية المرجوة.

 : داخل المثانة BCGالجوانب العملية لتطبيق العلاج بحقن  -14-1

 

 : Carcinoma in situعلاج السرطانة اللابدة في المثانة  : أولاً 

ترتفع  CISمرضى الترقي الورمي عند  خطورة , فإن CISكعلاج لأورام  BCG قبل تبني 

منهم خلال سنتين  %54الترقي إلى داء غازي للعضلية يحدث عند  , كما أنسنويا   % 1عدل بم

 (90)إلى خمس سنوات.

من المرضى  %50حيث إن , نقلة نوعية هامة CISفي علاج مرضى  BCGشكل استخدام 

من الورم  ا  خلومن المرضى  %30يحقق وسنوات.  4يحققون استجابة جيدة لقترة تصل حتى 

المتابعة الحثيثة مطلوبة حيث يظهر أغلب النكس  , ولكن نواتس 10خلال  أو النكس أو الترقي

 (91).ولىالورمي خلال الخمس سنوات الأ
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من المرضى  % 19حيث أن حوالي  CISلا يمكن إنكار حقيقة الطبيعة السيئة لأورام و

سيترقى الورم لديهم إلى داء غازي للعضلية  BCGتجيبين بشكل بدئي على العلاج بحقن المس

. مما يبرهن الإنذار الهام الذي BCGمن المرضى غير المستجيبين على  % 95ولكن مقابل 

 (92 )التنبؤ بمعدل الترقي الورمي. في BCGعلى العلاج بحقن  CISتلعبه استجابة مريض 

إلا أن معدل  CISلقد تم استخدام العلاج الكيماوي بالحقن داخل المثانة في علاج مرضى 

من تحقيق معدل استجابة  BCGفي حين تمكن حقن  %48الاستجابة البدئية المطلوبة لم يتجاوز 

 600على  2005ه عام ؤوزملا Sylvester دراسة قام بها وفي . % 92-13حتى تصل 

ستجابة تامة على العلاج, في ا BCGمن المرضى المعالجين بحقن  % 68 حققCIS:  مريض

. ومن بين %48حين لم يتجاوز معدل الاستجابة التامة على العلاج الكيماوي داخل المثانة 

من  %41بل مقاBCG  حقنمن المرضى المعالجين ب %68 حافظ المستجيبين على العلاج

 حواليعلى الخلو من الورم من خلال متابعة وسطية ل المعالجين بحقن الكيماوي داخل المثانة

علاج لمجموعة ال %51خلال المتابعة هي  للخلو من الورم معدلات النهائيةالسنة. وكانت  3.15

 (94 ).رضى العلاج الكيماوي ضمن المثانةلم %21مقابل   BCGبحقن

  CISيزيد معدل الاستجابة التامة لمرضى  BCGع العلاج الكيماوي فإن م ةوبالتالي مقارن 

أيضا   وينقص, سنوات 10خلال  من المرض ا  خلو سجلون الذين ي رضىوالنسبة المئوية من الم

في  دعمت  AUAالجمعية الأميركية البولية  الورمي. وبناء على ذلك فإنخطورة الترقي  من

 CIS.(93)ضى ركعلاج بدئي مفضل لم لمثانةداخل ا BCG  2001عام توصياتها 

 في الإحليل الموثي : CIS: علاج السرطانة اللابدة  ثانياً 

في الإحليل الموثي في المثانة خطورة توضع خارج مثاني  CISيحمل مرضى السرطانة اللابدة 

في  CISخارج المثانة إنذارا  أسوأ من  CIS. ويحمل مرضى توضعات والطرق البولية العليا

 المثانة لوحدها.

الطبقة الظهارية للإحليل الموثي أو ضمن  ممكن أن تنحصر في CISبالنسبة للبروستات فإن  

يجب تفريق هذه الحالات عن الغزو الورمي لسدى البروستات )المرحلة و ,الأقنية البروستاتية

T4a. (94)( من أورام المثانة حيث يكون استئصال المثانة الجذري الفوري إلزاميا 
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ومن الممكن  ,ضمن المثانة BCGضمن ظهارة الإحليل الموثي بحقن   CIS مرضىيمكن علاج 

مع الإحليل  BCGفي تحسين تماس عصيات  TURPأن يفيد تجريف البروستات عبر الإحليل 

داخل  BCGفي الأقنية البروستاتية فهنالك نتائج واعدة من حقن  CISأما توضعات   (83) الموثي.

ولم تعطِ حتى الآن نتائج حاسمة يمكن  , تزال ضمن دراسات صغيرة ومحدودةلاولكن  ,المثانة

 (95).ال الجراحيومن الجدير التفكير بالاستئص ,ماد عليها كتوصيات في هذا المجالالاعت

 Residual Tumorفي علاج الورم المتبقي : BCG: دور  ثالثاً 

ولكن يجب ألا يتم  ,حليمية المتبقيةي على الأورام الداخل المثانة  أن يقض BCGبإمكان حقن 

 ,  Brosman 1982 استخدامه كعلاج بديل عن التجريف. لقد أظهرت أبحاث  قام بها 

Schellhammer 1986  Coplen 1990   ّحقن أن BCG  استجابة تصل حقق  داخل المثانة

 (96)في القضاء على الأورام الحليمية المتبقية. %60 نحول

مع معدل  BCGة والأقنية البروستاتية السطحية يمكن أن تعالج بحقن كما أن سرطانة الظهار

قص بشكل التخثير أن ين معالمحدود   TURP جراء. ويمكن لإ%50حوالي خلو ورمي يصل ل

 . BCGويسهل تعرض سطح البروستات لعصيات فعال من حدود وحجم الورم, 

 

 ylaxis to Prophفي الوقاية من النكس الورمي : BCG: فعالية  رابعاً 

Prevent Recurrence 

في الوقاية من النكس الورمي إلى عدة أبحاث قديمة كان على  BCGتعود حقيقة إثبات دور 

حيث أظهر انخفاضا  بمعدل النكس , 1992عام  Moralesو  1982عام  Brosmanرأسها 

 BCG.(96(,)91)وذلك باستخدام برنامج الحقن الستة من  %30الورمي بما يقارب 

 %65-20حوالي  انخفضقد  أن معدل النكس الورمي لاحقةأظهرت دراسات وأبحاث ثم 

التي  ابدراستهم  Han and Panوخلص   .BCG (98)باستخدام حقن  %40وبمعدل وسطي 

قد أنقص بشكل    maintenance scheduleن استخدام برنامج الصيانةأ 2006أجريت عام 

مع المعالجين بالبرنامج التحريضي البادئ هام إحصائيا  معدل النكس الورمي مقارنة 

induction therapy  .(99)فقط 
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فقد أثبتت عدة  , T1 HGوفيما يتعلق بالأورام الحليمية عالية الخطورة على وجه التخصيص

وهي تقل  %40-16في تخفيض معدل النكس الورمي التي وصلت إلى  BCGدراسات فعالية 

 BCG.(100)ون استخدام بشكل واضح عن معدلات النكس الورمي د

 

  : tumor progressionفي منع أو تأخير الترقي الورمي BCG: فعالية  خامساً 

من إثبات امتلاكه خاصية مميزة فريدة وهامة جدا  وهي  BCGتمكنت الأبحاث التي أجريت على 

 التأثير على الترقي الورمي.

للطبقة العضلية عاليي  ز  مريض ورم مثانة غير غا 86على  1998عام  Herrأظهرت دراسة 

, كما فقط TUR التجريف عبر الإحليل قد أخر الترقي الورمي مقارنة مع BCGالخطورة أن 

  BCGحقنمقارنة مع غير المعالجين ب CISخفض معدل استئصال المثانة الجذري عند مرضى 

 (101)على الترتيب(. %55 نحومقارنة ب 11%)

تظهر أن  ا  عام 15 فإن المتابعة اللاحقة بعد ,الورميدة المرجوة في منع الترقي ورغم الفائ

. كانوا على قيد الحياة ومع مثانة سليمة وظيفيا   BCGحقن فقط من المرضى المعالجين ب 21%

بإمكانه أن يؤخر الترقي الورمي  BCGوبالتالي فإن البيانات المتاحة وفقا  للدراسات تثبت بأن 

ولكن ميزات البقيا على المدى البعيد لا تزال مثار  ,ضليةرام المثانة غير الغازية للعلمرضى أو

 جدل وغير محددة بدقة.

عند  %21الترقي الورمي بمقدار  خطورة  انخفاض 2002عام   Sylvesterدراسة أظهرت 

 وسطية خلال متابعة ذلك منو مقارنة مع غير المعالجين به BCG المرضى المعالجين بحقن

من خلال متابعة  2004عام   Bohle and Bockي دراسة ف %23وبمقدار سنة,  2.5لمدة 

في تأخير الترقي  BCG  بحقن شهرا . وفي كلتا الدراستين فإن تفرد العلاج 26 حواليوسطية ل

 الورمي مقارنة مع العلاج الكيماوي كان فقط عند المرضى الذين خضعوا لبرنامج الصيانة

maintenance BCG therapy  . علاج الكيماوي داخل المثانة أي فعالية في حين لم يظهر ال

 (210).في منع الترقي الورمي 
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كعلاج داخل المثانة  BCGحقن باستخدام  AUAبولية للجراحة اللقد أوصت الجمعية الأميركية 

 (93)يؤخر الترقي الورمي لمرضى أورام المثانة غير الغازية للعضلية. 

�:�داخل�المثانةBCGالبرنامج�العلاجي�بحقن�15-2
 

ان ك Moralesالذي تم وضعه من قبل   induction therapy البرنامج التحريضي البادئ إنّ 

سلالة  بالإضافة إلى أنّ  ,عبارة عن ست حقن بفاصل أسبوعي. لقد تم اختيار ذلك تجريبيا  

Frappier   إحدى السلالات الفرعية لعصيات(BCG)  المستخدمة وقتها كانت معبأة في ست

كتب  لقدو. الآثار الجانبية الملاحظة كانت تستمر لأقل من أسبوعكما أنّ  منفصلة, vials فيالات

Morsles          : أسابيع هي  3"من خلال تجاربنا وتجارب الآخرين تبين أن في هذا المجال

 delayedمتأخر  فرط حساسيةالمدة الصغرى المطلوبة بعد التمنيع للوصول إلى ارتكاس 

hypersensitivity reaction.  إن طريق إعطاءBCG  ضمن الأدمة بالترافق مع  الحقن

بل فحسب,   enhanced systemic recognitionالتعرف الجهازي يعززداخل المثانة لم 

ومن خلال الملاحظة فإن  .يةوفر أيضا  علامة ظاهرة للاستدلال على كفاءة الاستجابة المناع

أسابيع لم  5-4الذي تم الوصول إليه بعد الارتكاس الجلدي المصاحب للحقن ضمن الأدمة 

تزودنا    Frappier Labsكما أن مختبرات فرابير أكثر مع استخدام المزيد من الحقن, يتعزز 

أسابيع  مفترضين أن ما نراه  6لذلك ارتأينا أن نوقف العلاج بعد فيالات,  6بعبوات تحوي  

لم يحسم البرنامج الأمثل   Morales  ". ولكن على الجلد يحدث أيضاَ في مخاطية المثانة

" هذا البرنامج هو برنامج  1916با  على بحثه المشهور عام إذ كتب تعقي BCGلاستخدام 

, ثبتةاعتباطي يعتمد على خيار تجريبي مستند على الملاحظة أكثر من استناده على قاعدة م

 (85)". ةمعلومات جديدالمستقبل حالما تتوفر معطيات و ومن الممكن أن يتعدل في

 4خلال البرنامج البادئ غير معروف بشكل نهائي. قد تكون  BCGإن العدد الامثل من حقن 

في حين يحتاج  ,تضخيم وتفعيل الاستجابة المناعيةحقن كافية عند المرضى الممنعين ضد السل ل

غير الممنعين سابقا  ضد السل إلى الجرعات الستة كاملة للحصول على التحريض المناعي 

 افي.الك
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فإن برنامج تتناقص مع الزمن  BCGولكن بما أن الاستجابة المناعية الخلوية المحرضة بحقن 

بل إن , BCGالعلاج التحريضي ذي الجرعات الستة غير كاف لتحقيق الفعالية المطلوبة من 

 (031)مطلوب وضروري.  maintenance therapyبرنامج الصيانة

 

 Maintenance therapy: 

 3ة برامج للصيانة تتراوح من سنة واحدة حتى ثلاث سنوات .أكثرها انتشارا  هي لقد وصفت عد

بعد إتمام البرنامج  ,3،6،12،18،24،30،36ن بفاصل أسبوعي تعطى في الأشهر حق

عاليي الخطورة. حقنة وذلك عند المرضى  21أي بمجموع الحقن الستة, التحريضي البادئ ذي 

حقن  3مكن استخدام برنامج الصيانة لعام واحد فقط أي الخطورة ي يالمرضى متوسطعند أما 

ومن البرامج الأخرى التي تحمل نتائج واعدة هو (310). 12,  6,  3في الأشهر  بفاصل أسبوعي

بعد إتمام البرنامج التحريضي البادئ, في حين لا  12,  9, 6, 3حقنة وحيدة في الأشهر 

. ورغم الفائدة ى منخفضي الخطورةد مجموعات المرضأساسا  عن BCGيستطب استخدام 

الواضحة من السنتين الاضافيتين لبرنامج الصيانة عند مرضى الخطورة المرتفعة يبقى من 

, و إقرار و الآثار الجانبية الممكن حدوثهاالاختلاطات أالموازنة بين الفائدة المرجوة و الحصيف

 .ار بالعلاج بناء على تحمل المريضإمكانية الاستمر

تواتر الحقن غير مدة البرنامج وو  د الأمثل من الحقن المستخدمة في برنامج الصيانةإن العد

من المتفق عليه أن مدة عام واحد تمد على المريض وحالته المناعية. وبل يع, محدد بشكل نهائي

في منع الترقي BCG من العلاج ببرنامج الصيانة هي المدة الصغرى المطلوبة لإظهار تفرد 

 (104) على العلاج الكيماوي  داخل المثانة في منع النكس الورمي.قه تفوالورمي و

  �BCG �����:BCG Toxicityســــمّيـة�14-3

آثارا  جانبية أهم من الناحيتين  BCG حقنمقارنة بالعلاج الكيماوي داخل المثانة يحمل العلاج ب

 الموضعية و الجهازية.
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وكيفية تدبيرها  BCGالجانبية المرافقة لاستخدام لقد أجريت الكثير من الأبحاث لدراسة الآثار 

 ,(112)2008 عام Witjes ,(105) 2010 عام Gontero ,1992عام  Lammأهمها دراسة 

Rischmann 2000عام  

 أهم التأثيرات الجانبية الموضعية :

أعراض بولية سفلية ) BCGعصيات ب حرضم علامات التهاب مثانة-2       البيلة الدموية-1

 التهاب بروستات حبيبومي-BCG-induced cystitis             3 ( تعدد بيلات  -شية تخري

granulomatous prostatitis       4- انكماش  -5        التهاب خصية و بربخ درني

   Bladder contracture المثانة

تعب  ) flu-like symptoms نزلية و أهم التأثيرات الجهازية الممكن حدوثها هي أعراض 

–ارتكاس تأقي  -  (ساعة 48لمدة  38.5°ي أقل من رترفع حرو –مفصلي ألم عضلي و -عام

 غثيان..

درجة قد يشير  38.5ساعة أو بلوغه أكثر من  48استمرار الترفع الحروري لمدة تتجاوز  إنّ  

 إلى سمية جهازية هامة تتطلب إيقاف العلاج وإجراء تقييم إنتاني قد يبرر البدء بالعلاج

إنتان تصل هذه السمية الجهازية إلى حد ومن الممكن أن  .سل والصادات الحيويةبمضادات ال

 (106).درني معمم يتطلب الاستشفاء والعلاج الفوري والهجومي بمضادات السل

 إنّ . ومن المرضى %20 لدى تقود الآثار الجانبية الموضعية أو الجهازية إلى إيقاف العلاج

رون لإيقاف العلاج بسبب السمية يحدث ذلك خلال الستة أشهر ثلثي المرضى الذين يضط

إن مزيدا  من العلاج ببرنامج الصيانة بعد تجاوز الأشهر الست الأولى لا , والأولى من العلاج

 (101 )يترافق على الأغلب بزيادة في حدة الآثار الجانبية و يكون تحمل المريض جيدا .

  ORGANON وعلى رأسها شركة BCGالمصنعة لحقن  الشركات الدوائية العالميةلقد قامت 

و ذكرت حتى النادرة جدا   العقار,المترافقة مع استخدام المحتملة جمع الآثار الجانبية ب الدوائية 

 : وفق ما يلي منها, وقامت بترتيبها حسب نسب الشيوع
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 أشخاص 10: يصيب أكثر من شخص من بين  very commonشائع جداً 

 حقنة المحرض بالتهاب المثان BCG  ( (BCG-induced cystitis  حرقة وألم خلال :

 .وتختفي تدريجيا  خلال يومين بيلة دموية , -تعدد بيلات –التبويل

  أعراض نزلية(flu-like symptoms   ) تعب ووهن عام, –: ترفع حروري معتدل 

 .ساعة 48-24 مدةساعات و تستمر ل 4حوالي تحدث عادة بعد الحقن ب

 أشخاص 10: يصيب أقل من شخص من بين  ommonc شائع

  التهاب مفاصل –ألم مفصلي 

  آلام عضلية 

 إقياءغثيان و 

 ألم بطني أو إسهال 

 إلحاحية بولية 

 عرواءاتحمى عالية و 

 التهاب رئوي 

 إنتان بولي سفلي 

 اضطراب بتحليل البول والراسب 

 شخص     100يصيب أقل من شخص من بين : uncommon غير شائع

  جلديطفح 

 يرقان 

 صعوبة تبويل 

 فقر دم 

   مع كدمات وأعراض تعب عام نقص صفيحات الدم مترافقا 

 نقص تعداد الكريات البيض بالدم 

 اضطراب مخبري بوظائف الكبد 

 إعاقة الجريان البولي انكماش المثانة و 
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 شخص 1000تصيب أقل من شخص من بين   :  rareنادر

 التهاب بربخ 

 مزمن سعال 

 شخص10000تصيب أقل من شخص من بين  : ry rareveنادر جداً 

 صداع 

 ألم ظهري 

 تورم الأطراف 

 انخفاض ضغط الدم 

 نفخة بالبطن / عسرة هضم / عدم ارتياح بعد الوجبة 

 نقص شهية / انخفاض بالوزن 

 تساقط أشعار 

 حكة بالجلدنمل أو إحساس واخز و 

  (التهاب ملتحمة ,التهاب عنبة)إنتانات عينية 

 دوار , نعاس 

 ب قصباتالتها 

 ألم بالحلق 

 ضخامة عقد لمفية 

  (بروستات ...)كبد, تشكل حبيبومات حشوية 

 التهاب بروستات 

 متلازمة رايتر 

 سل جلدي 

 نقيالتهاب عظم و 

 خراجة كلوية أو خراجة بسواس حول كلوية 

  ارتفاع قيمةPSA  

 حرقة أو حكة أو ألم حارق بالأعضاء التناسلية الأنثوية 

 ألم صدري 
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 الطعوم الوعائية الابهرية ) البدائل الصنعية الطبيةرسات والطعوم وإنتان سلي بالغ– 

 ية(المفاصل الصنع –مزيلات الرجفان القلبية 

�: BCGاعتبارات�خاصة�حول�سمية�

 

 :�BCG:�مضادات�استطبابات�أولاً�

بات المحددة لتطبيق هذا العلاج يجب الالتزام بالاستطبا BCG حقنللتخفيف من سمية العلاج ب 

 بتعاد عن مضادات الاستطباب.الاو

 

 مضادات الاستطباب القطعية :

 المرضى المثبطين مناعيا  أو مكبوحي المناعة 

 مباشرة بعد تجريف ورم المثانة عبر الإحليل 

 قصة سابقة للخمج بعصيات BCG 

 بيلة دموية عيانية 

 بعد قثطرة إحليلية راضة 

 ) السلس التام المريض) لن يحتفظ بالمادة 

 تطباب النسبية:مضادات الاس

 إنتان سبيل بولي 

 عصيات اضطراب بوظيفة الكبد يعرقل استخدام الإيزونيازيد في حال حدوث خمج ب

BCG 

  إصابة سابقة بالسل 

   سوء بالحالة العامة 

 العمر المتقدم 

 



 50 

 :) لا يتوفر بيانات كافية للأخذ بها كقاعدة( غير محسومة مضادات استطباب 

  مرضى البدائل الصنعيةprosthetic material  لم تظهر الأبحاث القليلة المجراة :

 (109)أي خطورة حول زيادة نسبة الإنتان أو الاختلاطات الأخرى.

 الجزر الحالبي 

  الأدوية المضادة للعامل المنخر الورميAnti–tumor necrosis factor 

medications نظ( ريا  تجعل المريض عرضة للخمج بعصياتBCG) 

د أسبوعين على الأقل من تجريف الورم عبر الإحليل وهي الفترة الكافية لإعادة يبدأ العلاج  بع

 ترميم الظهارة البولية مما يخفف من خطر تسرب هذه العصيات الحية إلى الدوران الدموي.

يجب إجراء تحليل بول وراسب مباشرة قبل الحقن لنفي وجود إنتان بولي فعال أو بيلة دموية  

يعتبر الإنتان البولي الفعال سببا   ر التسرب الجهازي لهذه العصيات. مهمة بهدف إنقاص خط

 عصياتلأن ترافق التهاب المثانة الجرثومي مع التهاب المثانة بلتأجيل الحقن إلى أن يتم تدبيره, 

BCG  وبالتالي سوء في الآثار الجانبية بالإضافة إلى أن يقود إلى ارتكاس التهابي شديد, بإمكانه

مخففا   BCGم الصادات لعلاج الإنتان الجرثومي سيؤثر حكما  على عيوشية عصيات أن استخدا

في  HERRولكن لم يجد  (122).وما ينتج عنه من انخفاض في الفعالية المضاد للورممن التأثير 

 سببا  لتأجيل الحقن في حال وجود بيلة جرثومية لا عرضية. 2012دراسته التي نشرها عام 

رة الإحليلية راضة خلال تركيبها من الضروري تأجيل الإجراء عدة أيام في حال كانت القثط

 (110 )حتى أسبوع حسب شدة الأذية الراضة.

�:�ظات�حول�طريقة�إعطاء�الحقنملاح��15-5
 

   "BCG " المساعد من أجل يجب أن يتذكرها جيدا   الطبيب و حقيقة... هي عصيات حية

ريضي. يجب أن يتم تحضير مة للكادر الطبي والتماستخدام جميع الاحتياطات الطبية اللاز

الحقن بتقنيات عقيمة جيدا . ولتجنب انتقال العدوى فإن الأدوية المعدة للحقن يجب ألا العبوة و

ي يفضل إجراء بالتالللحقن ضمن المثانة, و BCGتحضر في نفس الغرفة التي يتم فيها تحضير 

يجب التخلص منها  BCGدم بتماس مع عبوة وكل المعدات التي تستخالحقن بغرفة مستقلة, 

 تعبئتها مع النفايات الحيوية الخطرة ضمن نظام ترحيل النفايات الطبية. و
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ل ارتداء فضّ يُ الطبية خلال تحضير العبوة للحقن, و المساعد ارتداء القفازاتعلى الطبيب و 

اسها التحضير أو تم والرداء الطبي) الغاون ( لتجنب استنشاق العصيات خلال (ماسك)ال قناعال

 .مع منطقة خدش أو أذية جلدية

 : للحقن Vialتحضير الفيال

 تحوي المادة الفعالة على هيئة بودرة مجففة مجمدة.  Vialالمستحضر الدوائي متوفر بشكل 

 °25-4بدرجة حرارة   %0.9كلور الوصوديوم  N.Sمل من المحلول الفيزيولوجي  1نملأ 

, ونحقنها داخل الفيال, و نترك المحلول مدة دقيقة ليتشكل مل3مئوية بمحقنة صغيرة سعة 

, ومن الممكن خلط شكل معلق متجانسالمعلق ثم نقوم بتدوير أو إمالة الفيال بلطف حتى يت

ما يهم و, مجددا  بلطف مرتين أو ثلاث مرات المحلول من خلال سحبه إلى المحقنة وإعادته إليها

خشية تكتل وتجمع العصيات  نيف أو الرج القوي للفيالهنا هو تجنب الخلط عبر التحريك الع

حفاظا  على فعالية العلاج. إن تشكل الرغوة بالمحلول هي علامة للرج العنيف الذي من جهة و

 يجب تجنبه. المعلق الناتج يكون غيمي المظهر ثم نقوم بتمديده عبر إضافته إلى محقنة تحوي 

 الممددة .  BCGمل من معلق عصيات  50على  مل من المحلول الفيزيولوجي لنحصل بذلك49

-2ي تم الحصول عليه يجب أن يحفظ بالثلاجة بدرجة حرارة ذجدير بالذكر أن المحلول المن ال

يجب أن يتم استخدامه خلال ساعتين ب تعريضه لأشعة الشمس المباشرة وأن يتجنمئوية و 8°

 لتخلص منه بعد مرور ساعتين.كحد أقصى. والمحلول المتبقي الذي لم يتم استخدامه يجب ا

يوصى المريض بتخفيف السوائل في الليلة السابقة للحقن والامتناع عن المنبهات كالكافيين لمدة 

الكافيين في الليلة السابقة اللحقن إن تخفيف السوائل والمدرات وحيث , ساعات قبل الحقن 6-8

ى حبس المحلول بالمثانة المدة ل القدرة عليسهّ بالبول و BCG عصياتيخفف التأثير التمددي ل

صعوبة وإن , لضروري إفراغ المثانة قبل الحقن. يتم تركيب قثطرة إحليلية بلطفمن ا   الكافية.

أيام على  10يل الحقن لمدة إدخال القثطرة  والمحاولات الراضة لإدخالها هي سبب كافي لتأج

ب الحقن لية بدفع الجاذبية مع تجن, ثم يتم حقن المحلول إلى المثانة عبر القثطرة الإحليالأقل

يحتفظ المريض بالمحلول ضمن مثانته لساعتين على الأقل وينصح بالتقلب على جنبه العنيف. 

دقيقة لتحقيق تعريض كافي لسطح المثانة مع  15-10الأيمن ثم الأيسر وتغيير وضعيته كل 

اعتين بوضعية الجلوس نصح  المريض الذكر أيضا  بالتبويل بعد سكما يُ  ,العصيات المحقونة

 لتجنب تطاير البول وما يحمله من عصيات حية على المرحاض أو حوله.
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إعادة التعقيم بعد كل ضات والمعقمات المنزلية  ويتم نصح المريض بتنظيف المرحاض بالمبيّ 

 , تبويل خلال الست ساعات الأولى رغم عدم وجود خطر ملحوظ من الإنتان المباشر بالتماس

السوائل بعد الحقن من نع من نصح المريض بذلك. وينصح أيضا  بزيادة الوارد من ن لا ماولك

 .أجل شطف المثانة من العصيات المحقونة

�:BCGحقن�رضى�غير�المستجيبين�على�الخيارات�العلاجية�عند�الم15-4
 

داخل المثانة يحمل تحديا  كبيرا   BCG العلاج بحقن لم يستجب على تدبير المريض الذي إن 

 كما سبق وذكرنا. المرحلة الورميةالية التي يحملها لترقي الدرجة وظرا  للخطورة العن

 ويمكن تصنيف الخيارات العلاجية ضمن بندين رئيسين :

 العلاجات المحافظة-1

 الجراحة الجذرية الباكرة-2

 ةحول الطريقة المثلى في التدبير, إذ تختلف حسب كل مريض, ولكن القاعد لا يوجد إجماع عام

الحالة خطورة ترقي الورم, والعريضة التي يجب الارتكاز عليها عند الاختيار تتعلق  بتقدير 

 الإمراضيات المرافقة.لعامة وا

مرضى  – (BCG BCG Refractoryالداء المعند على مرضى على سبيل المثال فإن 

مرضى حيث يحمل ال, هم مجموعة عالية الخطورةالمجموعة الأولى من التصنيف السابق (

حقن أشهر من العلاج ب 3الذين يكشف لديهم ورم عالي الدرجة غير غازي للعضلية خلال 

BCG خيارا  ملحا   استئصال المثانةجب أن يكون لذا ي ,%82تصل إلى  خطورة ترقي ورمي

تجربة الحقن داخل  إعادة بخيارويحتفظ , صحيا   ا  وعاجلا  ما أمكن في حال كان المريض لائق

 (111)اللائقين للجراحة أو الرافضين لها. ضى غيرانة للمرالمث

 وفيما يلي بعض من الخيارات العلاجية المحافظة الأخرى التي يمكن اللجوء إليها :

�:α-INF  نترفيرون�ألفا�الإ�أولاً:

 

هذه المركبات  . تملكنترفيرون هو بروتين سكري يتم إنتاجه كاستجابة لتحريض مستضديلإا

ضمن تثبيط اصطناع النوكليوتيدات, تأثير مضاد للتكون يدة تتعد للورمخصائص مضادة 
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 T-cell , B-cell, تحريض تحرر السيتوكينات من خلال تفعيل الخلايا التائية و البائية الوعائي

من بين الأنماط الفرعية من .   Natural Killer cellsتنشيط الخلايا القاتلة الطبيعيةو

ويكون أكثر , و أكثر الأنماط دراسة وتجريبا  ه  INF-α    االانترفيرون فإن الإنترفيرون ألف

فضل البرنامج الأقل على الرغم من الجرعة المثلى ومليون وحدة على الأ 100فعالية بجرعة 

 .لإعطائه غير محدد بشكل قطعي

ة في تخفيف نكس ضمن المثان BCGيعتبر أغلى كلفة وأقل فعالية من  الانترفيرون كعلاج مفرد

فعاليته على المدى البعيد  لا تتجاوزحيث , CISفي علاج الأورام اللابدة و, الحليميةالأورام 

متجاوزا  بشكل ملحوظ معدل  %60-16, مع معدل نكس يترواح بين CIS  15% علاجبالنسبة ل

 (121)بشكل مفرد. BCGالنكس المرافق لاستخدام 

هذه المشاركة عند المرضى  نجاحوأثبت  والانترفيرون BCGالمشاركة بين لقد تمت دراسة 

مع الحفاظ  مما يعني تخفيف الآثار الجانبية, BCG جرعة خفضمع إمكانية  BCGالمعندين على 

 (112)على الفعالية.

أخرى أيضا  قام بها , و 2004و زملاؤه عام  O'Donnell MAفي دراسة بحثية قام بها 

Joudi FN   شاركة العلاجية بشكل بدئي أو اعتمدت على عدة مراكز لدراسة هذه الم 2006عام

إعطاء المرضى شوطا   تم حيث ,BCGكخيار عند المرضى الذين سجلوا نكسا  ورميا  على 

 من الإنترفيرون مليون وحدة 50بالمشاركة مع  BCGعلاجيا  بادئا  متضمنا  جرعة مخفضة من 

من خلال متابعة و .15,  9,  3أسابيع في الأشهر  3ة أسابيع متبوعا  بأشواط داعمة لمد 6لمدة 

 BCGعلى  وسطية لعامين فإن المرضى الذين تلقوا هذه المشاركة بعد حدوث نكس ورمي

من المرضى الذين  % 60ابل , مقم في الحفاظ على خلو ورمي لعامينمنه %45بمفرده نجح 

ط استخدمت لديهم هذه المشاركة كعلاج بدئي.  نتائج هذه الدراسة تثبت فائدة هذه المشاركة كخ

يبدو أن تفوق هذه المشاركة عند , وBCGد المرضى الناكسين على العلاج بحقن علاجي عن

ينبع من الطبيعة  BCGاستخدامها كخيار بدئي على استخدامها كخط علاجي بعد النكس على

, ولا تجعل منها خيارا  أولا  على الإطلاق أساسا   BCGالسيئة التي تحملها الأورام الناكسة على 

حيث تتراوح تكلفة الجرعة العلاجية من الانترفيرون بين , التكلفة العالية التي تحملهاخاصة مع 

 (113)دولارا  أميركيا . $ 1340 -610
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 الآثار الجانبية:

-Fluأهم الآثار الجانبية المرافقة هي الأعراض النزلية  .نترفيرون بشكل عام جيد التحملالإ

like symptoms   عراض التهاب المثانة , أما أ%20وتحدث بنسبةCystitis   فيشاهد عند

 (113)من المرضى. %5أقل من 

 الجرعة العلاجية:

وحدة حتى تظهر الفعالية مليون  100-50نحتاج لجرعات عالية من الانترفيرون لا تقل عن 

 , ولكن الجرعة المثلى والبرنامج الأمثل غير محددين بدقة.العلاجية

�:��������� Valrubicin�

 

Valrubicin  هو نظير صنعي للدوكسوروبيسينDoxorubicin ,)ُوهو العقار  )تم ذكره سابقا

المعندة على  CISكعلاج داخل للمثانة لأورام  FDA-Approvedالكيماوي الوحيد الحاصل على 

BCG  .عند المرضى غير المرشحين لإجراء استئصال مثانة 

يق قبط داخل خلوي سريع مع تخفيف معدلة عن الدوكسوروبيسين بهدف تحق valrubicin بنية

 من السمية القلبية.

 الدواء جيد التحمل مع آثار جانبية قليلة أهمها مرتبط بالأعراض البولية السفلية.

جا  داخل والذين تلقوا علا BCGالمعندين على  CISأظهرت الدراسات التي أجريت على مرضى 

, % 18ل الاستجابة التامة يصل حتى مغ أن معدvalrubicin 800المثانة لستة أسابيع بحقن 

 (81)خلال سنتين. %4خلال سنة و  %10ولكن البقيا الخالية من النكس الورمي لا تتجاوز 

( لهذا العلاج تطرح  $ 6000التكلفة العالية جدا  ) على المدى البعيد, والنتائج المتواضعة 

 effectiveness -stco.(82)تساؤلات هامة حول جدوى الفعالية من ناحية التكلفة المادية
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:����������Gemcitabine�

 

Gemcitabine   يصنف من العقاقير السامة خلويا cytotoxic التي تحاصر اصطناعDNA 

, وتستخدم بالطريق الجهازي في علاج سرطان  apoptosisوتسبب الموت الخلوي المبرمج 

 (555)المثانة المتقدم.

بطريق الحقن داخل المثانة في علاج أورام  Gemcitabineوقد وصفت عدة أبحاث استخدام 

 المثانة غير الغازية للعضلية.

 مع استخدام Gemcitabineلدى مقارنة استخدام   BCGففي الداء الناكس بعد استخدام

Mitomycin c  يحقق ,Gemcitabine  داخل المثانة )معدلات خلو ورمي disease- 

free rates  (مقارنة مع )معدل خلو ورمي %55ورمي ومعدل ترقي   %55تصل حتى

 Mitomycin c.(550)( يحققه %50.0ومعدل ترقي ورمي  55%

أسابيع متبوعة بثلاث حقن في  5حقن لمدة  BCG (5ولدى مقارنة إعادة الشوط العلاجي من 

بنفس هذا البرنامج العلاجي  ذلك عند  Gemcitabine( مع استخدام  55,  5, 5الأشهر 

, فإن  BCGطورون نكسا  ورميا  غير غاز للعضلية بعد استخدام المرضى الذين ي

Gemcitabine ( لإعادة الشوط  %55.0مقارنة مع  %05.0يحقق معدل نكس ورمي أقل

(, ومعدلات أطول %55.0مقابل  %55(, ومعدلات ترقي ورمي أقل )BCGالعلاجي من 

 5.5شهرا  مقابل free survival rate-recurrence  (5.5من البقيا الخالية من النكس

 .شهرا (

إن المشاركة بين العلاجات داخل المثانة قد تحسن من معدلات النكس والترقي الورمي عند 

حقن من  5, حيث أظهرت الدراسات أن المرضى الذين تلقوا BCGالمرضى المعندين على 

Gemcitabine  متبوعة بعلاج داعم منMMC ى قد حققوا معدلات استجابة تامة تصل حت

خلال  %55خلال سنة و %55و معدلات بقيا خالية من النكس الورمي تصل حتى  55%

 (555)سنتين.

 الآثار الجانبية:

Gemcitabine  داخل المثانة جيد التحمل, وقد سجلت حالات قليلة من عسرة تبويل شديدة

 (555)وسمية جهازية.
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 جرعة الواحدة.($ لل5555 -055بين)  Gemcitabine  تتراوح تكلفة العلاج بحقن

 

��������Docetaxel:�خامساً�

 

Docetaxel .علاج كيماوي جهازي يستخدم بشكل واسع في الأورام الخبيثة 

معدل استجابة  BCGحقنا  داخل المثانة في الداء المعند على  Docetaxelيحقق استخدام 

بقيا , ولكن معدلات الDocetaxelبعد العلاج بستة حقن من  %05بدئية تامة تصل حتى 

 5خلال  %50خلال سنة و تنخفض حتى  %55الخالية من النكس الورمي تصل حتى 

 (555)سنوات.

 

�:�دةـــة�واعــــات�حديثــعلاج

 

(3) bound -Nanoparticle albumin(        Paclitaxel–nab  

paclitaxel)  

              تركز العلاجات الحديثة على تطوير تقديم العلاج الهدفي إلى الخلايا الورمية.

Nanoparticle albumin-bound paclitaxel  علاج جديد من عائلةtaxane  تم

إضافته إلى الألبومين لتحسين الحلولية والنقل داخل الخلوي. وقد استخدم كعلاج جهازي في 

– nab . وحديثا  تم استخدام Paclitaxelسرطان الثدي وأظهر تفوقا  على 

Paclitaxelعند المرضى الذين سجلوا نكسا  ورميا غير غاز للعضلية  كعلاج داخل المثانة

من المرضى الذين تلقوا الحقن الستة من هذا العلاج  % 55. وقد نجح  BCGأو  MMCبعد 

أسبوع من العلاج, مع ندرة المعلومات حول الفعالية  55في تحقيق استجابة تامة بدئية بعد 

 (555)ت بحاجة لأبحاث ودراسات.على مدى أطول من المتابعة التي بدورها ما زال
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(8)   845)-Oportuzumab monatox (VB4  

   Oportuzumab monatox يصنف من بين العلاجات المناعية  المطورة صنعيا , وهو

بروتين اندماجي معاد تركيبه من أضداد مؤنسنة لجزيء الالتصاق للخلايا الظهارية 

humanized anti-epithelial cell adhesion molecule antibody   المرتبطة

. عندما يتم قبط الدواء من  Pseudomonas exotoxinsمع الذيفان الخارجي للزوائف 

 apoptosisقبل الخلية الورمية يتحرر الذيفان الخارجي ويسبب الموت الخلوي المبرمج 

.(555) 

 سة في درا BCGلقد تم استخدام هذا العلاج عند مرضى أورام المثانة المعندين على 

Kowalski داخل المثانة أسبوعيا  لستة أسابيع  55حيث أعطي بجرعة  5555عام ُ مغ حقنا

 % 55أشهر(, وقد سجل معدل استجابة تامة بنسبة  5حقن كل  5(متبوعة بعلاج داعم         

 (555)شهرا . 55فقط خلال  %50.5أشهر, وتنخفض النسبة إلى  5خلال 

Oportuzumab تحمل , ويترافق استخدامه مع آثار جانبية خفيفة إلى داخل المثانة جيد ال

 (118)متوسطة الشدة تتمثل بأعراض مثانية  موضعية.

 

(1)-mediated interferon        (rAd-recombinant adenovirus

        INFα) 

, على سبيل Gene therapyالتوصيل العلاجي الحديثة ما يستخدم العلاج الجيني  ومن أنظمة

لإحداث recombinant adenovirus  استخدام الفيروسات الغدية المطورة صنعيا   المثال

تغيير في الظهارة البولية بحيث ينتج عنه تحسين وصول الانترفيرون العلاجي وتأمين تحقيق 

 (118)مستويات عالية منه. 

حيث تم إعطاء BCGأجريت على المرضى المعندين على  2013عام  Dinney CPفي دراسة 

جزيء / مل  X 910- 3 X  1011 3الحاوبة على  αINF-rAdمرضى حقن داخل المثانة من ال

. لم تلاحظ سمية هامة للعلاج  وتم الاستدلال على كفاءة العلاج من والمعدة مع سواغ مناسب

عيار مستويات الانترفيرون في البول التي أظهرت معدلات عالية لمدة طويلة , ولقد حقق 

من المرضى في الحفاظ على  %14.3, ونجح أشهر 3جابة تامة خلال المرضى استمن  43%

 (120)خلو ورمي لمدة عامين من المتابعة.
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(4)     (Photodynamic therapy (PDT  

التي يمكن أن تتفعل عند   photosensitizersيعتمد هذا العلاج على عوامل ضيائية 

لال تشكيل الجذور الحرة تعريضها لضوء بطول موجة معينة وتسبب الموت الخلوي من خ

free radicals .التي تستهدف الأوعية الدقيقة وتقود إلى استجابة التهابية حادة 

 تصفية يتم أن بعد أيام ثلاثة إلى يومين المثانة, وبعد داخل  ضوئيا   الحساس العامل إعطاء يتم 

 المثانة داخل الأحمر بالليزر ضوئي لعلاج المريض تعريض يتم الطبيعي النسيج من المادة

 الحساس العامل تجعل الضوئية الإثارة. دقيقة 55-55  ولمدة نامومتر 555موجة بطول

 لتشكيل الجزيئي الأكسجين مع الطبيعي)الورمي( يتفاعل غير النسيج في أساسا   المتبقي ضوئيا  

 .خلويا   ساما   دورا   تلعب والتي ارتكاسي وأكسجين حرة جذور

ضيائية )الحساسة ضوئيا ( تملك آثارا  جانبية هامة فعلى الرغم من الجيل الأول من العوامل ال

إلا أن استخدامه  )®porfi mer sodium   (Photofrin   الفعالية الجيدة التي يحملها      

 ترافق مع نسبة هامة من الحساسية الجلدية الضوئية.

افق مع آثار جانبية فمويا , ولكنه تر   aminolevulinic acid (5-ALA)-5لاحقاُ استخدم 

بطريق الحقن  ALA)-(5, وعند استخدام (555)غير مرغوبة كهبوط الضغط وتسرع النبض

  CISمعدلات استجابة عند مرضى يحقق  Photodynamic therapyداخل المثانة فإن 

شهرا , كما 55-55لمدة % 05وعند مرضى الأورام الحليمية  تصل إلى  %55تصل إلى 

 %55حتى  BCGن النكس الورمي عند المرضى غير المستجيبين علىتصل معدلات الخلو م

لعامين. إلا أن الآثار الجانبية المرافقة لهذا العلاج كانت مأخذا  هاما  حد بشكل هام من انتشاره, 

وحساسية جلدية   % 05وعلى رأس تلك الآثار الجانبية انكماش المثانة و تهيج المثانة 

55%.(,555) 

 

كعامل حساس ضوئيا  مع نتائج  Radachlorinديثة للعوامل الضيائية برز ومن الأجيال الح

على المرضى الناكسين بعد استخدام  5555عام  Lee JYواعدة, حيث أظهرت دراسة 

BCG  أن استخدامRadachlorin  في سياقPhotodynamic therapy  قد حقق معدل
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خلال عامين دون أن  %55.5خلال عام  و  %55.5خلو من النكس الورمي يصل حتى 

 يترافق مع سمية هامة.

استئصال المثانة الجذري في أورام المثانة غير الغازية للطبقة  11-

 العضلية

عديدا  من أورام المثانة عالية الدرجة غير الغازية للطبقة  رغم العلاج بالحقن داخل المثانة فإن

على الرغم من أن معدل  العضلية ستترقى إلى ورم غازي مع خطورة وفيات من السرطان.

فإن المرضى الذين  %55تجاوز يقد  CISلدى مرضى  BCGحقن الاستجابة البدئية للعلاج ب

من الحالات. ولعل  %05سيترقون إلى داء غازي في  BCGحقن على العلاج بلا يستجيبون 

حيث يحمل مرضى  ,(555)الإنذارية( CUETO)حسب جداول  يحمل إنذارا  هاما   النكس الباكر

T1  على  الناكسينBCG أول تنظير مراقبة(  خلال الأشهر الثلاثة الأولى من بدء العلاج( 

فقط عند الذين لا ينكسون خلال الأشهر  %50مقابل  %55 حتىخطورة ترقي ورمي تصل 

 (555) ,(555)ولى الثلاثة الأ

الجدال  يبرر بشكل لا يقبل BCGحقيقة خطورة الترقي التي تحملها الأورام المعندة على 

 صحة خيار استئصال المثانة الجذري .

لمعرفة  5555دراسة هامة في  نيويورك عام   Herr HWand  Sogani PCأجرى  

في تحسين  BCGفائدة الاستئصال الجراحي الباكر لدى المرضى الناكسين بعد العلاج بحقن 

من مرضى أورام المثانة عالية الخطورة غير الغازية للعضلية  555البقيا. شملت هذه الدراسة 

 55داخل المثانة, ومن خلال المتابعة فإن BCG هم بالتجريف عبر الإحليل مع حقن تم علاج

( قد سجلوا نكسا  ورميا  وخضعوا لاستئصال مثانة جذري, %55مريضاَ منهم )أي ما يقابل 

منهم على قيد الحياة. ولمعرفة تأثير  %55سنوات كان  5وعند متابعتهم بعد الجراحة لمدة 

في إطالة البقيا بعد   BCGبقيا وكذلك دور طبيعة النكس الورمي بعد توقيت الجراحة على ال

نكس  %55هناك  BCGمريض ناكس بعد  55الجراحة, تم تحليل البيانات وكان من أصل 

نكس ورمي غاز للعضلية. ولقد كان معدل البقيا لمدة  %55ورمي غير غاز للعضلية مقابل 

الورمي غير الغازي للعضلية الذين عند مجموعة مرضى النكس  %55سنوات يصل حتى 5

عند إجراء  %05أجريت لهم الجراحة خلال مدة أقل من سنتين في حين كان معدل البقيا 

الجراحة بعد سنتين من النكس. أما بالنسبة لمجموعة المرضى الذين سجلوا نكسا  ورميا  غازيا  

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Herr%20HW%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11547061
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sogani%20PC%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11547061
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 %55قل من سنتين مقابل عند إجراء الجراحة خلال مدة أ %55للعضلية فإن معدل البقيا كان 

عند إجراء الجراحة بعد سنتين من النكس. وكانت نتيجة هذه الدراسة تدعم بشكل كبير 

 (550)داخل المثانة.  BCGالاستئصال الجراحي الباكر ما أمكن بعد فشل العلاج بحقن 

عضلية معدل البقيا لعشر سنوات لمرضى أورام المثانة غير الغازية للطبقة المكننا القول أن ي

كما أن  المرضى  (555)( % 55وسطيا  ) % 55-55الذين يخضعون لاستئصال مثانة جذري 

يحملون إنذارا  أسوأ من المرضى  BCG حقنالذين يترقون نحو داء غازي بعد فشل العلاج ب

 (555)الذين يتظاهرون  بداء غازي للعضلية منذ البداية.

نة غير الغازية للعضلية التي تحمل عوامل ومن جهة أخرى فإن قسما  من مرضى أورام المثا

  immediate cystectomyإنذار سيئة عديدة تجعل من خيار استئصال المثانة الفوري

. كما أظهرت الكثير من BCGحقن خيارا  جيدا  ومقبولا  دون إضاعة الوقت بتجريب العلاج ب

إذ إن , حاسمة غير T1لمرضى  TURالدراسات أن الدقة بتشخيص المرحلة الورمية عبر 

 (555)عند استئصال المثانة.  T2من المرضى يترقى التقدير المرحلي إلى  55-05%

يمكن تقسيم استئصال المثانة الجذري عند مرضى الداء غير الغازي للعضلية إلى  ومن هنا

 : قسمين

 استئصال المثانة الباكر radical cystectomy early  بالحقن بعد فشل العلاج

 ة:داخل المثان

 

 استئصال المثانة الفوري radical cystectomy  immediate  عند مرضى

 ويمكن حصر  highest risk for progression مجموعة الخطر الأعلى للترقي 

 

هذه المجموعة حسب ما ذكرته الدلائل الإرشادية للجمعية الأوروبية للمسالك البولية في 

 ما يلي :وفق   EAU Guidelines 2018إصدارها الأحدث 

  المرحلة أورام T1 HG (سم5>) و/أو الكبيرة المتعددة. 

  المرحلة أورام T1 HG مع CIS .في المثانة 

  الأورام T1 HG مبكر بشكل الناكسة 

  أورام في T1 HG و CIS الموثي الإحليل في 
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  المرضي التشريح عينة في لمفاوي وعائي غزو وجود 

  المرضي وجود أنماط مغايرة في التشريح حالة في (غير TCC)  

(555) 

ة�ـــــة�غير�الغازيــبرنامج�المتابعة�لمرضى�أورام�المثان�-16

�:�up-Followة������ــــللعضلي
 

بسبب ميل أورام المثانة للنكس والترقي تعتبر المتابعة أمرا  ضروريا , ويحدد برنامج المتابعة 

 (555)لأمور التالية اعتمادا  على تقدير خطورة النكس والترقي, ويجب مراعاة ا

يعتبر من الضروري جدا  التشخيص الباكر والفوري للغزو الورمي للطبقة العضلية, أو  .5

 لحدوث نكس عالي الدرجة لأن تأخر المعالجة يهدد حياة المريض.

نكس الأورام منخفضة الخطورة يكون تقريبا  دائما  بمرحلة ودرجة منخفضة, وإنّ  .5

لا يعتبر تهديدا  لحياة المريض, ويمكن  Ta LGوجود نكس ورمي حليمي صغير 

 (555)تخثير النكس فقط بشكل آمن.

( 555(,)555)تعتبر نتائج التنظير بعد أول ثلاثة أشهر مشعرا  هاما  لنكس وترقي الورم  .5

 Ta\T1لذلك يجب البدء دوما بالتنظير بعد ثلاثة أشهر في سياق مراقبة أورام المثانة 

\CIS (555(,)555) 

سنوات خالية من النكس منخفضا  جدا  في الأورام منخفضة  0خطر النكس بعد يعتبر .5

 (555(سنوات من المتابعة. 0لذلك يمكن استبدل تنظير المثانة بإجراء أقل غزوا  بعد  الخطورة,

سنوات, لذلك  55بالنسبة للأورام متوسطة الخطورة فإن النكس وارد حتى بعد .0

 (055(,)555)تستطب المراقبة مدى الحياة.

يزداد خطر حدوث نكس ورمي في السبيل البولي العلوي عند مرضى الدرجة .5

 العالية ومتعددي البؤر.

 (555)ولا يوجد حتى الآن بديل أقل غزوا  من تنظير المثانة في مراقبة النكس الورمي.



 62 

أشهر  5بإجراء تنظير مثانة كل  (AUA Guidelines) توصي الدلائل الارشادية الأمريكية 

سنوات بعدها, ثم سنويا , لأنَّ أكثر حالات النكس  5-5أشهر لمدة  5خلال أول سنتين, ثم كل 

 (555)تحدث أول سنتين.

      5555أما الجمعية الأوروبية للمسالك البولية فإنها توصي في دلائلها الإرشادية الأحدث عام 

(EAU Guidelines 2018 بالآتي ):(555) 

أشهر وفي حال سلبيته يعاد  5للنكس والترقي تراقب بالتنظير بعد الأورام منخفضة الخطورة  .5

 سنوات 0بعد تسعة أشهر ثم سنويا  لمدة 

أشهر  5كل  cytologyالأورام مرتفعة الخطورة للترقي تتم المراقبة بالتنظير بالإضافة إلى  .5

ي سنوي سنوات ثم سنويا  بعدها. ويجب إجراء تقييم شعاع 0أشهر لمدة  5لمدة سنتين ثم كل 

 للطرق البولية العلوية. 

 والأورام متوسطة الخطورة للترقي الورمي تتابع بشكل وسطي بين الحالتين السابقتين. .5

وأمام أي حالة نكس لورم غير غازي للعضلية يعاد تطبيق برنامج المتابعة التنظيرية من الصفر 

 )كل ثلاثة أشهر(.

كبيرة خاصة في مراقبة مرضى الداء عالي  أهمية  cytologyوتكتسب الدراسة الخلوية للبول 

الدرجة, حيث تشير الإيجابية إلى وجود ورم عالي الدرجة وهذا يستدعي إجراء تنظير مثانة 

والبحث عن موجودات غير طبيعية, وفي حال عدم وجود ورم عياني يُستطب إجراء الخزعات 

ساعدة )التنظير المتألق أو التنظير باستخدام التقنيات الم random biopsiesالعشوائية 

PDD للبحث عن )CIS بالإضافة إلى البحث عن توضعات خارج مثانية )الطرق البولية ,

 العلوية أو الإحليل الموثي(.
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 العملية     

 
 



 64 

 

 

 

 (:Justificationsمبرارات الدراسة )
ي في المرتبة الثالثة عند الرجال بعد شيوع أورام المثانة السطحية في سوريا , إذ أنها تأت--1

من السرطانات ,وبمعدل وقوع %5.55أورام الرئة والأنبوب الكولوني المستقيمي ,بنسبة 

نسمة ,وفي المرتبة الخامسة بين السرطانات عموما بمعدل وقوع 5.0/555555

  )140(نسمة 5.5/555555

الموضعية المعتمدة على التجريف  نسبة النكس المرتفعة فيها وذلك نظرا لطبيعة المعالجة -2

 والحقن ضمن المثانة

,إلا أنه يحمل آثارا جانبية لا يزال يسبب نفور البعض BCGرغم فعالية المعالجة بحقن ال  -3

 منه ,وهذا يستدعي محاولة البحث عن طرق أخرى للتدبير

 55الساعات الفعالية الحقن الباكر بجرعة وحيدة من العلاج الكيمائي ضمن المثانة خلال  -4

التالية للتجريف في الوقاية من حدوث النكس وخاصة اذا تم الحقن خلال الساعات الستة الأولى 

بعد التجريف,وفقدان هذه الفعالية اذا تم الحقن بعد مرور اليوم الأول من التجريف ,مما يوحي 

وقيت بشكل حاسم بأن الفعالية ترتبط بقرب الحقن من وقت التجريف ,لكن لم يتم تحديد هذا الت

 للحصول على أفضل وقاية , مما يستدعي البحث عن هذا التوقيت المثالي

, وبالتالي فكلما   142)1) (41(أشهر في مسار المرض فيما بعد   5أهمية النكس الحاصل بعد  -5

 خففنا النكس الباكر ساعد ذلك على تخفيف نسبة النكس في المستقبل

 (:tudyPurpose of the sهدف الدراسة )

 تحديد نسبة النكس في أورام المثانة السطحية ,وارتباط ذلك بمجموعة الخطورة عند المريض-1

 

ساعة التالية للتجريف ,وبالتحديد خلال 24تحديد ارتباط نسبة النكس بإجراء الحقن خلال -2

 الساعات الستة التالية للتجريف ,وعلاقة ذلك بتوقيت الحقن خلال هذه الفترة 

 

 التوقيت الأمثل للحقن بغية الحصول على أقل نسبة نكس مبكر اختبار-3
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 المواد والطرائق

MATERIAL and 
METHODS 

�

�

�مكان�وزمان�الدراسة

�معايير�القبول�والاستبعاد

�حجم�العينة�ومجموعات�الدراسة

�كيفية�إجراء�الدراسة
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 مكان البحث:

لمواساة الجامعي ,كلية الطب جامعة شعبة الجراحة البولية في مشفى الأسد الجامعي , مشفى ا

 دمشق 

 

 فترة الدراسة :

 1/6/2011سنتان من تاريخ البدء بالبحث في 

 1/6/2011بداية الدراسة في 

 1/1/2011بداية المراقبة 

 13/9/2018أدخل  آخرمريض في الدراسة 

 12/2019/ 4أجري آخر تنظير مراقبة في  

 

 :الدراسة 

 clincal prosective analytic randomizedلية عشوائية )الدراسة سريرية مستقبلية تحلي

study تقوم على تجريف أورام المثانة عند كل المرضى المراجعين للشعب البولية في مشفى ) 

الأسد الجامعي ومشفى المواساة الجامعي  بدمشق خلال فنرة الدراسة ,مع إجراء الحقن  

ائيا  وبأوقات مختلفة خلال اليوم الأول بعد الكيمائي ضمن المثانة لقسم منهم مختارين عشو

الجراحة ومتابعة ظهور النكس خلال فترة سنة كاملة من تاريخ التجريف عند المرضى 

المعالجين بالحقن أوبدونه ,ومن ثم تقديرنسبة النكس بين المرضى ومقارنة النتائج بين 

 ل فترة المتابعة .المجموعات المختلفة لمن ثبت وجود أورام مثانة سطحية عندهم خلا
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 (Clinical Materialsعينة الدراسة السريرية )

(أدخل في الدراسة كل مرضى أورام المثانة المراجعين للعيادة والشعب البولية في مشفى 1

والذين 13/9/2018وحتى 1/6/2011الأسد والموساة  الجامعيين بدمشق منذبداية الدراسة في 

 شخص عندهم :

 أو ناكس وغير مترافق بأي آفة ورمية في الطرق المفرغة العليا  ورم مثانة بدئي 

(لم يدخل الدراسة كل مريض مصاب بورم مثانة بدئي أو ناكس ,مترافق مع ورم في الطرق 2

 المفرغة العليا 

 (استبعد بعض المرضى من الدراسة بعد أن أدخلوا فيها في الحالات التالية :3

 ناء الجراحة يمنع من تطبيق الحقن باكرا ,كثقب المرضى الذين تعرضوا لاختلاط أث
المثانة أثناء التجريف ,حيث يصبح تطبيق الحقن مضاد استطباب لديهم بسبب وجود 

 سمية جهازية للدواء 
  المرضى الذين احتاجوا لإرواء المثانة بشكل مستمر بسبب النزف بعد الجراحة ,وبالتالي

ترك المثانة دون تفريغ الجلطات مما يعني لم يمكن تطبيق الحقن عندهم لعدم إمكانية 
 عدم الاستفادة من الحقن

   المرضى الذين حدث لديهم خلل في تطبيق الجرعة سواء من حيث التوقيت )تطبيق
  المحقونة )إعطاء جرعة زائدةأوناقصة (أوالكمية   ساعات ( 6الحقن بعد أكثر من 

  رمي  للعضلية ,حيث لم المرضى الذين أضهر التشريخ المرضي لديهم وجودغزو و
 نعد أمام حالة ورم سطحي بل غاز للعضلية 

  المرضى الذين لم يلتزموا بخطة المتابعة بشكل يؤثر على فعالية تحري توقيت النكس 
  المرضى الذين كشف لديهم وجود آفة ورمية في الطرق المفرغة العلوية أثناء فترة

 الدراسة 
 انة جذري باكر ,أومرضى الأورام التي المرضى الذين استدعت حالتهم اسئصال مث

ضمن المثانة  BCGفيها خطورة نكس مرتفعة تستدعي الإسراع في تطبيق حقن ال 
قد تشكل خطورة على  BCGكون انتظار نتيجة البحث دون المباشرة بالعلاج ب 

حياتهم ,واستثني من ذلك مجموعة من المرضى الذين رفضوا العلاج المقترح أو 
 م مضاد استطباب لهذا العلاج الذين وجد لديه
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مريضا , تم استبعاد 656بلغ عدد المرضى الذين أدخلوا الدراسة بشكل مبدئي 

 مريضا, أما اسباب الاستبعاد فكانت كمايلي:696وبقي ضمن الدراسة  منهم ,66
 عدد المرضى              سبب الاستبعاد من الدراسة 

           3                ثقب مثانة 
 6                نزف بعد الجراحة 
 PT2               63ورم غاز للعضلية 

 9               عدم الالتزام بخطة المتابعة 
 6               اكتشاف ورم طرق مفرغة أثناء الدراسة

ضمن  BCGتحويل للعلاج بحقن 
 المثانة

             36 

   66              المجموع 
 

 (:أسباب استبعاد بعض المرضى خارج الدراسة 1الجدول رقم )     

 

ضمن المثانة BCG ونكرر هنا أن بعض المرضى كان يتوجب تحويلهم للعلاج بحقن

,لكن ذلك لم يتم لوجود مضاد استطباب طبي أو بسبب رفض المرضى للحقن لأسباب 

 مختلفة ,وسيأتي تفصيل هذه الأسباب فيما بعد 

 :(Clinical Methodريرية )طريقة الدراسة الس
قسم المرضى عشوائيا إلى ثلاث مجموعات ,لكل منها خطة علاجية مختلفة عن 

 الأخرى:

 تجريف الورم تنظيريا دون تطبيق الحقن داخل المثانة المجموعة أ:

: تجريف الورم تنظيريا وتطبيق الحقن الكيمائي الباكر داخل المثانة وذلك المجموعة ب

 ف وفي غرفة العمليات فورانتهاء التجري

تجريف الورم تنظيريا وتطبيق الحقن الكيمائي داخل المثانة وذلك خلال  :المجموعة ج

 الساعات الستة الأولى التالية للجراحة بعد وصول المريض لسريره في الشعبة البولية 

 (:8تم التقسيم بناء على جدول الاختبار العشوائي )جدول رقم 
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0 1 0 2 2 0 1 0 2 1 2 0 2 1 1 2 1 2 0 2 2 2 1 0 2 1 1 1 0 2 1 2 2 2 1 2 1 
2 1 1 2 2 2 2 1 1 2 0 1 0 0 0 2 0 2 1 0 2 0 2 0 2 0 1 0 1 2 2 2 2 0 1 2 2 
1 0 1 2 1 1 10 2 1 0 2 0 1 1 2 0 0 1 2 2 2 0 2 0 0 1 0 1 2 1 0 2 1 2 0 2 
0 1 0 2 1 0 1 0 1 1 1 2 1 2 1 2 0 1 0 1 0 0 2 1 0 2 1 0 0 1 2 1 1 2 1 2 2 
2 2 0 2 2 2 1 0 1 0 2 0 2 0 0 1 0 0 1 1 2 1 1 2 2 0 0 2 0 0 1 1 2 0 0 1 2 
1 1 2 1 0 2 0 0 2 0 1 0 0 2 1 1 0 1 0 0 1 2 2 0 2 0 0 0 0 2 2 0 1 0 0 0 2 
1 1 1 0 1 1 0 1 1 0 1 0 2 2 2 2 0 0 1 0 0 2 1 1 0 1 0 0 2 2 2 2 0 1 2 2 1 
2 2 0 1 0 2 0 0 1 0 1 2 2 1 0 0 2 2 0 0 1 2 1 1 0 0 0 2 0 1 1 2 1 2 0 0 1 
0 2 2 0 0 1 0 0 0 2 2 0 

 

 (للمرضى ضمن مجموعة الدراسة Random numbers(:جدول الاختيار العشوائي )8الجدول )
 كمجموعة تعالج بالتجريف دون حقن )المجموعة أ( 0حيث وضع المرضى ذوي الرقم 

 
فكونوا المجموعة ب التي عولج أفرادها بالتجريف والحقن الفوري للعلاج  1أما المرضى ذوو الرقم 

 الكيمائي ضمن غرفة العمليات )المجموعة ب(
 

المجموعة ج التي عولج أفرادها بالتجريف والحقن الكيمائي  2وأخيرا شكل المرضى ذوو الرقم 
 ساعات من انتهاء الجراحة )المجموعة ج( 6خلال 

 للدراسة التشريحية المرضية . أرسلت العينات المجرفة
مل 65حيث كانت تمدد العبوة ب ,مل56مغ/56بمقدار  Doxorubicinتم الحقن الكيمائي بمادة 

مل من المصل الملحي 65مغ/56من المصل الملحي الفيزيولوجي )علما أن البالة تحوي 
 الفيزيولوجي(

 من المثانة يغلق القثطار لمدة ساعتين ثم يفتح ليتم نزح المادة الدوائية 
 يخرج المريض من المستشفى مع القثطار أوبدونه حسبما تستدعي حالته

 يراجع كل مريض وفق خطةالمتابعةالتالية :
 أشهر من التجريف 3المتابعة الأولى :بعد
 أشهر من التجريف  6المتابعة الثانية :بعد
 أشهر من التجريف  9المتابعة الثالثة :بعد 

 ة :بعد سنة كاملة من التجريف المتابعة الرابعة والأخير 
 تمت المتابعة بإجراء تنظير مثانة بالمنظار الصلب بحثا عن وجود نكس ورمي عياني
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صممت استمارة خاصة بالدراسة لكل مريض تدون فيها كافة المعلومات  والمعطيات قبل وأثناء 
 الجراحة وأثناء فترة المتابعة .

 
 رةرقم الاضبا العمر الاسم رقم الاستمارة

    

عوامل 
 الخطورة

 تدخين عائلية مهنية
   

السوابق 
العلاجية 

 لأورام المثانة

عدد مرات 
 التجريف السابقة

 العلاج المرافق المطبق سابقا 

  

 التشخيص

كشف اثناء  اعراض اخرى بيلة دموية
 المراقبة

 الأشعة الايكو

     

 التنطير

ورم متعدد  ورم وحيد
 البؤر

ورم  ورم لاطئ
 معنق

كبير 
الحجم 

 سم6<

صغير الحجم 
 سم6>

      
معطيات 

 تشخيصية أخرى
 

 مجموعة المعالجة
A B 
  

 التشريح المرضي
 6993الدرجة: تصنيف  6662الدرجة: تصنيف  المرحلة
   

 معطيات الدراسة الخلوية نكس متعدد نكس وحيد لايوجد نكس المراقبة

     اشهر 3بعد 

     اشهر 6بعد 

     اشهر 9عد ب

     بعد سنة
سبب الاستبعاد 

 من الدراسة 
 

طريقة تدبير 
 النكس
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يحسب الحرز الخاص بكل مريض حسب  بعد معرفة نتيجة الدراسة التشريحية المرضية ,
 ومعرفة مجموعة الخطورة التي ينتمي إليها . لتحديد خطورة النكس ,  EORTCنظام 

نقطة ( لتلقي العلاج بحقن 69-66كانت لديهم خطورة نكس عالية ) أرسل المرضى الذين            
BCG             . ضمن المثانة وتم إخراجهم من الدراسة كما ذكر سابقا 

 
 ضمن  BCGلكن المرضى الذين كان هناك مضاد استطباب عندهم لتلقي المعالجة بحقن     
فتم إدراجهم ضمن الدراسة  فة ,مثانة ,أو من رفض منهم تلقي علاج إضافي لأسباب مختلال

كون الحقن بجرعة كيمائية داخل المثانة ليس مضاد استطباب عندهم وهو قد يحقق لهم الفائدة 
)وهذا ما ستظهر الدراسة صحته من عدمها (, وقدأدرج المرضى مرتفعي الخطورة والذين رفضوا 

دها ,أما المرضى الذين تلقي أي علاج إضافي ضمن المجموعة الشاهد التي لم يجرى الحقن عن
عندهم  Doxorubicinفقد تم إجراء حقن  BCGيوجد لديهم مضاد استطباب لتلقي العلاج ب 

وأدرجوا عشوائيا ضمن المجموعتين )ب( و )ج( ,علما أن الجمعية الأوربية للجراحة البولية 
  )66(توصي بتطبيق هذا الحقن عند كل المرضى في اليوم الأول التالي للتجريف 

ية المرضية وهذا خاصة وأن تحديد خطورة النكس لا يتم إلا بعد اكتمال الدراسة التشريح          
لعدة أيام بعد التجريف ,بينما يتم الحقن خلال الساعات الأربعة والعشرين التالية يحتاج  

 للتجريف )والأفضل خلال الساعات الستة التالية للتجريف (.
 وتوزع المرضى : BCGن أسباب عدم تلقي هذه الفئة للعلاج بحقن ( يبي9والجدول )             

 عدد المرضى  BCG مضاد استطباب تلقي العلاج ب    
 66                سنة  86عمر فوق              
 5                 إصابة سلية سابقة              
 6                 حالة عامة سيئة              

 2                 وجود مرض كبدي              
 66                إنتان بولي معند على العلاج        

 69                رفض تلقي العلاج بالحقن ضمن المثانة    
 66                المجموع              

 
 طورة النكس المرتفعة عند مرضى خ BCG(: مضادات استطباب تلقي العلاج بحقن 9الجدول)  
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 من المهم الإشارة إلى أن المريض يدخل في إحصائيات الدراسة في إحدى حالتين :
حيث يعد من الحالات غير الناكسة التي نجحت  إكمال فترة المتابعة لسنة كاملة دون نكس ,-6

 فيها خطة المعالجة التي درسناها وتحقق الهدف من الدراسة أو:
المثانة خلال أي مرحلة من مراحل المتابعة الأربعة ,وهذا يحسب  كشف نكس ورمي ضمن-6

 من ضمن الحالات الناكسة التي فشلت فيهاخطة المعالجة التي درسنا فعاليتها .
 

إن المرضى الذين ثبتت فعالية خطة المعالجة عندهم ,استمرت متابعتهم وترصد الحالة الورمية 
وربية للجراحة البولية من حيث تواتر المراقبة التنظيرية عندهم بما يتوافق مع توصيات الجمعية الأ

 عندهم .
 

أما المرضى الذين حدث النكس عندهم واحتسبوا من ضمن الجزء الذي فشلت خطة المعالجة 
عندهم ,فهولاء يتم إجراء التجريف مرة ثانية ويطبق برنامج المعالجة المساعدة حسب توصيات 

,أوتطبيق المعالجة الكيمائية العادية  BCGة من تطبيق الحقن ب الجمعية الأوربية للجراحة البولي
 ضمن المثانة .

 

     
 
���
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 (:Resultsالنتائج )

مريضا تم قبولهم في  256كما ذكرنا سابقا ,بلغ عدد المرضى الذين أدخلوا في الدراسة مبدئيا 

ي مشفى الأسد الجامعي والمواساة والبيروني الجامعيين بدمشق ,حيث تم إجراء الشعب البولية ف

تجريف ورم المثانة عبر التنظير عند كل مريض وتلا ذلك الحقن عند من هم ضمن 

 المجموعتين )ب( و)ج(

مريضا(حسب الأسباب التي ذكرت سابقا ,بقي ضمن  60وبعد استبعاد عدد من المرضى )

 توزعهم كالتالي: مريضا كان196الدراسة 

 . مريضا   13المجموعة )أ(: 

 . مريضا   68المجموعة )ب(: 

 . مريضا   55المجموعة )ج(: 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 مريضا 55          

 ساعات من التجريف(6-1ن بعد )حق

 مريضا  68

 )حقن فوري بعد التجريف(
196 

 مجمل المرضى 

 مريضا  123

 )تجريف مع الحقن(

 مريضا 13

 )تجريف دون حقن(

 مريضا 13

 )تجريف دون حقن (

 مريضا  68

 )حقن فوري بعد التجريف(

 مريضا  123

 )تجريف مع الحقن(

 مريضا 13

 )تجريف دون حقن(

 مريضا 13

 )تجريف دون حقن (

196 

 مجمل المرضى 

 مريضا  68

 )حقن فوري بعد التجريف(

 مريضا  123

 )تجريف مع الحقن(

 مريضا 13

 )تجريف دون حقن(

 يضامر 13

 )تجريف دون حقن (
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 (: مخطط يبين التوزع العددي لمرضى المجموعات الثلاثة 1المخطط )

 

 سب الجنس :توزع المرضى ح

لمتعلقة بأورام المثانة ,توجد أرجحية عددية واضخة في كل الإحصائيات اكما هو الحال 

 26من أفراد العينة مقابل  %86.13أي ما يشكل  110للذكور, حيث بلغ عدد الذكور في العينة 

من أفراد العينة,وكانت نسبة الذكور إلى الإناث ما يقارب  %13.21من الإناث أي ما يشكل 

 ( يبين ذلك بالتفصيل 10والجدول ) 1: 6.5

 
 الجنس          

           
 العدد           

 
 النسبة المئوية        

 
 الذكور          

          
          110 

 
        86.13% 

        
 الإناث        

 
           26 

 
        13.21% 

 
 المجموع       

 

           196 

 

          100% 

 

 الدراسة حسب الجنس  (:توزع مرضى12الجدول رقم )

 

 توزع المرضى حسب الفئات العمرية :

سنة ,وكان العمر المتوسط هو 92سنة وعمر21ترواحت أعمار مرضى الدراسة بين عمر 

 سنة .60

قسم المرضى حسب أعمارهم إلى فئات عمرية عقدية ,تشمل كل منها عقدا من السنين ,وبدء 

مريضا يشكلون  12هم نظريا والذين بلغ عددهم سنة نظرا لقلة أعداد40بالأعمار التي تقل عن 

مريضا 22سنة وكان عددهم 49-40من عينة الدراسة ,تلا ذلك فئة الأعمار بين  6.12%

مريضا  16سنة وبلغ عددهم 59-50من عينة الدراسة ,ثم فئة الأعمار  %11.22يشكلون 

أفرادها سنة فبلغ عدد 69-60من مرضى الدراسة ,أما الأعمار من  %34.18يشكلون 

 19-10من مرضى الدراسة ,في حين كان عدد المرضى بين  %31.12مريضا يشكلون 61

سنة 80من مرضى العينة كاملة ,وأخيرا مرضى الأعمار فوق 9.18مريضا  يشكلون 18سنة 

 من مجموع مرضى العينة . %8.16مريضا بنسبة 16الذين بلغ عددهم 
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سنة ,في حين يتوزع الثلث 69-50أعمارهم بين يلاحظ أن ما يقرب ثلثي مرضى العينة تترواح 

الآخر على بقية الأعمار ,كما نلاحظ قلة عدد مرضى قطبي الفئات العمرية ,أي تحت سن 

 الأربعين أو فوق سن الثمانين .

 

 ( يبين التوزع العمري لمرضى العينة المدروسة :11والجدول )

 الفئة العمرية)بالسنوات(
 

 النسبة المئوية عددالمرضى 

 
 سنة 39أقل من   

 
        12 

 
        6.12% 

 

    40-49 

 

       22 

 

        11.22% 

 
    50-59 

 
       61 

 
        34.18% 

 
    60-69 

 
       61 

 
        31.12% 

  
     10-19 

 
       18 

 
        9.18% 

 
 80أكبرمن      

 
      16 

 
        8.16% 

  
 جموع الم     

 

      196 

 

        100% 

 

 (:توزع مرضى الدراسة حسب الفئات العمرية 11الجدول )

 

 التدخين عند مرضى العينة :

من مجموع مرضى %16.53مريضا أي ما نسبته  150بلغ عدد المرضى المدخنين في العينة 

لفافة 20من مجمل المرضى (يدخنون أكثر من %48.41مريضا )95العينة ,من هؤلاء يوجد 

يوميا منذ أكثر من  خمس سنوات وأطلق عليهم اسم المدخنون بشدة ,فيما يدخن الباقون عددا 

أقل من اللفافات أو منذ مدة أقصر وتمت تسميتهم بالمدخنين ,,فيما بلغ عدد غير المدخنين 

(يوضح توزع المرضى بالنسبة 12من المرضى ,والجدول )%23.416مريضا  أي بنسبة 46

 ين لعادة التدخ

 النسبة المئوية عدد المرضى قدار التدخينم

لفافة/يوم  81مدخن أكثرمن   
 منذأكثر من خمس سنوات 

 
       75 

 
    42.49% 

  مدخن بمقدار أقل أو منذ   
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 %82.16      55       زمن أقصر 

 غير مدخن 
 

   
       46 

 
    81.49% 

 المجموع
 

 
       376 

 
      311% 

 (:توزع مرضى العينة حسب عادة التدخين12الجدول)

 ظروف كشف الورم عند مرضى الدراسة :

نستعرض في هذه الفقرة الأعراض والعلامات السريرية أو الشعاعية الموحية بوجود الورم 

 ,علما بأن التشخيص النهائي تم بتنظير المثانة عند كل المرضى .

جود الورم عند مرضى العينة ,يجب قبل البدء بتفصيل الحديث عن الأعراض الموحية بو

 الإشارة إلى أن العديد من المرضى كان لديهم أكثر من عرض أو علامة في الآن نفسه .

كما يجب التنويه إلى أن كل المرضى الذين كشف لديهم الورم للمرة الأولى أخضعوا للتصوير 

 لسبب آخر . بالصدى ,وكان منهم من كشف لديه الورم عرضا بصورة الصدى عند إجرائها

من   151كان العرض الأكثر مشاهدة هو البيلة الدموية العيانية ,حيث كانت موجودة عند 

مريضا  29فيما شكا  %11.04مرضى العينة أي أن نسبة تواجدها عند مرضى العينة بلغت 

 ( من أعراض تخريشية سفلية ,أما البيلة الدموية المجهرية )بدون بيلة دموية عيانية(14.80%)

من المرضى ,وكان سبب إجراء الإيكو  %12.24مريضا  أي بنسبة  24كانت موجودة عند ف

هوالبحث عن مشكلة هضمية أو نسائية غالبا ,إضافة للكشف العرضي بالأمواج فوق الصوتية 

( أجري لهم تصوير طبقي %1.53مرضى ) 3كان هناك كشف عرضي لأورام مثانة عند 

 محوري أو رنين مغناطيسي .

مريضا كشف وجود ورم مثانة عندهم لدى إجراء تنظير مثانة دوري  91أخيرا أن ونذكر 

 من مرضى العينة  %49.49ضمن خطة ترصد ورم معالج سابقا وكانت نسبة هؤلاء 

 ( يبين تفصيل ذلك :13والجدول )

 النسبة المئوية عدد المرضى عرض أوالعلامة ال

 %99.14          353            البيلة الموية العيانية

 %34.21          87            البيلة الدموية المجهرية 

 %38.84           84            أعراض تخريشية سفلية

 %27.71           27            الكشف بالإيكو غرافي

 %3.51            1             كشف عرضي بالوسائط الشعاعية

 %47.47            79             دوريكشف أثناء تنظير المثانةال

 

 (: نسب الأعراض والعلامات الموحية بالورم 13الجدول)             
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مريضا  ممن شخص  84يجب الإشارة هنا إلى أن البيلة الدموية العيانية كانت موجودة عند 

 من المرضى حديثي %84.84لديهم ورم المثانة لأول مرة أي أن نسبة ظهورها تبلغ 

التشخيص ,كما أن التصوير بالصدى أجري عند كل شخص لديه ورم مثانة بدئي فكان إيجابيا 

 .%.89.9مريضا منهم أي بنسبة  89عند 

 

 

 توزع المرضى حسب الصفات التنظيرية للورم :

وزع المرضى من حيث صفات الأورام ,تلك الصفات التي كشفت أثناء تنظير نبحث هنا في ت

  EORTCلتجريف ,وللتنويه فقد استخدمنا صفات الأورام في جدول منظمة المثانة قبل إجراء ا

 للبحث في كيفية توزع المرضى عدديا بالنسبة لهذه الصفات .

فالبنسبة لعدد البؤر الورمية التي كشفت أثناء التنظير ,تم التمييز بين ثلاث فئات من حيث عدد 

مريضا  أي ما نسبته 101ثانة بلغ عددهم الأورام ,فالمرضى الذين كشف لديهم ورم وحيد في الم

مريضا   81بؤر بلغ عددهم  1-2من مجمل عدد المرضى ,والمرضى الذين لديهم  51.53%

مرضى لديهم ثماني بؤر  8من مجمل المرضى ,في حين كان هناك  %44.39,أي ما نسبته 

 (يوضح ذلك 14.والجدول ) %4.08ورمية أو أكثر وكانت نسبتهم 

 النسبة المئوية  عدد المرضى  لورمية عدد البؤر ا  

 %15.53      101        ورم وحيد    

 %44.39      81         أورام 2-1    

  % 4.08       8          أورام أو أكثر 8   

 %100       196        المجموع    

 

 لمثانة (:توزع المرضى حسب عدد البؤر الورمية المكتشفة بتنظير ا14الجدول )

 

سم كحد فاصل بين مجموعتين وهو 3أما بالنسبة لحجم الورم,فقد اعتمد قطر الورم المقدر ب 

 الحد الذي استخدمته المنظمة الأوربية لبحوث وعلاج السرطان في معاييرها .

سم ,وهؤلاء يشكلون 3مريضا  لديهم ورم قطره أقل من  135بناء على هذا التصنيف كان هناك 

سم 3مريضاُ لديهم أورام أكبر من 61العينة ,بينما كان الباقون وعددهم  من حجم 68.88%

 ( يبين ذلك :15من حجم العينة ,والجدول )%31.12قطرا  ونسبتهم  

 النسبة المئوية عدد المرضى قطر الورم

 %62.22          315       سم 1أقل من  

 %13.38          63       سم 1أكبر أو يساوي  

 %311          76        ع المجمو
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 (:يبين توزع المرضى حسب قطر الورم المكتشف بتنظير المثانة11الجدول )

 وعند الحديث عن معدلات النكس السابقة ,يقسم المرضى لثلاث فئات :

مريضا في دراستنا  99فئة الأورام البدئية التي تكشف وتعالج للمرة الأولى ,وبلغ عددهم 

وفئة الأورام الناكسة بمعدل نكس أقل من مرة واحدة سنويا ,وبلغ عددهم ,  %50.51ونسبتهم 

 من مرضى العينة المدروسة . %44.39مريضا  يشكلون  81

مرضى نسبتهم 10وأخيرا  فئة الأورام الناكسة بمعدل أكبر من نكس واحد سنويا  وبلغ عددهم 

 من مجموع مرضى العينة .5.10%

 (يوضح ذلك16والجدول )

 النسبة المئوية عدد المرضى السابق كس معدل الن

 %51.53         77         يئورم بد  

معدل النكس اقل من مرة 
 ستويا

        29         44.17% 

معدل النكس اكثر  من مرة   
 ستويا

         31          5.31% 

 %311            376          المجموع      

 ضى حسب معدل النكس السابق (:توزع المر16الجدول )

 توزع المرضى حسب الصفات التشريحية المرضية للورم :

المتعلقة بالصفات التشريحية  EORTCنستخدم هنا أيضا  المقاييس المعتمدة من قبل منظمة 

 أو غيابه. CISالمرضية للورم ,وهي درجة الورم ,مرحلة الورم ,ووجود مركب 

 خلال تقرير المشرح المرضي الذي يعطى بعد التجريف  من الواضح أن هذه الصفات تؤخذ من

, وبما أننا نقوم بدراسة الأورام السطحية في المثانة ونخص منها  Tلمرحلة الورم وبالنسبة 

,فمن البديهي أن التقسيم من حيث المرحلة يشمل هاتين المرحلتين أي الأورام  T1وTaالأورام 

Ta  بلغ عدد المرضى الذين كانت أورامهم من هذه التي لا تصل للصفيحة المخصوصة ,حيث

من مجموع مرضى العينة ,وكان عدد المرضى من %18.31مريضا  تبلغ نسبتهم 36المرحلة 

مريضا  نسبتهم 160التي تصل حتى القسم العميق من الصفيحة المخصوصة  T1أورام المرحلة 

 ( يبين ذلك :11والجدول ) 81.63%

 النسبة المئوية عدد المرضى الورم مرحلة      

        Ta         16       32.19% 

       T1       361       23.61% 

 %311       376        المجموع      
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 T(: توزع المرضى بالنسبة لمرحلة الورم 17الجدول )

فيما يتعلق بدرجة الورم ,وقبل البدء بتوزع المرضى يجب أن نذكر أن النظام المستخدم هو 

WHO 2004  ورغم معرفتنا الكاملة بعدم التطابق بين هذا النصنيف وتصنيف,WHO 1973 ,

الذي يستخدم لتحديد خطورة النكس والترقي عادة, إلا إننا نؤكد على أن ذلك لم يؤثر على 

 High Gradeيعدون جميعا  من المرضى  G3المعالجة الواجب تقديمها للمرضى كون مرضى 

 under-gradingدرجات الأخرى وبالتالي لم يكن هناك أي حالة من وكذلك الأمربالنسبة لل

 ,وبالنتيجة نجد أن المرضى توزعوا بين ثلاث فئات :

 G1أو ما كان يدعى   WHO 2004 )43(1حسب تصنيف  PUNLMPالأولى وهي فئة الأورام 

من مرضى  %5.10مرضى فقط بنسبة  10,وكان عددهم   WHO 1973 )44(1حسب تصنيف 

 ة .العين

( حسب تصنيف    Low Gradeوالفئة الثانية هي فئة مرضى الأورام منخفضة الدرجة )

WHO 2004 ( وسيرمزلها اختصارا  ب LG وهؤلاء المرضى كانوا يصنفون بمعظمهم من ,)

مريضا  136,وكان عدد المرضى من هذه الفئة  WHO 1973حسب تصنيف  G2الدرجة 

 من مرضى العينة .%69.39بنسبة تبلغ 

(حسب High Gradeوعند الانتقال إلى الفئة الثالثة وهي فئة مرضى الأورام مرتفعة الدرجة )

(, وهؤلاء المرضى كانوا يصنفنون HGوسيرمز لها اختصارا  ب ) WHO 2004تصنيف 

 50, وكان عدد المرضى منهذه الفئة WHO 1973حسب تصنيف  G3بمعظمهم من الدرجة 

 وع مرضى العينة .من مجم%25.51مريضا  بنسبة تبلغ 

 (ذلك بالتفصيل :18ويبين الجدول )

 النسبة المئوية       عدد المرضى       درجة الورم       

PUNLMP               10        5.10% 

LG                  136         69.39% 

HG                  50         25.51% 

 %100         196        المجموع      

 

 ( :توزع المرضى بالنسبة لدرجة الورم 12الجدول )

من عدمه ففي مرضى العينة المدروسة ,وجد هناك  CISيبقى الحديث عن وجود مركب 

مرافقان للورم المثاني ,وقد أدى هذا لأن يصبحا ضمن  CISمريضان فقط لديهما مركب 

ضمن  BCGيلهما للعلاج بحقن مجموعة المرضى ذات الخطورة المرتفعة لترقي الورم ,فتم تحو

 المثانة مما أدى لاستبعادهما من الدراسة ,وعدم دخولهما في إحصاءاتها ونتائجها النهائية .
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ضمن المثانة وهذا يستدعي  CISلا شك أن هناك مشكلة غير مفسرة في تشخيص وجود مركب 

 البحث عن السبب وراء ذلك لدى زملائننا المشرحين المرضيين .

( يبين معطياتهما معا بشكل 19( في جدول واحد )الجدول 18(و11ال الجدولين )يمكننا إجم

 مفصل ,وهذا سيساعدنا على فهم الخطوات اللاحقة من الدراسة فيما بعد :

 

 

 

 Ta         
      % 

T1       
             %       

 المجموع     
       % 

PUNLMP                1 
       (3.51% ) 

         3  
     (1.53%) 

       10 

      (5.10%) 

LG                   25 

      (12.16%) 

         111 

     (56.63%) 

         136 

     (69.39%) 

      HG           4 
     (2.04%) 

         46 

     (23.41%) 

       50 

     (25.51%) 

 36        المجموع     

     (18.31%) 

        160 

    (81.63%) 

        196 

     (100%) 

 (: توزع المرضى حسب الصفات التشريحية المرضية للورم19الجدول )

ولو درسنا توزع المرضى آخذين بعين الاعتبار كلا  من الدرجة والمرحلة معا  لوجدنا أن 

مريضا  بنسبة  111يبلغ  تمثل الغالبية العظمى من الأورام حيث عدد المرضى T1LGالأورام 

      من مجموع مرضى العينة بينما كانت أصغر المجموعات هي أورام المثانة  %56.63تبلغ 

   T1 PUNLMP من مرضى العينة %1.53اوز وكانوا ثلاث مرضى نسبتهم لا تتج

 ( يبن تفصيل ذلك .2),والمخطط
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 ة والمرحلة.توزع المرضى العددي حسب الدرج(:2المخطط ) 

 

 

 

 توزع المرضى حسب مجموعات خطورة النكس :

تهتم دراستنا بدراسة تأثيرخطة المعالجة المقترحة على نسبة النكس ,ولذلك كان من البديهي 

معرفة خطورة حدوث النكس عند كل مريض من المرضى كي نستطيع تقييم فعالية هذه الخطة 

 العلاجية .

لى معايير المنظمة الأوربية لأبحاث وعلاج السرطان اعنمدنا في تقدير خطورة النكس ع

,والتي وضعت جدولا  يعبر عن احتمال حدوث النكس بمقابل رقمي,وكانت  EORTC,المسماة 

هذه الفكرة ذات أهمية كبيرة في التعبيرعن خطورة حدوث النكس اعتمادا  على الصفات 

 التنظيرية والتشريحية المرضية للورم.

سبة لخطورةالنكس ,كذلك هوبالنسبة لخطورة الترقي ,حيث وضعت منظمة وكما هو الأمربالن

EORTC  جدولا  مماثلا  اعتمادا  على الصفات التنظيرية والتشريحية المرضية للورم ,لكن بالطبع

يوجد اختلاف بين حرزي النكس والترقي ,فقد يحمل الورم خطورة نكس مرتفعة ,مع خطورة 

 مرتفع الخطورة بالنسبة لحدوث النكس والترقي معا  . ونيك ترقي منخفظة أو متوسطة,وقد

7

25

4 3

111

46

Ta PUNLM Ta LG Ta HG T1 PUNLM T1 LG T1 HG

توزع المرضى العددي حسب المرحلة و الدرجة  
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من ملاحظة الحرزين المتعلقين بتقديراحتمال النكس والترقي نجد أن احتمال النكس يرتبط 

بالصفات التنظيرية ونسبة النكس السابق للورم أكثر من ارتباطه بالصفات التشريحية المرضية 

لتشريحية المرضية للورم أكثرمن ارتباطه بصفاته ,وبالعكس يرتبط احتمال الترقي بالصفات ا

 التنظيرية .

لقد قمنا بدراسة توزع المرضى حسب خطورة النكس فقط كون الدراسة تهتم بتأثير العلاج 

المقترح على نسبة النكس عند المرضى ,أما خطورة الترقي فهي خارج مجال بحثنا لأسباب 

 نوردها لاحقا .

د حساب الحرز المتعلق بالنكس لكل مريض على حدة ,وجدنا أن عند دراسة مرضى العينة, وبع

 المرضى  يتوزعون على فئات خطورة النكس كمايلي :

( وسنشير لها اختصارا  Low Risk of  Recurrenceفئة المرضى منخفضي خطورةالنكس)

 من مجموع أفراد العينة . %3.51( ويوجد فيها سبعة مرضى فقط يشكلون LRRب)

( وسنشير  Intermediate Risk of  Recurrenceتوسطي خطورة النكس )فئة المرضى م

(,وهي تحوي فئتين فرعيتين ,حسب عدد نقاط الحرز الموضوع من قبل IRRلها اختصارا   ب)

 منإجمالي المرضى. %12.96مريضا  ,يشكلون  143,يحويان بمجموعهما  EORTCمنظمة 

  High Risk ofخطورة النكس )أما الفئة الثالثة فهي مجموعة المرضى مرتفعي 

(Recurrence ( وسسنشير إليها اختصارا,HRR وفيها ,)من %23.41مريضا  يشكلون  46

 مجمل مرضى العينة . 

ونلاحظ هنا قلة عدد المرضى منخفضي خطورة النكس ,بينما يشكل المرضى متوسطي خطورة 

خطورة النكس أقل من ربع النكس حوالي ثلاثة أرباع العينة ,في حين يشكل المرضى مرتفعي 

 العينة .

 (:21(و)20وقد تم دمج هذه المعطيات في الجدولين )

 النسبة المئوية          عدد المرضى         إجمالي نقاط حرزالنكس  

             0             1             3.51% 

           1-4            14             31.16% 

           5-9            69             35.20% 

          10-11            46             23.41% 

             -           196             100% 
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 (:توزع المرضى حسب مجموع نقاط حرزالنكس الورمي 82الجدول )   

 ي :حسب فئات خطورة النكس ينتج لدينا الجدول التال ولو وزعناالمرضى

 النسبة المئوية  عدد المرضى    إجمالي نقاط الحرز فئة خطورة النكس  

 %3.51      1           0            منخفض الخطورة  

 %12.96      143         9-1           متوسط الخطورة  

 %23.41      46          11-10          مرتفع الخطورة  

 %100       196          -            المجموع   

 

 (: توزع المرضى حسب فئات خطورة النكس الورمي 21الجدول )

قمنا بتقسيم المرضى إلى فئات حسب خطورة النكس لديهم,لكن صغر حجم عينة المرضى 

مرضى فقط( جعلنا نتجه لدمجها مع مجموعة المرضى متوسطي 1منخفضي خطورة النكس )

لعوامل الإنذارية عند كلا المجموعتين ,وأشرنا للفئة الجديدة خطورة النكس نظرا  لتقارب ا

من مرضى العينة ,فيما %16.53مريضا  بنسبة 150( والتي أصبحت تحوي LIRRاختصارا  )

 مريضا (.46بقيت مجموعة المرضى مرتفعة خطورة النكس على حالها )

لجة أ,ب,ج,في كل قمنا بعد ذلك باحصاء حالات النكس عند كل مجموعة من مجموعات المعا

 فترة من فترات المتابعة والترصد .

أما بالنسبة لخطورة الترقي فلم نقم بدراستها كونها تخرج عن نطاق البحث وتحتاج لدراسة 

 مستقلة طويلة الأمد على مدار عدة سنوات وذلك لنتمكن من الحصول على نتائج ذات مصداقية 

جدول عالجة على النحو الذي يبينه الوقد كان توزع المرضى كفئات خطورة ومجموعات م

(22) 

 

 
 

 المعالجة 
بالتجريف                            

 دون حقن

المعالجةبالتجريف 
مع الحقن فور 
 انتهاء التجريف

المعالجة 
بالتجريف مع 
 سا6الحقن خلال 

 
 المجموع    

مجموعة المرضى 
مرتفعي خطورة 

 (HRRالنكس )

   19    15     12      46 

مجموعة المرضى 
منخفضي 

ومتوسطي خطورة 
 (LIRRالنكس )

   54    53    43     150 

 المجموع    
 

  13    68    55    196 
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حسب فئات خطورة النكس الورمي في كل مجموعة من  (:توزع المرضى88الجدول )

 مجموعات المعالجة

 نتائج المتابعة الأولى:

ثة أشهر على إجراء تجريف ورم المثانة ,وقد تبين نتيجة أجريت المتابعة الأولى بعد مرور ثلا

 إجراء التنظير لمرضى الدراسة وجود تسع حالات نكس جديدة تتوزع كمايلي:

 وغيرالمعالجين بالحقن . HRRثلاث حالات نكس بين المرضى -

 والمعالجين بالحقن الفوري بعد التجريف  HRRحالة نكس وحيدة بين المرضى -

 ساعات بعدالتجريف.6والمعالجين بالحقن خلال HRRدة بين المرضى نكس وحي حالة-

 وغير المعالجين بالحقن . LIRRحالات نكس بين المرضى4-

 والمعالجين بالحقن الفوري بعد التجريف. LIRRوحيدة بين المرضى  حالةنكس-

 ساعات بعد التجريف .6والمعالجين بالحقن خلال  LIRRنكس وحيدة بين المرضى  حالة -

 (23ويمكن تلخيص ذلك في الجدول )

مجموعة خطورة 
 النكس 

معالجة بالتجريف 
 دون حقن

معالجةبالتجريف 
مع الحقن 
فورانتهاء 
 التجريف

معالجة بالتجريف 
 6والحقن خلال 

 ساعات التالية له 

 
 المجموع 

 
HRR 

    3     1       1     5 

LIRR     4     1       1     6 
 11      2       2     1     المجموع

 أشهر من التجريف3(: حالات النكس الجديدة المكتشفة عند المراقبة بعد 23الجدول)

 نتائج المتابعة الثانية :

أجريت المتابعة الثانية بعد مرور ستة أشهرعلى إجراء تجريف ورم المثانة ,وقدتبين نتيجة 

 تتوزع كمايلي : إجراء التنظيرلمرضى الدراسة وجود تسع حالات نكس جديدة

 وغير المعالجين بالحقن . HRRحالات نكس بين المرضى 3-

 والمعالجين بالحقن الفوري بعد التجريف.  HRRحالة نكس وحيدة بين المرضى -

 ساعات بعد التجريف .6والمعالجين بالحقن خلال  HRRحالة نكس وحيدة بين المرضى -

 قن .وغيرالمعالجين بالح LIRRحالتا نكس بين المرضى -
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 والمعالجين بالحقن الفوري بعد التجريف LIRRحالة نكس وحيدة بين المرضى -

 ساعات بعد التجريف .6والمعالجين بالحقن خلال  LIRRحالة نكس وحيدة بين المرضى  -

 (:24ويمكن تلخيص ذلك في الجدول رقم )

مجموعة خطورة 
 النكس

معالجة 
بالتجريف دون 

 حقن

معالجةبالتجريف 
مع الحقن 

رانتهاء فو
 التجريف

معالجة 
بالتجريف 

 6والحقن خلال 
 ساعات التالية له

 المجموع  

HRR 

 
     3       1      1      5 

LIRR 

 
     2       1      1       4 

 9        2       2       5      المجموع

 من التجريفأشهر6(:حالات النكس الجديدة المكتشفةعند المراقبة الثانية بعد 24الجدول)

 :نتائج المتابعة الثالثة

أجريت المتابعة الثالثة بعدمرور تسعة أشهر على إجراءتجريف ورم المثانة,وقد تبين نتيجة 
 حالات نكس جديدة تتوزع كمايلي:10إجراءالتنظير لمرضى الدراسة وجود 

 وغير المعالجين بالحقن. HHRحالات نكس بين المرضى 4-

 والمعالجين بالحقن الفوري بعد التجريف. HRRرضى حالة نكس وحيدة بين الم -

 ساعات بعد التجريف .6والمعالجين بالحقن خلال  HRRحالتا نكس وحيدة بين المرضى  -

 وغيرالمعالجين بالحقن . LIRRحالات نكس بين المرضى 3 -

 والمعالجين بالحقن الفوري بعد التجريف. LIRRعدم وجود حالات نكس بين المرضى -

 ساعات بعد التجريف .6والمعالجين بالحقن خلال  LIRRود حالات نكس بين المرضى عدم وج-

 (:25ويمكن تلخيص ذلك في الجدول رقم )

مجموعة خطورة 
 النكس

معالجة 
بالتجريف دون 

 حقن

معالجةبالتجريف 
مع الحقن 
فورانتهاء 
 التجريف

معالجة 
بالتجريف 

 6والحقن خلال 
 ساعات التالية له

 المجموع

HRR     4     1      2       1 

LIRR     3     0      0       3 
 10       2      1      1      المجموع

 أشهرمن التجريف 9(:حالات النكس الجديدة المكتشفة عند المراقبة الثالثة بعد25الجدول)
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 نتائج المراقبة الرابعة:

ثانة ,وقد تبين نتيجة إجراء التنظير أجريت المتابعة الرابعة بعد سنةعلى إجراء تجريف ورم الم
 حالة نكس جديدة تتوزع كمايلي: 12لمرضى الدراسة وجود 

 وغير المعالجين بالحقن. HRRحالات نكس بين المرضى  3-

 و المعالجين بالحقن الفوري بعد التجريف.HRRحالتا نكس بين المرضى -

 ت بعد التجريف.ساعا6والمعالجين بالحقن خلال  HRRحالتا نكس بين المرضى  -

 وغيرالمعالجين بالحقن . LIRRحالتا نكس جديدتان  بين المرضى  -

 والمعالجين بالحقن الفوري بعد التجريف. LIRRحالة نكس وحيدة بين المرضى -

 ساعات بعد التجريف.6والمعالجين بالحقن خلال  LIRRحالتا نكس  بين المرضى -

 (:26ويمكن تلخيص ذلك في الجدول رقم )

عة خطورة مجمو
 النكس

معالجة 
بالتجريف دون 

 حقن

معالجةبالتجريف 
مع الحقن 
فورانتهاء 
 التجريف

معالجة 
بالتجريف 

 6والحقن خلال 
 ساعات التالية له

 المجموع

HRR     3     2      2       1 

LIRR     2     1      2       5 
 12       4      3      5      المجموع

 ت النكس الجديدة المكتشفة عند المراقبة الرابعة بعد سنة من التجريف(:حالا26الجدول)

 النتائج النهائية بعد مرور سنة على التجريف :

(الذي يتضمن عددحالات النكس ونسبها المئوية 21نحصل على النتائج النهائية من الجدول )

 ضمن كل مجموعة :

مجموعةخطورة 
 النكس

معالجة 
بالتجريف 
 دون حقن 

التجرمعالجةب
يف مع الحقن 

فور انتهاء 
 التجريف

معالجةبالتجريف 
مع الحقن خلال 

 سا التالية له6

المعالجة 
بالتجريف مع 
 الحقن)ب+ج(

 المجموع

HRR 13/12 

(68.42%) 

5/15 

(33.33%) 

6/12 

(50%) 

11/21 

(40.14%) 

24/46 

(52.11%) 

LIRR 11/14 

(82.37%) 

3/53 

(5.66%) 

4/43 

(9.30%) 

1/96 

(1.29%) 
18/150 

(12%) 

 84/73 المجموع

(38.22%) 

8/68 

(11.16%) 

10/55 

(18.18%) 

18/123 

(14.63%) 
42/196 

(21.43%) 

P value 0.001≤P≤0.01 0.05≤P≤0.06 0.01≤P≤0.01  

 

 (:مجموع حالات النكس المكتشفة بالمراقبات الأربعة 21الجدول )
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 تجريف تتوزع كما يلي:نلاحظ من الجدول السابق ان حالات النكس يعد سنة من ال

 وغير المعالجين بالحقن. HRRحالة نكس بين المرضى  63 -
 المعالجين بالحقن الفوري بعد انتهاء التجريف. HRRحالات نكس بين المرضى  5 -
 ساعات التالية للتجريف. 6المعالجين بالحقن خلال HRRحالات نكس بين المرضى  6 -
 بالحقن. غير المعالجين LIRRحالة نكس بين المرضى  66 -
 المعالجين بالحقن الفوري بعد انتهاء التجريف. LIRRحالات نكس بين المرضى  3 -
 ساعات التالية للتجريف. 6المعالجين بالحقن خلال  LIRRحالات نكس بين المرضى  2 -

 

 رسماً توضيحياً لمجموع حالات النكس السابقة: (3المخطط )ويظهر 

 

 ة في نهاية الدراسة(: مجموع حالات النكس المكتشف3) المخطط

 ( مقارنة بين نسب النكس في كل مجموعة من المرضى:2كما يظهر المخطط )       

11

3
4

13

5
6

دون حقن بعد انتهاء التجريف ساعات بعد 6حقن خلال 
التجريف

LRR

HRR
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 (: النسبة المئوية لمجموع حالات النكس في نهاية الدراسة4) المخطط

 
 
 

 

 

جراء الحقن )بغض النظر عن توقيت الحقن( عند مجم ل دراسة العلاقة بين حدوث النكس وا 
 مرضى العينة:

قمنا بالمقارنة بيم حدوث النكس عند المرضى المعالجين بالتجريف دون حقن داخل المثانة 
والمرضى المعالجين بالتجريف مع الحقن داخل المثانة سواء الحقن الفوري بعد التجريف أو 

 ساعة )تحديداً خلال الساعات الستة الأولى( بعد التجريف. 62الحقن خلال 

مريضاً, وكان عدد الحالات  93مرضى المعالجين بالتجريف دون حقن داخل المثانة بلغ عدد ال
, أي أصبح عدد الحالات 5, 9, 5, 9الناكسة في مراحل المتابعة الأربعة على التوالي هي: 

مريضاً دون نكس أي ما نسبته  29في حين بقي  %36.88مريضاً أي بنسبة  62الناكسة 
مرضى المعالجين بالتجريف المتبوع بالحقن سواء الفوري أو .في حين بلغ مجموع ال69.66%
مريضاً وكان عدد الحالات الناكسة في مراحل المتابعة  663ساعات بعد التجريف  6خلال 

مريضاً في نهاية  68, أي أصبح عدد حالات النكس 9, 3, 2, 2الأربعة على التوالي هي: 

20.30%

5.66%
9.30%

64.42%

33.33%

50%

دون حقن حقن فوري بعد انتهاء 
التجريف

ساعات بعد 6حقن خلال 
التجريف

LIRR

HRR
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مرضى منهم دون نكس أي بنسبة  665في حين بقي  %62.63الدراسة أي بنسبة تبلغ 
( الذي يوضح تزايد حالات النكس في 68.ويمكن تمثيل هذه المعطيات في الجدول )85.39%

 كل مرحلة من المراحل

عدد الحالات 
 الناكسة

المعالجة 
بالتجريف دون 

 33حقن )
 مريضاً(

المرضى المعالجين 
بالتجريف مع 

الحقن فور انتهاء 
التجريف       

 مريضاً( 69)

لمرضى ا
المعالجين بالحقن 

ساعة  24خلال 
التالي للتجريف 

 مريضاً( 55)

المعالجة بالتجريف مع 
الحقن )ب+ ج(     

 مريضاً( 023)

 2 6 6 9 اشهر 3بعد 
 2 6 6 5 اشهر 6بعد 
 3 6 6 9 اشهر 8بعد 

 9 2 3 5 بعد سنة
عدد حالات النكس 

 الكلية )%(
62/93 

(36.88%) 
8/68 

(66.96%) 
66/55 

(68.68%) 
68/663 

(62.63%) 
P value 0.01p0.001 0.05p0.06 0.01P0.001 

جراء الحقن.29الجدول )  (: العلاقة بين نسبة النكس وا 

 

( هذه العلاقة بشكل بياني يمثل تطور عدد ونسب حالات النكس 6( و )5ويوضح المخططان)
 ى غير المعالجين بالحقن.بعد كل متابعة في المرضى المعالجين بالحقن مقارنة مع المرض

 

ن )بغض النظر عن توقيته( على إجمالي حالات ق(: رسم بياني لتأثير تطبيق الح5المخطط )
 النكس.

24

18

عدد حالات النكس بعد سنة  

تجريف بدون حقن

تجريف  مع حقن
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 على نسبة النكس.(: رسم بياني لتأثير تطبيق الحقن )بغض النظر عن توقيته( 6) المخطط
 

ق عندهم الحقن عن المرضى الذين لم يطبق نلاحظ أن الفرق يتسع بين المرضى الذين طب
عندهم, حيث أن عدد حالات النكس رغم تقاربه في بعض الأحيان إلا أن اختلاف حجوم 

( الذي يظهر وجود 68العينات يجعل الفروق في النسب المئوية أوضح. هذا مايؤكده الجدول )
ساعة التالية  62ل أهمية إحصائية كبيرة لتطبيق الحقن بغض النظر عن توقيت الحقن خلا

 للتجريف )وبالتحديد خال الساعات الستة التالية للتجريف(

جراء الحقن فور انتهاء التجريف عند مجمل مرضى العينة  :دراسة العلاقة بين حدوث النكس وا 

مريضاً, وكان عدد حالات  68بلغ مجموع المرضى المعالجين بالتجريف المتبوع بالحقن الفوري 
مرضى في نهاية  8لتصبح  3, 6, 6, 6متابعة الأربعة على التوالي هي النكس في مراحل ال

مريضاً منهم دون نكس أي بنسبة  66في حين بقي  %66.96الدراسة أي بنسبة تبلغ 
88.62%. 

( هذه العلاقة بشكل بياني يمثل تطور عدد ونسب حالات النكس بعد 8( و )9يوضح الشكلان )
لحقن الفوري مقارنة مع المرضى غير المعالجين بالحقن كل متابعة في المرضى المعالجين با

32.88%

14.63%

نسبة النكس بعد سنة

نسبة النكس بعد سنة 

تجريف دون  حقن

تجريف مع حقن
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 (.69وذلك اعتماداً على معطيات الجدول )

 
  (: رسم بياني لتأثير تطبيق الحقن فور انتهاء التجريف على إجمالي حالات النكس.3المخطط )

 

 (: رسم بياني لتأثير تطبيق الحقن فور انتهاء التجريف على نسبة النكس9) المخطط

و  93ظ تقارب المخططين البيانيين بشكل واضح وذلك بسبب تقارب عددي أفراد العينتين )نلاح
ة عند تطبيق حقن العلاج الكيمائي مريضاً(, ويظهر جلياً نقص عدد ونسبة الحالات الناكس 98

 ضمن المثانة فور انتهاء التجريف.

كل كبير في التخفيف من ( يبين بوضوح أن الحقن فور انتهاء التجريف يسهم بش68إن الجدول )
نسبة النكس, حيث تؤكد معطيات هذا الجدول على وجود أهمية إحصائية واضحة لتطبيق الحقن 

 الفوري بعد التجريف.

24

8

تجريف دون حقن 

تجريف مع حقن فور انتهاء 
التجريف

32.88%

11.76%

بعد سنة

تجريف دون حقن

ء تجريف مع حقن فور انتهخا
التجريف
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جراء الحقن خلال الساعات الستة التالية للتجريف  دراسة العلاقة بين حدوث النكس وا 
 :التجريف( عند مجمل مرضى العينة )باستثناء الحقن فور انتهاء

بلغ مجموع المرضى المعالجين بالتجريف المتبوع بالحقن خلال الساعات الستة التالية للتجريف 
مريضاً, وكان عدد الحالات الناكسة في مراحل المتابعة الأربعة على  النحو التالي هي:   55
 25في حين بقي  %68.68مرضى في نهاية الدراسة أي بنسبة تبلغ  66لتصبح  2, 6, 6, 6

 .%86.86منهم دون نكس أي بنسبة  مريضاً 
( هذه العلاقة بشكل بياني يمثل تطور عدد ونسب حالات النكس 66( و )9يوضح المخططان )

ساعات التالية للتجريف مقارنة مع  6بعد كل متابعة في المرضى المعالجين بالحقن خلال 
 (.68المرضى غير المعالجين بالحقن وذلك اعتماداً على معطيات الجدول )

 

                                            ساعات التالية للتجريف على  6(: رسم بياني لتأثير تطبيق الحقن خلال 9لمخطط )ا    
 جمالي حالات النكسإ

 

24

10

تجريف دون حقن

ساعات 6تجريف مع حقن خلال 
بعد التجريف

32.88%

18%
تجريف دون حقن 

ساعة 24تجريف مع حقن خلال 
بعد التجريف
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ساعات التالية للتجريف على نسبة  6(: رسم بياني لتأثير تطبيق الحقن خلال66المخطط )
 النكس 

وجود فجوة بين المخطط البياني لعدد حالات النكس والمخطط  نلاحظ من الشكلين السابقين
مريضاً(, وبكل  55و  93البياني لنسب النكس, والسبب يعود لاختلاف حجمي العينتين )

ساعات التالية للتجريف واضحاً في التقليل من النكس  6الحالات يبقى أثر تطبيق الحقن خلال 
 .(68الجدول )ين الأخريين.رغم أن أهميته الإحصائية أقل من المجموعت

ساعات  6والسبب يعود برأينا للصغر النسبي في حجم عينة المرضى المعالجين بالحقن خلال  
 التالية للتجريف.

 :HRRدراسة تأثير توقيت الحقن في تطور نسبة النكس عند المرضى مرتفعي خطورة النكس 

رة النكس والترقي ضمن الدراسة يجب أن نعيد التأكيد هنا على أن إدخال المرضى مرتفعي خطو 
 كان بناء على أحد أمرين:

رفض مجموعة من هؤلاء المرضى لأي علاج مرافق للتجريف وهؤلاء أدخلوا ضمن المجموعة -6
 الشاهد التي عولج أفرادها بالتجريف فقط.

ضمن  BCGوجود مضاد استطباب عند مجموعة أخرى من هؤلاء المرضى لتطبيق حقن -6
لي اكتفي بالحقن بجرعة وحيدة بعد التجريف وتم توزيع هؤلاء المرضى على المثانة وبالتا

 المجموعتين )ب( و )ج(.

عند دراسة حالات النكس ضمن كل مجموعة خطورة نجد أن مجموعة المرضى عالية خطورة 
من مجمل  %9.62حالة نكس خلال فترة المتابعة أي مايشكل  62حدث ضمنها  HRRالنكس 

 حالة تتوزع كما يلي: 26ة والبالغة حالات النكس الكلي

 المعالجين بالتجريف دون حقن. HRRحالة نكس عند مرضى  63

 المعالجين بالتجريف والحقن فور انتهاء التجريف HRRحالات نكس عند مرضى  5

 ساعات التالية للتجريف. 6المعالجين بالحقن خلال  HRRحالات نكس عند مرضى  6
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 (:69ويمكن إدراج ذلك بالجدول )

طريقة 
 المعالجة

تجريف دون 
 حقن

تجريف مع 
الحقن فور 

 انتهاء التجريف

تجريف مع 
الحقن خلال 

ساعة بعد  24
 التجريف

مجمل حالات 
التجريف مع 
 الحقن )ب+ج(

عدد حالات 
 النكس

63/69 5/65 6/66 66/69 

P value 0.02≤P≤0.05 0.3≤P≤0.5 0.05≤P≤0.07 
 HRRمجموعة المرضى  : توزع حالات النكس في(28)الجدول 

 

( ان الحقن ضمن المثانة فور انتهاء التجريف كان ذا أهمية إحصائية 69نلاحظ من الجدول )
في حين لم يكن له نفس  HRRواضحة في التخفيف من نسبة النكس ضمن مجموعة المرضى 

ساعات بعد التجريف. أو عند حساب مجمل  6الأهمية الإحصائية عند تطبيق الحقن خلال 
ت الحقن سوية.عند دراسة تطور عدد ونسب حالات النكس خلال كل فترة مراقبة نجد ان حالا

 تطور هذه النسب كان كالتالي:

المعالجين بالتجريف دون حقن حيث كان  HRRازداد عدد حالات النكس عند مرضى  -
 2حالات نكس في الشهر الثالث, وثلاث حالات جديدة في الشهر السادس ثم  3هناك 

يدة في الشهر التاسع, وأخيراً ثلاث حالات جديدة بمرور سنة كاملة فيكون حالات جد
 حالة. 63حالات النكس 

المعالجين بالتجريف مع الحقن الفوري بعد  HRRازداد عدد حالات النكس عند مرضى  -
انتهاء التجريف حيث كان هناك حالة نكس وحيدة في الشهر الثالث وحالة جديدة في 

لة جديدة في الشهر التاسع, وأخيراً حالتان جديدتان بمرور سنة الشهر السادس, ثم حا
 حالات. 5كاملة فيكون مجموع حالات النكس 

 6المعالجين بالتجريف مع الحقن خلال  HRRازداد عدد حالات النكس عند مرضى  -
ساعات بعد انتهاء التجريف حيث كان هناك حالتا نكس في الشهر الثالث,وحالة وحيدة 
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هر السادس,ثم حالتان جديدتان في الشهر التاسع , وأخيراً حالتان جديدتان جديدة في الش
 حالات. 6بمرور سنة كاملة فيكون مجموع حالات النكس 

 (:36ويمكن إدماج تلك المعلومات في الجدول ) -

عدد حالات 
 النكس الجديدة

المرضى 
المعالجين 

بالتجريف دون 
 حقن

المرضى المعالجين 
بالتجريف مع 

انتهاء  الحقن فور
 التجريف

المرضى المعالجين 
 24بالحقن خلال 

 ساعة التالية للتجريف

المعالجة بالتجريف مع 
 الحقن      )ب+ ج(

 6 6 6 3 اشهر 3بعد 
 3 6 6 3 اشهر 6بعد 
 3 6 6 2 اشهر 8بعد 

 2 6 6 3 بعد سنة
عدد حالات النكس 

 الكلية )%(
63/69 

(68.26%) 
5/65 

(33.33%) 
6/66 
(56%) 

66/69 
(26.92%) 

 HRR(: حالات النكس الجديدة عند المرضى مرتفعي خطورة النكس 31الجدول )

يظهر في الجدول السابق اختلاف واضح في عدد حالات النكس في نهاية الدراسة بين 
مريضاً  63مرضى كل من المجموعات الثلاثة, فمرضى المجموعة الأولى حدث النكس عند 

مرضى  5, في حين أن النكس حدث عند %68.26تبلغ مريضاً أي بنسبة  69من أصل 
مرضى في المجموعة الثالثة بنسبة تبلغ 6,و%33.33في المجموعةالثانية بنسبة نكس تبلغ 

, ونلاحظ هنا ارتفاع عدد حالات النكس ونسبتها في نهاية الدراسة عند المرضى 56%
د مرضى المجموعة مرتفعي خطورة النكس في المجموعات الثلاثة, مع زيادة واضحة عن

الأولى الذين لم يتم عندهم حقن أي علاج كيميائي في المثانة بعد تجريف الورم تنظيرياً, 
 ( هذا الفرق بوضوح.66( و )66ويوضح كل من المخططان )
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خلال فترة  HRR(: عدد حالات النكس عند المرضى مرتفعي خطورة النكس 66المخطط )
 المتابعة.

 

 خلال فترة المتابعة. HRRكس عند المرضى مرتفعي خطورة النكس (: نسب الن66المخطط )

دراسة تأثير توقيت الحقن في تطور نسبة النكس عند المرضى منخفضي 
 :LIRRومتوسطي خطورة النكس 

13

5
6

تجريف دون حقن تجريف مع حقن فوري 6تجريف مع حقن خلال 
ساعات بعد الجراحة

عدد حالات النكس

68.42%

33.33%

50%

بعد سنة

كس نسب النكس عند المرضى مرتفعي خطورة الن
HRRخلال فترة المتابعة

تجريف دون حقن

تجريف مع حقن فوري

ساعات 6تجريف مع حقن خلال 
بعد الجراحة
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حالة نكس تشكل 68, هناك LIRRفي مجموعة المرضى منخفضة ومتوسطة خطورة النكس 
 توزع كما يلي:من مجموع حالات النكس في الدراسة وت 26.86%

 المعالجين بالتجريف دون حقن. LIRRحالة نكس عند مرضى  66 -
 المعالجين بالتجريف والحقن فور انتهاء التجريف. LIRRحالات نكس عند مرضى  3 -
 ساعات التالية للتجريف. 6المعالجين بالحقن خلال  LIRRحالات نكس عند مرضى  2 -

 (:36ويمكن إدراج ذلك بالجدول )

طريقة 
 ةالمعالج

تجريف 
دون 
 حقن

تجريف مع الحقن 
فور انتهاء 
 التجريف

تجريف مع 
 6الحقن خلال 
ساعات بعد 
 التجريف

مجمل حالات 
 التجريف مع الحقن

عدد حالات 
 النكس

66/52 3/35 2/23 9/96 

P value 0.02 P0.03 0.1  P0.2 0.01P0.02 
 LIRR(: توزع حالات النكس في مجموعة المرضى 30الجدول )

( أن الحقن ضمن المثانة فور انتهاء التجريف كان ذا أهمية إحصائية 36لاحظ من الجدول )ن
, وكان الأمر ذاته عند LIRRواضحة في التخفيف من نسبة النكس ضمن مجموعة المرضى 

تطبيق الحقن خلال الساعات الستة الأولى عموماً عند الأخذ بالاعتبار مجمل حالات الحقن 
يت الذي تم فيه الحقن خلال هذا اليوم في حين لم يكن له نفس الأهمية بغض النظر عن التوق

 ساعات بعد التجريف. 6الإحصائية عند تطبيق الحقن خلال 

 LIRRعند قيامنا بدراسة تطور عدد ونسب حالات النكس خلال كل فترة مراقبة بالنسبة لمرضى 
 نجد أن تطور هذه النسب كان كالتالي:

المعالجين بالتجريف دون حقن حيث كان  LIRRعند مرضى  ازداد عدد حالات النكس -
 3حالات نكس في الشهر الثالث, وحالتان جديدتان في الشهر السادس ,ثم  2هناك 
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حالات جديدة في الشهر التاسع ,وأخيراً حالتان جديدتان بمرور سنة كاملة فيكون مجموع 
 حالة. 66حالات النكس 

المعالجين بالتجريف مع الحقن الفوري بعد  LIRRازداد عدد حالات النكس عند مرضى  -
انتهاء التجريف من حالة واحدة فقط في الشهر الثالث, وحالة جديدة وحيدة في الشهر 
السادس, ولم تسجل أي حالة نكس في الشهر التاسع, بينما سجلت حالة جديدة وحيدة 

 حالات فقط. 3بمرور سنة كاملة, فيكون مجموع حالات النكس 
 6المعالجين بالتجريف مع الحقن خلال  LIRRحالات النكس عند مرضى  ازداد عدد -

ساعات بعد انتهاء التجريف من حالة واحدة فقط في الشهر الثالث, وحالة جديدة وحيدة 
في الشهر السادس, ولم تسجل أي حالة نكس في الشهر التاسع, بينما سجلت حالتا 

 حالات فقط. 2ت النكس نكس جديدتان بمرور سنة كاملة, فيكون مجموع حالا

 (.36ويمكن إدماج تلك المعلومات في الجدول )           

عدد حالات 
 النكس

المرضى 
المعالجين 

بالتجريف دون 
 حقن

المرضى المعالجين 
بالتجريف مع 

الحقن فور انتهاء 
 التجريف

المرضى 
المعالجين بالحقن 

ساعة  24خلال 
 التالي للتجريف

المعالجة بالتجريف مع 
 ن )ب+ ج(الحق

 3بعد 
 اشهر

2 6 6 6 

 6بعد 
 اشهر

6 6 6 6 

 8بعد 
 اشهر

3 6 6 6 

 3 6 6 6 بعد سنة
المجموع 
)%( 

66/52 
(6.39%) 

3/53 
(5.66%) 

2/23 
(9.36%) 

9/96 
(9.69%) 

 LIRR(: حالات النكس الجديدة عند مرضى منخفضي ومتوسطي خطورة النكس 36الجدول )

بيراً في عدد حالات النكس في نهاية الدراسة بين مرضى كل من يظهر الجدول السابق اختلافاً ك
 52مريضاً من أصل  66المجموعات الثلاثة, فمرضى المجموعة الأولى حدث النكس عند 

مرضى في المجموعة الثانية  3, في حين أن النكس حدث عند %66.39مريضاً أي بنسبة تبلغ 
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ونلاحظ هنا  %9.36ثالثة بنسبة تبلغ مرضى في المجموعة ال 2و  %5.66بنسبة نكس تبلغ 
ارتفاع عدد حالات النكس ونسبتها في نهاية  الدراسة عند المرضى منخفضي ومتوسطي خطورة 

النكس في المجموعات الثلاثة, مع زيادة واضحة عند مرضى المجموعة الأولى الذين لم يتم 
, ولا نغفل عن أن الفرق في عندهم حقن أي علاج كيميائي في المثانة بعد تجريف الورم تنظيرياً 

نسبة النكس بين المرضى الذين لم يعالجوا بالحقن داخل المثانة وأولئك الذين تم الحقن عندهم, 
هذا الفرق أوضح مما هو عليه في المرضى مرتفعي خطورة النكس ويوضح كل من الشكلين 

 ( هذا الفرق بوضوح.62( و )63)

 

 

 

 LIRRالمرضى منخفضي ومتوسطي خطورة النكس  (: عدد حالات النكس عند03) المخطط
 خلال فترة المتابعة.

 

 

11

3
4

تجريف دون حقن 

تجريف مع حقن فوري بعد 
التجريف

6نجريف مع حقن خلال 
ساعات بعد التجريف
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خلال  LIRR(: نسب النكس عند المرضى منخفضي ومتوسطي خطورة النكس 04) المخطط
 فترة المتابعة

 

وللحصول على معلومات أدق, يمكن أن نجري مقارنة بين عدد حالات النكس عند مرضى 
HRR  ومرضىLIRR ( الذي 65( فينتج لدينا الشكل )63( و )66ن )وذلك بدمج المخططي

 يقدم توضيحياً لتزايد عدد حالات النكس في كل مجموعة من المرضى.

20.37%

5.66%

9.30%

تجريف دون حقن

تجريف مع حقن 
فوري بعد 
التجريف

تجريف مع حقن 
ساعات 6خلال 

بعد التجريف
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 ( مقارنة بين عدد حالات النكس عند مرضى الدراسة05) المخطط

ونجد في هذا الشكل أن أكثر حالات النكس تقع ضمن مجموعة المرضى مرتفعي خطورة النكس 
HRR ين بالحقن, تليها مجموعة المرضى وغير المعالجLIRR  غير المعالجين بالحقن, أما أقلها

 ساعات بعد التجريف. 6الذين عولجوا بالحقن سواء الفوري أو خلال  LIRRفهم مرضى 

لكن ونظراً لتفاوت حجون العينات, يمكن أن نقوم بالمقارنة بين النسب المئوية لحدوث النكس 
( الذي يوضح تزايد نسب النكس 66( فينتج لدينا المخطط )63( و )66وذلك بدمج المخططين )

 خلال فترات المتابعة.

13

5

6

11

3
4

HRRتجريف دون حقن عند 

HRRتجريف مع حقن فوري بعد التجريف عند 

  HRRساعات بعد التجريف عند 6تجريف مع الحقن خلال 

LIRRتجريف دون حقن عند 

LIRRتجريف مع الحقن فور انتهاء التجريف عند 

LIRRساعات بعد التجريف عند 6تجريف مع حقن خلال 
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 (: مقارنة بين نسب النكس عند مرضى الدراسة06) المخطط

 

 دراسة الترقي:

لم تسجل أي حالة ترقي لورم غاز للعضلية خلال فترة المتابعة بين حالات النكس, لكن رغم ذلك 
الحقن بجرعة وحيدة من العلاج الكيميائي داخل المثانة )سواء فور لا يمكننا الادعاء بأن تطبيق 

انتهاء التجريف أو خلال الساعات الأربعة والعشرين التالية للتجريف( يقي من حدوث الترقي 
 وذلك لسببين التاليين:

ان فترة المتابعة البالغة سنة واحدة فقط بعد التجريف لا تكفي للحكم على حدوث الترقي الذي -6
 حتاج لوقت أطول من ذلك بكثير على عكس النكس الذ يمكن أن يحدث باكراً.ي

إن المرضى الذين ثبت وجود نكس لديهم خلال المراقبة الدورية كانوا يحولون لتلقي معالجات -6
آخر, وبالتالي لم تعد  أخرى فور اكتشاف النكس وتجريفه, وغالباً ما كان هذا العلاج يتم في مركز

68.42%

33.33%

50%

20.37%

5.66%

9.30%

HRRتجريف دون حقن عند 

HRRتجريف مع حقن فوري بعد التجريف عند 

HRRساعات بعد التجريف عند 6تجريف مع الحقن خلال 

LIRRتجريف دون حقن عند 

LIRRتجريف مع حقن فوري بعد التجريف عند 

LIRRساعات بعد التجريف عند 6تجريف مع حقن خلال 
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ة تطبق على هؤلاء المرضى, وبذلك لا يمكن الحكم على فعالية الحقن في تأخير أو معايير الدراس
لهذين السببين لم تدرس خطورة الترقي في بحثنا كونها تحتاج لدراسة مستقلة منع حدوث الترقي.

 طويلة الأمد على مدار عدة سنوات.

 

 دراسة الإختلاطات:

كيميائي ضمن المثانة, سواء من حيث حدوث لم تسجل لدينا أية حالة اختلاط تتعلق بالحقن ال
نقص السعة المثانية أو حدوث الترفع الحروري, كما لم تسجل حالات التهاب مثانة كيميائي أو 
أي من الأعراض المرافقة له, لكن لا يمكننا نفي حدوث بعض حالات التخريش المثاني التي قد 

تخريشية مشابهة, علماً بأن القثطار  تكون عزيت لوجود القثطار المثاني الذي يسبب أعراضاً 
 المثاني كان يترك لفترة تتراوح من يوم الى خمسة أيام حسب  كل حالة.

مريضاً تم الشك بوجود نكس ورمي لديهم بعد مرور شهر على  66لكن يجب الإشارة إلى أن 
نما الحقن, وبأخذ الخزعات من المناطق المشبوهة كانت النتيجة هي عدم وجود نكس ورمي, إ

كانت الآفة هي ارتكاس المخاطية المثانية تجاه جسم أجنبي, أو وجود التهاب مثانة بالحمضات 
(eosinophilic cystitis). 

 دراسة الوفيات:

  لم تسجل أية حادثة وفاة لأي مريض خلال فترة المتابعة.



 105 

 المناقشة     

 

 

 

DISCUSSION 

 
 

 



 106 

 المناقشة:

 ليها في دراستنا في محورين أساسين:مناقشة النتائج التي توصلنا إ ستتم

دراسة النتائج ذات الطبيعة الوبائية والسريرية المتعلقة بمرضى البحث ومقارنتها بما يقابلها -1

 في الدراسات المنشورة حول أورام المثانة غير الغازية للعضلية .

ت الصلة دراسة نتائج البحث وتفسيرها من خلال مقارنتها بنتائج الدراسات الأخرى ذا-2

بموضوع البحث ,وتحديد أهمية تطبيق الحقن الكيمائي ضمن المثانة  بعد التجريف وتأثيرها 

على نسبة النكس ,وكذلك إبراز أهمية تطبيق هذا الحقن فور انتهاء التجريف لما لذلك من أهمية 

 إضافية في التأثير على نسبة النكس .

 المتعلقة بمرضى البحث : دراسة النتائج ذات الطبيعة الوبائية والسريرية

قبل الخوض في دراسة هذه النتائج لابد من التنويه إلى أن الموضوع الأساسي لبحثنا لا يتعلق 

بالمعطيات الوبائية والسريرية , لكن المعلومات الواردة هنا تهدف إلى لتسليط الضوء على نقاط 

يقابلها لدى مرضى أورام التشابه والاختلاف بين مرضى أورام المثانة في دراستنا مع ما 

المثانة في المجتمعات الأخرى ,وتفسير هذه الاختلافات مما يدفع للعمل على تلافي كل ما يمكن 

أن يسبب التأخر في التشخيص أو تقديم العلاج ,وقد تم تفسير هذه الاختلافات بالنسبة للجنس 

لى تقديم بعض التوصيات أوالعمر أو العادات الشخصية أو الأعراض السريرية ,وهذا ساعدنا ع

 في نهاية البحث .

 دراسة توزع المرضى من حيث الجنس :

مريضة ,أي أن نسبة الإناث إلى  26مريضا  مقابل  110عدد المرضى الذكور في دراستنا بلغ 

,وهو رقم يقل كثيرا  عن النسب العالمية المسجلة ,فالوكالة الدولية لأبحاث 1/6.5الذكور كانت 

(التابعة لمنظمة الصحة International agency for research on cancerالسرطان )

العالمية تورد في إحصاءاتها المتعلقة بمعدلا ت حدوث السرطان ,أرقاما ونسب أكبر مما 

 (:33وردفي دراستنا يوضحها الجدول )

المنطقة 
 الجغرافية 

 غرب
 آسيا 

الولايات  أوربا  
 المتحدة

مرضى  العالم 
 الدراسة 

لمرضى  عدد ا
 الذكور

9591 104613 51231 294345 110 

عدد المريضات 
 الإناث

2043 29083 11581 88315 26 

نسبة     
 الإناث/الذكور

1/4.69 1/3.6 1/2.91 1/3.33 1/6.5 

 

(:توزع مرضى أورام المثانة بين الجنسين حسب إحصائيات الوكالةالدولية 33الجدول )

 (IARCلأبحاث السرطان )
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العديد من العوامل يلعب دورا  في الاختلاف الواضح في النسب المسجلة بين دراستنا لا شك أن 

والإحصائيات العالمية الرسمية ,ولعل السبب في ذلك يعود للخلط الذي قد يحصل عند العديد من 

المريضات بين البيلة الدموية والنزوف التناسلية ,وبالتالي مراجعة طبيب الأمراض النسائية 

ل المريضة عادة إلى مشفى البيروني الجامعي المتخصص بالامراض السرطانية الذي يحو

وبالتالي نقص نسبي في عدد المريضات الإناث ,المراجعات لدينا بسبب وجود ورم مثاني 

,إضافة للإسباب الاجتماعية التي تجعل من مراجعة المريضة الإنثى للطبيب بسبب البيلة 

 لبعض من السيدات للاستغناء عن طلب الاستشارة الطبية .الدموية أمرا  محرجا ,قديؤدي با

من الأسباب الأخرى لأنخفاض نسبة المريضات الإناث في دراستنا ,هو كون السيدات عموما  

أقل تعرضا  من الرجال لعوامل الخطورة كالتدخين ,والعوامل المهنية ,وهن في بلادنا أقل 

العوامل ,وهذا ما يفسرانخفاض نسبة الإناث في  تعرضا  من مثيلاتهن في الدول المتقدمة لهذه

 العينة مقارنة بالرجال ومقارنة بنسبة الإحصائيات العالمية .

 دراسة توزع المرضى من حيث العمر:

(إحصاء لعدد حالات سرطان المثانة في أقاليم IARCتورد الوكالة الدولية لأبحاث السرطان )

وقوع تزاد طردا  مع تقدم العمر ,ولذلك نرى أكبر عدد وبلدان العالم ,وقد ورد فيه أن معدلات ال

سنة ,كما نرى في هذه الفئة العمرية أعلى  10من مرضى سرطان المثانة في الأعمار أكبر من 

 ( يبين هذه الأرقام ويتضمن كذلك نتائج دراستناهذه:34(,والجدول )31نسبة وقوع )

 غرب آسيا  
   % 

 أوربا 
% 

الولايات 
 المتحدة %

 مرضى الدراسة  لم العا
     % 

أقل من 

 سنة40

    588 

  (5.06%       ) 

   1345 

  (1.01%) 

  186 

 (1.15%) 

 9196 

 (2.60%) 

   12 

  (6.12%) 

 سنة40-49

 

   1009 

  (8.61%) 

  4920 

  (3.61%) 

  2844 

  (4.13%) 

  23119 

  (6.03%) 

   22 

  (11.22%) 

 سنة59 -50

 

  2225 

 (19.12%  )   

  11124 

 (13.26%) 

  8666 

 (12.59%) 

  58065 

 (15.16%) 

   61 

   (34.18%) 

 سنة 60-69

 

   3154 

 (21.11%) 

 32996 

 (24.68%) 

  15802 

 (22.96%) 

 94154 

 (24.60%) 

   61 

  (31.12%) 

 4658   سنة 10 ≤

 (40.04%) 

  16111 

 (51.38%) 

  40114 

 (59.11%) 

191526    

(51.61%) 

  34 

  (11.34%) 

 المجموع 
 

  11634 

 (100%) 

 133696 

 (100%) 

 68812 

  (100%) 

 382660 

 (100%) 

   196 

   (100%) 

  

(:توزع مرضى أورام المثانة  تبعا  للفئة العمرية حسب إحصائيات الوكالة الدولية 34الجدول )

 (IARCلأبحاث السرطان )
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 ل السابق تظهر بوضوح اختلافا  كبيرأفي الأرقام بينإن التدقيق في الأرقام الواردة في الجدو

في  سنة ,حيث تبلغ نسبتهم 10دراستنا والإحصائيات العالمية ,خاصة في فئة المرضى أكبر من 

من  %59.11الولايات المتحدة الأمريكية إلى  ,وتصل في 51.61%( IARCإحصائيات )

من مجموع أفراد العينة ,ولعل  %11.34مرضى أورام المثانة ,بينما تقف في دراستنا عند 

السبب الأهم في ذلك هومعدل الحياة الأكثر ارتفاعا  في البلدان المتقدمة والتي تمتلك وسائل 

تشخيص أفضل ووعيا  صحيا  أفضل لدى مواطنيها مما يؤدي لمراجعتهم الطبيب المختص 

ة الطبية عند ظهور بشكل مبكر, بينما لا يزال مرضانا بشكل عام يتأخرون في طلب الإستشار

أي عرض لديهم ,وأيضا  بسبب الأوضاع التي تعيش فيها بلدنا من حروب وانقطاع للطرق 

 أحيانا .

ولعل ما يدعم وجهة نظرنا هذه أن نسبةهؤلاء المرضى في منطقة غرب آسيا تقل إلى 

من مجموع المرضى ,ولا يخفى أن لهذه المنطقةالتي ننتمي لها جغرافيا  بعض 40.04%

صائص المشتركة معنا من نقص معدل الحياة المتوقع وتأخر طلب الإستشارة الطبية الخ

 وغيرها......

سنة 59-50نلاحظ كذلك في دراستنا أن الجزء الأكبر من المرضى هم من الفئة العمرية بين 

سنة لهذه الفئة وليس لفئة  10,وكأن هناك انتقالا  كتليا  للمرضى من فئة المرضى أكبر من 

 سنة وهذا عائد حسب اعتقادنا إلى نفس العوامل التي ذكرناها سابقا .69-60ى من المرض

 دراسة توزع المرضى من حيث انتشار التدخين بين أفراد العينة:

من أفراد العينة ,كمابدا  %16.53هم من المدخنين ويشكلون  150ظهر لدينا في دراستنا أن 

لفافات التبغ يشكلون ما يقارب نصف العينة  المدخنين لمدة طويلة لعدد أكبر من واضحا  أن

(, أي أن هناك ارتباطا  وثيقا  بين حدوث سرطان المثانة وعادة التدخين ,وهذه %48.41كاملة )

 Samani et alالعلاقة تزيد بازدياد مدة التدخين وشدته ,وهذا يتوافق مع ما وصلت إليه دراسة 
سرطان المثانة ووجود عادة التدخين عند الترابط الوثيق بين حدوث  حول 2006,عام1)45(

حدوث  فحدوث سرطان المثانة أعلى عند المدخنين منه عند عير المدخنين ,كما أن المريض

 سرطان المثانة يزاد بزيادة مدة التدخين وعدد اللفافات المدخنة يوميا  .

تدخين أكثر من من أن  ,Alguacil et al )46(1كما أن نتائج دراستنا تتوافق مع نتائج دراسة 

لفافة يوميا  يزيد من احتمال سرطان المثانة بشكل أكثر وضوحا  مما هو مثبت بالنسبة 30

 للتدخين بكمية أقل .

وعموما  فالعلاقة بين حدوث سرطان المثانة أصبحت من البديهيات عند الحديث عن سرطان 

 إلا في تأكيدها. المثانة وعوامل الخطورة المؤدية لحدوثه ,ولا تفيد معطيات دراستنا

 دراسة توزع المرضى من حيث ظروف كشف الورم السريرية والشعاعية :

من مرضى العينة الإجمالية  %11.04أظهرت دراستنا وجود البيلة الدموية العيانية عند 

من المرضى المشخص لديهم ورم مثانة لأول مرة.وهذا يتفق تماما  مع ما أورده  %84.84و
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Gattengo )47(1 من مرضى أورام المثانة ,أما  %85هور البيلة الدموية العيانية عند ,من ظ

من مجمل مرضى العينة فالنقص هنا يعود بوضوح لوجود %11.04بالنسبة لظهورها عند 

مرضى ضمن العينة ممن كشف لديهم ورم المثانة أثناء إجراء تنظير المراقبة الدوري عندهم 

 لترصد ورم مشخص ومتابع سابقا .

مريضا   24للبيلة الدموية المجهرية , فقد ظهرت معزولة )قبل أن تصبح عيانية( عند  بالنسبة

من المرضى ,ورغم أن دراستنا لم تحدد نسبة وجود ورم مثانة عند من لديهم  %21.24بنسبة 

بيلة دموية مجهرية فهذا نطاق بحث مختلف عن بحثنا ,فإن وجود البيلة الدموية المعزولة بهذه 

يوحي بأهمية هذه العلامة المخبرية للبحث عن ورم مثانة غير مشخص ,وهذا  النسبة مؤشر

,من أن البيلة  49(1( Kandra et alو 1)Sultana et al )48الرأي يتوافق معما توصل إليه 

 %10.5من المرضى ,وترتفع هذه النسبة إلى  %5الدموية المجهرية تنجم عن ورم مثانة عند 

 عندما تكون عرضية .

مرضى الدراسة التي نجريها  من %14.80عراض البولية التخريشية فقد وجدت عند أما الأ

من مرضى  %20,عن تواجد هذه الأعراض عند  )Gattengo )147,وهي نسبة أقل مما ذكره 

 CISكثر عند وجود مركب ,فيذكرون أن هذه الأعراض ت )Sexton et al )59أورام المثانة أما 

المشخصة بالدراسة التشريحية المرضية قليلة جدا  )مريضان  CIS نسبة ولكن في دراستنا كانت

ضمن المثانة(,وهذه مشكلة لا تزال  BCGفقط أخرجا من الدراسة فيما بعد لتلقي المعالجة بحقن 

لدى مرضانا وقد تكون ناجمة عن قلة الخبرة بها  CISمطروحة بقوة حول صعوبة تشخيص 

ى ضمن المثانة كبعض حالات الأورام عالية الدرجة ,أوعن صعوبة تفريقها عن الآفات الأخر

(,وعموما  فإن عدم تشخيص هذه الآفة يضعنا أمام مشكلة تفسير وجود Dysplasia,أو الثدن )

 الأعراض التخريشية البولية عند هؤلاء المرضى .

بالنسبة لكشف أورام المثانة بالتصوير بالصدى, فقد أجري لكل المرضى الذين شخص لهم فيما 

,وهي %89.90منهم أي بنسبة  89مريضا  ,فكان إيجابيا  عند  99بعد ورم مثانة بدئي وعددهم 

فقط لكنها تقترب كثيرا   %63والتي تبلغ  Datta et al )50(1نسبة تبتعد عن النسبة التي ذكرها 

 .  151)(%81.1والتي تصل إلى  Stamatiou et alمن النسبة التي ذكرها 

سب الواردة في الدراسات المختلفة يعود لفرق الخبرة بين الأطباء الذين ولعل الاختلاف في الن

يقومون بإجراء الدراسة بالصدى ,أو لاختلاف حجوم الأورام وهذا أمر يعتمد على توقيت 

مراجعة الطبيب بشكل مبكر أو متآخر بعد ظهور العرض الموجه لوجود الورم ,وحول هذه 

مم لا يمكن كشفها بهذه 2.5ى أن الأورام أصغر من عل Boccon-Gibod et alالنقطة يشدد 

 .152)(الوسيلة التشخيصية 

 دراسة توزع المرضى من حيث الصفات التنظيرية للورم :

في مقاله  Sylvester et alلقد اعتمدنا في دراستنا في تقسيم المرضى على الأسس التي اتبعها 

,ففي بحثه 1)41(النكس والترقي والذي وضع فيه أسس التنبؤ بخطورة  2006المنشور عام 
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دراسات سابقة أجريت لتحديد خطورة النكس والترقي  1بمراجعة  Sylvesterالمشار إليه قام 

عند فئات مختلفة من مرضى أورام المثانة وبلغ عدد المرضى في هذه الدراسات السبعة 

 مريضا .2596

 

 كانت أسس تقسيم المرضى حسب الصفات التنظيرية هي :

 ؤر الورمية المكتشفة بالتنظيرعدد الب 

  سم 3سم أو أكبر من 3حجم الورم أقل من 

   إضافة لمعدل النكس السابق في حال لم يكن الورم بدئيا 

 

(الذي يقارن بين عدد ونسبة المرضى في دراستنا وعدد ونسبة المرضى 35نورد هنا الجدول )

 ة .من ناحية هذه الصفات السريرية التنظيري Sylvesterفي دراسة 

صفات الورم السريرية 
 التنظيرية 

 دراستنا الحالية  Sylvesterمراجعة 

 النسبة المئوية عدد المرضى النسبة المئوية عدد المرضى

 عدد البؤر 
 الورمية 

 %51.53 101  %56.4  1465 ورم وحيد

بؤر 2-1

 ورمية

 836 32.2%  81 44.39% 

 8أكثر من 
 بؤر

255 9.8%  8 4.08% 

ورم أقل  رم حجم الو

 سم 3من
 2081 80.4%  135 68.88% 

ورم أكثرمن 
 سم3

464 11.9% 61 31.12% 

 معدل النكس 
 السابق 

 %50.51 99  %54.1 1405 ورم بدئي 

نكس 1أقل 

 بالسنة 

505 19.5%  81 44.39% 

 1أكثر من
 نكس بالسنة

645 24.8%  10 5.10% 

 

حول الصفات التنظيرية لأورام  Sylvester(:مقارنة بين دراستنا ومراجعة 31الجدول )

 المثانة السطحية 

بين الدراستين أن الأورام الوحيدة هي السائدة في كلا الدراستين ,تليها الأورام  تظهر المقارنة

بؤر,لكن هذا الاتفاق ليس تاما  إذ أن النسب تختلف بين  8بؤر ثم الأورام أكثر أوتساوي 1-2من 

منها في دراستنا  Sylvesterأن الاورام الوحيدة أعلى نسبة في دراسة  هذه الفئات الثلاثة فنرى

,في حين  Sylvesterأورام أعلى نسبة في دراستنا من دراسة 1-2,وبالمقابل أن الأورام 
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تتقارب نسبة الأورام ذات البؤر الثمانية أو أكثر في الدراستين ,ولعل ذلك يعود للمراجعة 

وهذا بالطبع عائد للوعي الصحي  Sylvesterفي دراسة المبكرة في المرضى المتابعين 

 المختلف بين مرضى العينتين .

من ناحية توزع المرضى حسب حجم الأورام المكتشفة بالتنظير ,تظهر كلا الدراستين أن نسبة 

سم قطرا  هي الأعلى لكن باختلاف النسب فهي في دراستنا تبلغ 3الأورام الصغيرة أقل من

,ولعل المراجعة المبكرة  Sylvesterفي دراسة   %80.4ها تبلغ ,في حين أن 68.88%

 للمرضى وطلبهم للاستشارة الطبية دون تأخيريصلح هنا أيضا  لتفسير هذا الافتراق بين النسب .

أما فيما يتعلق بنسبة النكس السابق ,فنرى أن نسب الأورام البدئية تتقارب بين الدراستين فتبلغ 

تقريبا  في الدراسة الأخرى ,لكن الاختلاف يظهر بين  %54ن تبلغ في دراستنا في حي50.51%

نكس /السنة التي تبلغ في دراستنا 1الدراستين حول نسبة الأورام الناكسة بمعدل أقل أو يساوي 

وبالمقابل ترتفع نسبة الأورام  Sylvesterفي دراسة  %19.5في حين تتوقف عند 44.39%

 %5.10مقابل  Sylvesterفي دراسة  %24.8ة لتصل نكس بالسن1الناكسة بمعدل أكثر من 

فقط في دراستنا والسبب هو استبعاد عدد مهم من المرضى الذين لديهم معدل نكس مرتفع كونهم 

ضمن المثانة ,وكذلك إهمال المتابعة  BCGمن مرتفعي خطورة النكس ويتوجب علاجهم بحقن 

حالات النكس خارج نطاق الكشف لعدم  الدورية طويلة الأمد عند مرضانا مما يجعل العديد من

التزام المريض بالمراقبة الدورية ,ولقد عانينا من هذا الأمر في دراستنا حيث اظطررنا عند 

أكثر المرضى للإلحاح عليهم وطلب قدومهم لإجراء التنظير الدوري وكنا نجد صعوبة في إقناع 

خراجهم من الدراسة بسبب عدم مرضى ممن اضطررنا لإ9العديد منهم  بهذا الأمر وكان هناك

 التزامهم ببرنامج المتابعة المشروح لهم مسبقا .

 : دراسة توزع المرضى من حيث الصفات التشريحية المرضية للورم-

نفسها Sylvesterكما هوالأمر بالنسبة للصفات السريرية التنظيرية ,فقد اعتمدنا على دراسة 
التشريحية المرضية للأورام ,وكانت هذه في معايير توزع المرضى حسب الصفات   1)41(

 الأسس هي :

 درجة الورم -CIS  3وجود أو غياب  -2مرحلة الورم  -1

( الذي يقارن بين عدد ونسبة المرضى في دراستنا وعدد ونسبة المرضى 36ونوردهنا الجدول )

 من ناحية هذه الصفات التشريحية المرضية . Sylvesterفي دراسة 

حية صفات الورم التشري
 المرضية 

مراجعة 

Sylvester 

 دراستنا الحالية  

 النسبة المئوية عدد المرضى النسبة المئوية عدد المرضى 

مرحلة            
 Tالورم 

  Ta        1451 55.9% 36 18.31% 

     T1 1108 42.1% 160 81.63% 

 وجود مركب
CIS 

 %100 196 %94 2440 لا      

 %0    0 %4.4 113 نعم     
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درجة الورم 
  

  G1 1181 43.2% 10 5.10% 

G2 أوLG 1139 43.9% 136 69.39% 

G3 أوHG 211 10.4% 50 25.51% 

حول الصفات التشريحية المرضية  Sylvester(مقارتة بين دراستنا ومراجعة 36الجدول )

 لأورام المثانة السطحية 

 Tتوزع المرضى حسب مرحلة الورم  تظهرالمقارنة بين الدراستين وجود اختلاف واضح في

 ,Taللأورام  %18.31مقابل %81.63بنسبة تبلغ  T1,ففي حين تكون النسبة الأكبر للأورام 

 %55.9فقط مقابل  T1 42.1%فتبلغ نسبةالأورام  Sylvesterتنقلب هذه النسبة في دراسة 

صحي لدى المرضى  ,والسبب يعود للمراجعة المبكرة الناجمة عن وعيTaللأورام من المرحلة 

مما يؤدي لاكتشاف الورم بمراحل مبكرة ,في حين أن أغلب الأورام في  Sylvesterفي دراسة 

,بسبب تآخر المريض في مراجعة الطبيب ,وقد يكون لوجود طبيب T1دراستنا من المرحلة 

العائلة أوطبيب الصحة العامة دور في طلب الاستقصاءات اللازمة وتوجيه المريض لمراجعة 

الطبيب المختص لدى ظهور أي عارض عنده ,وبالتالي حدوث كشف مبكر للآفات المرضية 

 ومنها الأورام .

فلا يمكن إجراء المقارنة بين الدراستين لعدم وجود أي حالة   CISأما الحديث عن وجود مركب 

مدرجة في دراستنا وتحوي هذا المركب ,ونذكر بوجود حالتين فقط ذكر في تقرير المشرح 

لديهما وقد حولا لمشفى البيروني الجامعي لتلقي المعالجة المناعية  CISمرضي وجود مركب ال

ضمن المثانة نظرا  لكونهما ينتميان لمجموعة المرضى ذات الخطورة المرتفعة جدا  لحدوث 

الترقي وبالتالي تم إخراجهما من الدراسة ,ورغم وجود هاتين الحالتين وإن كان ذلك خارج 

البحث إلا أن نسبتهما تبقى قليلة وهي أقل من كل الدراسات المتعلقة بهذا  مجموعة مرضى

من المرضى كما %11.4المرافق للأورام المثانية السطحية توجد عند  CISالموضوع ,فمركب 

حسب دراسة %4.4,و69)( van Rhijn et alحسب دراسة  %10,و  1Otto et al)53(يذكر 

Sylvester للا  كبير  في تشخيص ,وعموما  نجد أن هناك خCIS  مما يستدعي معالجة هذا,

 الخلل للوصول لأفضل تشخيص ممكن وبالتالي أفضل علاج.

 دراسة توزع المرضى من حيث مجموعات الخطورة:-

كان تقسيم المرضى حسب مجموعات الخطورة فكرة تركت الكثير من التأثير على خطط 

انة ,وكان أساس هذا التقسيم هو تحديد احتمال المعالجة والمتابعة بالنسبة لمرضى أورام المث

حدوث النكس والترقي عند كل مريض وبالتالي وضع خطة المعالجة المساعدة والمتابعة 

 المناسبة .

في إسبانيا على تقسيم المرضى لثلاث مجموعات خطورة  Rodriguez et al-Millanاعتمد 
ضا ,وكانت نسبة المرضى موزعة مري1529,حسب حدوث النكس والترقي والوفيات عند 1)54(

منهم متوسطي الخطورة %35من المرضى منخفضي الخطورة ,%50كمايلي :

 مرتفعي الخطورة .%15,و
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لتقسيم المرضى إلى مجموعات خطورة  EORTCأما في دراستنا فقد اعتمدنا جداول منظمة

انت مرضى(,في حين ك1)%3.51,فكانت نسبة المرضى منخفضي خطورة النكس في دراستنا 

مريضا (,ونسبة المرضى مرتفعي 143)%12.96نسبة المرضى متوسطي خطورة النكس 

 مريضا (.46)%23.41خطورة النكس 

-Millanنلاحظ بمقارنة نتائج الدراستين أن نسبة المرضى منخفضي خطورة النكس في دراسة 

Rodriguez ب يعود )يشمل ذلك النكس والترقي معا (,تتجاوز نتائج دراستنا بكثير ,والسب

للتآخر في طلب الاستشارة الطبية عند مرضانا وبالتالي تقل نسبة الأورام المكتشفة باكرا ,في 

كرا  ايراجع طبيب الجراحة البولية ب في البلدان المتقدمة ,فنرى المريضحين يحدث العكس 

طبيب وجود مشكلة تستدعي استشارة  سواء من تلقاء نفسه أو بتوجيه من طبيب العائلة الذي قدر

 اختصاصي.

بالمقابل نجد أن المرضى متوسطي الخطورة يشكلون غالبية المرضى سواء بالنسبة للنكس فتبلغ 

 Millan-Rodriguez(35%,)وهو رقم يقارب ضعف النسبة في دراسة  %12.96نسبتهم 

والأمر نفسه بالنسبة للمرضى مرتفعي خطورة النكس الذي يشكل ضعف النسبة في الدراسة 

خطورة النكس  أدى لارتفاع  أو يزيد ,ولا شك ان انخفاض نسبة المرضى منخفضيالأوربية 

 نسبة المرضى متوسطي ومرتفعي الخطورة .

 

دراسة نتائج البحث المتعلقة بتطبيق جرعة وحيدة من العلاج الكيمائي ضمن المثانة بعد 

 التجريف وتأثيرها على نسبة النكس:

نة في المرحلة المبكرة التالية ج الكيمائي ضمن المثانالت فكرة تطبيق جرعة وحيدة من العلا

جريف الورم بغرض الوقاية من النكس بعد التجريف اهتمام الكثير من المختصين ,وتعددت لت

حولها الآراء واختلفت نتائج الدراسات حول نجاعتها,ولكن الرأي الغالب هوأنها تخفف من 

ة والعشرين التالية لإجراء احتمال النكس في حال طبقت خلال الساعات الأربع

 .62)(التجريف,والتآخر عن هذا التوقيت يجعلها عديمة الفائدة 

يؤدي الحقن الكيمائي ضمن المثانة لتخريب الخلايا الورمية الجائلة ضمن المثانة وبالتالي منع 

ي انزراعها المبكر في جدار المثانة الذي تعرض للكي الكهربائي وزادت قابلية الإنزراع الورم

فيه ,ومنع انزراع هذه الخلايا يقلل نسبة النكس المبكر الذي يعتمد بشكل كبير على هذه الخلايا 

 .  58)(الجائلة

قمنا في دراستنا بدراسة حدوث النكس عند ثلاث مجموعات من المرضى ,حيث عولجت 

في الأولى)أ( بالتجريف فقط دون حقن أي علاج كيمائي ضمن المثانة وهي المجموعة الشاهد 

ضمن المثانة فور انتهاء  Doxorubicinدراستنا ,وعولجت الثانية )ب(بالتجريف وحقن 

ضمن  Doxorubicinالتجريف وعلى طاولة العمليات ,وتم علاج الثالثة )ج(بالتجريف وحقن 

 المثانة بعد مرور أكثرمن ساعة على التجريف لكن خلال الساعات الستة الأولى بعد التجريف .
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دراستنا إلى وضع المرضى الذين تم الحقن عندهم فور انتهاء التجريف اعتمادا  وقد عمدنا في 

السابقة والتي تقود للاستنتاج أن احتمال حدوث انزراع الخلايا  Soloway )(58على تجربة 

الورمية الجائلة في البول يزداد كلما اقتربنا من وقت التجريف بسبب عدم حدوث تظهرن 

(reepithelializationا )بعد,ولذلك طرحت فكرة إجراء الحقن الكيمائي ضمن المثانة  لمثانة

ساعة 24بشكل مبكر ,وللتذكير فإن الدراسات التي أجريت سابقا  قارن بعضها بين الحقن خلال 

,ثم قارنت دراسات أخرى بين الحقن 62)(ساعة  24من التجريف والحقن بعد مرور أكثر من

 ,61)(للتجريف والحقن خلال بقية اليوم الأول بعد الجراحة خلال الساعات الستة الأولى التالية 

حيث دمج المرضى الذين تم الحقن عندهم خلال الساعات الستة الأولى في مجموعة مقابل 

مجموعة المرضى الذين تم الحقن عندهم خلال بقية اليوم ,ولم نبتعد في دراستنا عن هذا 

يث قارنا بين الحقن فور انتهاء التجريف الأسلوب إلا في زيادة التخصيص لتوقيت الحقن ح

 والحقن خلال الساعات الستة الأولى اعتمادا على المبدأ السابق نفسه.

 دراسة نسبة النكس عند المرضى المعالجين بالتجريف فقط:-

مريضا ,وخلال  13بلغ عدد المرضى المعالجين بالتجريف دون حقن في هذه المجموعة )أ( 

مريضا  منهم أي أن نسبة النكس بلغت  24شهرا  ,حدث النكس عند 12فترة المراقبة البالغة 

 من مجموع مرضى هذه المجموعة . 32.88%

,قدر نسبة حدوث النكس خلال السنة الأولى 1)41(2006المنشورة عام  Sylvesterفي دراسة 

وذلك حسب مجموعة الخطورة التي ينتمي لها  %16-10التالية لتجريف ورم المثانة بين

أجريت قبل ذلك بسنتين قدر   60)(نفسه في دراسة أخرى  Sylvesterيض ,في حين أنالمر

حيث تبين لديه وجود نكس عند %48.4نسبة النكس عند مرضى عولوجوا بالتجريف فقط ب

مريضا ,لكن فترة المتابعة كانت تتجاوز السنة .                              148من أصل 362

مريضا  من أصل 484قد أظهروا في دراستهم أن النكس حدث عند ف  Pan et al )55(1أما 

 .%31.9مريضا  شملتهم الدراسة أي أن نسبة النكس تبلغ 1515

 Albertذكروا في دراستهم ذكروا في دراستهم المجراة في  Williams et al  )56(1أما  

Einstein college of Medicine ة ب أن نسبة النكس في أورام المثانة المعالجTURBT 

 خلال السنة الأولى .%45فقط تبلغ 

)57(1,Ozono et al     استتنتجوا من دراسة أجروها فيNara Medical University  في

 .%30اليابان أن نسبة النكس عند العلاج بالتجريف فقط 

 Sylvesterمن الأرقام السابقة نرى أن نتائج دراستنا تقع ضمن المجال المقبول لمراجعة 
 .Ozono,كما تتقارب مع نتائج دراسة  pan,وهي تتوافق مع نتائج دراسة 1)41(

ولا يمكننا أن نعزو هذا  Williamsفي نتائج دراستنا مع دراسة  %12إلا أن هناك افتراقا  يبلغ 

إلا إلى اختلاف حجوم العينتين ,أو اختلاف نسبة المرضى ذوي درجات الخطورة المختلفة بين 
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النتيجتين لا تحددان درجة خطورة معينة عند المرضى بل تشملان جميع الدراستين كون هاتين 

 مرضى أورام المثانة السطحية المعالجة بالتجريف فقط .

فيعود لطول فترة المتابعة لديه لأكثر  60)(الأولى   Sylvesterمع نتائج دراسة  أماالاختلافات

ى بالطبع أن احتمال النكس يزداد من سنة في حين أنها حددت في دراستنا بسنة واحدة ,ولا يخف

 بتقدم الزمن .

 

علاقة نسبة النكس بتطبيق حقن جرعة وحيدة من العلاج الكيمائي ضمن المثانة -

 فور انتهاء التجريف :

نناقش هنا نسبة النكس المسجلة في دراستنا في مجموعة المرضى )ب(التي عولجت بحقن 

Doxorubicin  العمليات .فور انتهاء التجريف وعلى طاولة 

مرضى منهم في نهاية سنة  8مريضا ,حدث النكس عند  68بلغ عدد مرضى هذه المجموعة 

, وبأهمية إحصائية كبيرة حيث %11.16المتابعة ,أي أن نسبة النكس كانت 

(0.01≥p≥0.001 (, وذلك بالمقارنة مع نسبةالنكس في المجموعة )أ( )يمكن الرجوع

 (.28للجدول

 %21.12ين مرضى المجموعتين نجد أن الانخفاض المطلق فيها بلغ بموازنة نسبة النكس ب

في نهاية السنة الأولى بعد إجراء التجريف ,بمعنى أن  %64.23فيما بلغ الانخفاض النسبي 

من كل خمسة مرضى  3تطبيق الحقن فور انتهاء التجريف يقي من حدوث النكس الباكر عند 

من المهم تفصيل ذلك عند مرضى كل مجموعة من  خلال السنة الأولى التالية للتجريف ,لكن

مجموعتي الخطورة لتحديد فائدة الحقن فور انتهاء التجريف في تخفيض احتمال النكس عند 

المرضى منخفضي ومتوسطي الخطورة ,وكذلك عند المرضى مرتفعي الخطورة وهو ما سيرد 

 لاحقا  .

مع نتائج دراسات أخرى حول الموضوع لكننا لن نستطيع في هذه الفقرة  مقارنة هذه النتائج 

ذاته وذلك لعدم وجود بحوث منشورة سابقا  حول نسبة النكس عند تطبيق الحقن فور انتهاء 

التجريف ولذلك سنقوم لاحقا  بمقارنتها مع نتائج دراسات أخرى حول الحقن الباكر ضمن المثانة 

 لعمليات .لكن دون التقيد بإجراء ذلك فور انتهاء التجريف وفي غرفة ا

علاقة نسبة النكس بتطبيق حقن جرعة وحيدة من العلاج الكيمائي ضمن المثانة خلال -

 ساعات التالية للجراحة )باستثناء الحقن فور انتهاء التجريف(:6ال

نناقش هنا نسبة النكس المسجلة في دراستنا في مجموعة المرضى )ج(التي عولجت بحقن 

Doxorubicin لتالية لإنتهاء التجريف لكن بعد خروج المريض من خلال الساعات الستة ا

غرفة العمليات وصعوده إلى سريره في غرف المرضى ,ونتحدث هنا عن مرور وقت لا يقل 

 ساعات . 6عن ساعة بعد انتهاء التجريف ولا يزيد عن 
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مرضى  10مريضا  , حدث النكس الورمي عند  55بلغ عدد مرضى هذه المجموعة في دراستنا 

من مجمل أفراد هذه  %18.18ل فترة المتابعة وهي سنة ,أي أن نسبة النكس كانت منهم خلا

المجموعة ,إلا أن الأهمية الإحصائية لم تكن مثلما كانت عليه في المجموعة)ب( حيث نجد أن 

(0.05≤p≤0.06 ولا نجد تفسيرا  لذلك سوى قلة عدد أفراد هذه المجموعة نسبة للمجموعتين )

قلة عدد أفراد هذه  (,  ويجب أن نذكر هنا أن28تين بعدد أفرادهما )الجدول الأخريين المتقارب

المجموعة يعود في جزء هام منه لاضطرارنا لإخراجهم من الدراسة لأسباب مختلفة سبق 

(,حيث كان عدد لا بأس من هؤلاء المرضى ممن تم الحقن عندهم خلال 6تفصيلها في الجدول )

ف)المجموعة ج(,وكان الالتزام بجدول الاختيار العشوائي مانعا  من الساعات الستة التالية للتجري

 زيادة عدد أفراد هذه المجموعة بشكل موجه .

 %14.10لكن رغم ذلك نلاحظ أن الحقن قد خفف نسبة النكس مقارنة بالمجموعة )أ(بمقدار 

حقن ,بمعنى أن تطبيق ال %44.11كخفض مطلق لنسبة النكس ,أما الخفض النسبي فيصل إلى 

ساعات التالية للتجريف يقي من حدوث النكس الباكر عند مريضين من كل خمسة  6خلال ال 

 مرضى خلال السنة الأولى التالية للتجريف .

علاقة نسبة النكس بتطبيق حقن جرعة وحيدة من العلاج الكيمائي ضمن المثانة بغض النظر -

 ساعات التالية للجراحة:6عن توقيت تطبيق الحقن خلال 

 تميز الدراسات المنشورة حول هذا الموضوع بين توقيتي حقن مختلفين,طالما أن الحقن قد تم لا

ساعة بعد التجريف وليس أكثر,ولذلك نجد أن مقارنة نتائج دراستنا مع الدراسات 24خلال 

المنشورة ذات الصلة بموضوع بحثنا يقتضي دمج نتائج البحث المتعلقة بالمجموعتين )ب(و)ج( 

ضى فيهما عولجوا بالحقن,ومن ثم نقارن نتائج دراستنا مع النتائج المنشورة في كون المر

 الدوريات العالمية المتخصصة  .

بدمج نتائج البحث المتعلقة بالمجموعتين )ب(و)ج(يصبح عدد المرضى المعالجين بالحقن دون 

الورمي مريضا  ,حدث النكس  123ساعات بعدالتجريف (  6تحديد وقت الحقن )دوما  خلال 

من مجمل أفراد %14.63مريضا  منهم خلال فترة المتابعة ,أي أن نسبة النكس كانت  18عند 

(, وذلك P≥0.001≤0.01المجموعتين ,وهذه النتيجة تتمتع بدقة إحصائية عالية حيث )

 (.21بالمقارنة مع نسبة النكس في المجموعة )أ()يمكن الرجوع للجدول

مجموعة )أ(ومرضى المجوعتين )ب+ج( معا  نجد أن بموازنة نسبة النكس بين مرضى ال

السنة  في نهاية %56.33فيما بلغ الانخفاض النسبي  %18.52الانخفاض المطلق فيها بلغ 

الأولى بعد إجراء التجريف ,بمعنى أن تطبيق الحقن بعد التجريف بغض النظر عن توقيت 

ض من كل مريضين تقريبا  خلال الحقن خلال اليوم الأول يقي من حدوث النكس الباكر عند مري

 السنة الأولى التالية للتجريف .

( 1()6()5( وبالتمعن بالمخططات )28بالعودة إلى النتائج السابقة المجملة في الجدول )

(,نجد أن نسبة النكس خلال العام الأول ,وبعد تطبيق خطط المعالجة التي تم بحثها 10()9()8)

تطبيق الحقن ضمن المثانة فور انتهاء التجريف  ا  عند,قد انخفضت بشكل واضح وهام إحصائي
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أنه ى ,إلا أن هذا الانخفاض يقل وضوحه تدريجيا  كلما ابتعدنا بالحقن عن وقت التجريف ,فنر

من المرضى يقل انخفاض النكس ,وعندما نحذف الفئة التي تم الحقن  عند تآخير الحقن عند جزء

ض نسبة النكس يصبح أقل أهمية من الناحية عندها فور انتهاء التجريف نرى أن انخفا

(,وربما يكون لصغر حجم العينة نسبيأ دور في P≤0.06≥0.05الإحصائية حيث تكون القيمة )

 ذلك.

عند البحث عن الدراسات المنشورة عالميا ,وجدنا أن دراسات عديدة قد أجريت حول المعالجة 

 Sylvesterلية للتجريف ومنها دراسة التا24بالحقن الكيمائي ضمن المثانة خلال الساعات ال

,وظهر فيها أن حقن جرعة وحيدة من العلاج الكيمائي ضمن المثانة بعد 60)(2004المجراة عام 

مريضا ( أي بخفض 128من أصل261)%36.1إلى %48.4التجريف ينقص مقدار النكس من 

 تقريبا .%25تقريبا ونسبي حوالي %12مطلق 

الدراستين تتفقان في أن الحقن يقلل النكس ,لكن يلاحظ أن نسبة نلاحظ من النتائج السابقة أن 

ولعل تفسير ذلك هو  Sylvester )(60النكس بعد الحقن كانت أقل في دراستنا منها في دراسة 

أن نسبة النكس في دراستنا تم إحصاؤها خلال السنة الأولى فقط بينما حسبت خلال مدة أطول 

بة النكس تزاد كلما ابتعدنا عن وقت التجريف ,والأمرنفسه ,وبالطبع فنس Sylvesterفي دراسة 

ينطبق على مقدار خفض النكس النسبي والمطلق ,لذلك فالفرق يزاد بين نتائج دراسة 

Sylvester .ونتائج المجموعة )ب( في دراستنا 

تلقوا  102مريضا  من أصل  63فذكر حدوث النكس عند  Gudjonsson et al )(63أما 

عند من عولج  %11عندهم مقابل %62حقن الباكر ,أي أن نسبة النكس كانت المعالجة بال

 .%19.5ونسبي يبلغ  %15بالتجريف فقط ,أي بخفض مطلق 

هنا أيضا  نلاحظ اتفاق الدراستين في فعالية الحقن ضمن المثانة في خفض نسبة النكس وإن 

نجد الفرق  Sylvesterمع دراسة  اختلفنا في القيم النسبية والمطلقة ,وكما هو الأمر في المقارنة

وهذا يشير إلى أن Gudjonsson  يزاد أكثر بين نتائج المجموعة )ب(في دراستنا ونتائج 

حساب نسبة النكس في دراستنا خلال السنة الأولى فقط يلعب دورا  في كونها أقل من الدراسات 

 الأخرى .

lOkamura et a )58(1  حيدة من أظهر أن نسبة النكس مع حقن جرعة وDoxorubicin 

بعدما %8النكس خلال السنة الأولى بعد التجريف إلى  داخل المثانة بعد التجريف تخفض نسبة

 %15.16ونسبي  %25عند اللجوء للتجريف دون حقن ,أي بخفض مطلق يبلغ  %33كانت 

جريف والتحليل السابق نفسه ينطبق هنا من حيث التوافق حول أهمية الحقن ضمن المثانة بعد الت

,وأفضلية الحقن فور انتهاء التجريف في تحقيق أقل نسبة نكس وكذلك في تفسير اختلاف النتائج 

 الرقمية .

بين المعالجة بالتجريف دون حقن ضمن  Okamura et al )58(1إضافة لهذا تقارن دراسة 

 كس الأول المثانة ,والمعالجة بالتجريف مع الحقن الباكر ضمن المثانة  وذلك من حيث توقيت الن
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وهي تبرزدور الحقن ضمن المثانة في تأخير ظهور النكس الأول بعد التجريف وهي أظهرت 

بعدالتجريف عند عدم  18أن ظهور النكس الأول بعد التجريف يتم وسطياَ يتم وسطيا  في الشهر 

عند تطبيق الحقن بجرعة وحيدة من العلاج الكيمائي  42تطبيق الحقن ,ويتأخر إلى الشهر 

 المثانة . ضمن

حالة نكس  1في دراستنا لاحظنا أن المجموعة )أ(التي لم يطبق فيها بعد التجريف سجلت فيها 

من المرضى ,في حين سجلت حالتا نكس في  %9.59خلال الأشهر الثلاث الأولى أي بنسبة 

من عدد أفراد هذه العينة,وسجلت حالتا نكس في المجموعة  %2.94المجموعة)ب( أي بنسبة

من مرضى المجموعة ,ويتضح هنا أن ظهور النكس الأول بعد التجريف  %3.64سبة )ج( بن

من  %6.65من المرضى ,وتآخر عند  %5.95قد تأخر عن الشهر الثالث بتطبيق الحقن عند 

شهرا  12أو6,9المرضى عندما طبق الحقن فور انتهاء التجريف,والأمر نفسه ينطبق بعد مرور 

من المرضى عند تطبيق %21.12هور النكس عن السنة عند فبعد مرور سنة لاحظنا تآخر ظ

 من المرضى عند تآخير الحقن بعد ذلك. %14.10الحقن فور انتهاء التجريف ,وعند

بالمحصلة فالحقن الكيمائي ضمن المثانة ذو فعالية جيدة وواضحة في خفض نسبة النكس الباكر 

,وتزداد هذه الفعالية بشكل أكبر عندما ساعات التالية للجراحة  6وتأخير ظهوره ,إذا طبق خلال 

يطبق هذا الحقن فور انتهاء التجريف ,والمريض لا يزال على طاولة العمليات ,ونعزز ذلك 

لكون الانزراع الورمي يكون في ذروته بعد انتهاء التجريف ولذلك فكلما سارعنا لتطبيق الحقن 

 كان ذلك أفضل للوقاية من النكس الباكر وتآخير ظهوره .

 : HRRدراسة تأثيرالحقن في تغير نسبة النكس عند المرضى مرتفعي خطورة النكس -

قبل البدء بمناقشة نتائج هذه الفقرة من الدراسة يجب التنويه إلى أن وجود عدد من مرضى 

عينتنا ممن لديهم خطورة نكس مرتفعة أدت لازدياد نسبة النكس وبالتالي فإن الخفض الحقيقي 

ى من الأرقام الواردة هنا كون المرضى مرتفعي خطورة النكس عادة لنسبة النكس هوأعل

يخضعون لمعالجات أخرى عادة والتي رفضها مرضانا هنا أو وجد لديهم مضاد استطباب 

 لتلقيها .

إن تقسيم مرضى أورام المثانة غير الغازية للعضلية إلى مجموعات خطورة بالنسبة للنكس 

ج الكيمائي ضمن المثانة في التقليل من نسبة النكس , ,وثبوت التأثير الواضح لحقن العلا

يستدعي البحث عن فعالية هذا التأثيرفي مجموعات الخطورة المختلفة للتأكد من فائدة الحقن عند 

 مرضى كل مجموعة منها.

كماسبق وذكرنا فقد قسم المرضى في دراستنا بحسب مجموعات الخطورة إلى مرضى مرتفعي 

 (.LIRRومرضى منخفضي ومتوسطي خطورة النكس )(,  HRRخطورة النكس)

منهم ضمن  19مريضا ,46(,كان عدد هؤلاء HRRفعند المرضى مرتفعي خطورة النكس )

المجموعة )أ(التي عولجت بالتجريف دون حقن العلاج الكيمائي ضمن المثانة )المجموعة 

مريضا  أي 13سة الشاهد(,وكان عدد حالات النكس بين هؤلاء المرضى في نهاية فترة الدرا
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( وهذه النتيجة تتوافق مع نسبة النكس بعد سنة من التجريف 30و29)الجدول %68.42بنسبة 

 (.6)الجدول%16-55بين  2006لعام  Sylvesterحسبما تقدرها دراسة 

ضمن المثانة فور انتهاء التجريف أي  Doxorubicinأماالمرضى الذين تم عندهم تطبيق حقن 

مرضى  5مريضا  ,وحدث النكس عند  15وعة )ب( ,فقد بلغ عددهم أنهم كانوا ضمن المجم

أي انخفضت نسبة النكس انخفاضا  مطلقا  بمقدار %33.33منهم في نهاية فترة المتابعة أي بنسبة 

( مما P≤0.05≥0.02وبأهمية إحصائية جيدة ) %51.29وانخفاضاَ نسبيا  بمقدار  35.09%

ريف في التقليل من نسبة النكس الباكر في أورام المثانة يدل على فعالية الحقن فور انتهاء التج

 مرتفعة خطورة النكس .

 6ساعات بعد انتهاء التجريف )المجموعة ج(,فقد حدث النكس عند  6أما عندما يتم الحقن خلال 

 %18.42,وكان خفض نسبة النكس بمقدار %50مريضا  ,أي بنسبة  12مرضى من أصل 

,لكن الأهمية الإحصائية لم تكن كبيرة حيث كخفض نسبي %26.92كخفض مطلق و

(0.3≤P≤0.5. مما يشير لكون فعالية هذه الطريقة قليلة لخفض النكس, ) 

وعند دمج مرضى المجموعتين)ب+ج( ,كان عدد المرضى ذوي خطورة النكس المرتفعة 

HRR,21  مريضا  منهم في نهاية فترة المراقبة أي بنسبة  11مريضا  ,حدث النكس عند

وبحساب فرق النكس عن المجموعة الشاهد نجد أن خفض النكس المطلق بلغ 40.14%

,ولكن الأهمية الإحصائية لم تكن ذات دلالة حيث %40.85والخفض النسبي بلغ 21.95%

(0.05≤P≤0.07 ممن )( وهي وإن كانت أفضل منها عند دراسة نتائج مرضى المجموعة )ج

 ل من المعايير المقبولة إحصائيا بشكل عالمي .لديهم خطورة نكس مرتفعة ,إلا أنها تبقى أق

Gudjonsson  أن تطبيق العلاج الكيمائي بجرعة  63)( 2009ذكروا في بحثهم المنشور عام

ساعةالتالية للتجريف ليس ذي فائدة محسوسة في تخفيض احتمال النكس عند  24وحيدة خلال 

سها التي توصل إليها كل من ,وهي النتيجة نفEORTCالمرضى مرتفعي الخطورة حسب معايير 

Pan et al )55(1 ,Van der Meijden  )59(1 حيث ذكر كل منهما أن تطبيق العلاج الباكر,

ضمن المثانة لا يغير من احتمال النكس عند المرضى مرتفعي خطورة النكس ,بل يحتاج الأمر 

 لعلاج إضافي مناعي أو كيمائي .

جد أن هناك توافقا  حول عدم وجودفعالية كبيرة لتطبيق بمقارنة هذه النتائج مع نتائج دراستنا ن

الحقن الباكر,ضمن المثانة في الوقاية من النكس في الأورام عالية الخطورة ,لكن الجديد الذي 

أظهرته دراستنا وبدلالة إحصائية مهمة هو أن تطبيق الحقن فور انتهاء التجريف فعال في 

 ى ذوي خطورة النكس المرتفعة .الوقاية من النكس المبكر حتى عند المرض
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دراسة تأثير توقيت الحقن في تغير نسبة النكس عند المرضى منخفضي ومتوسطي خطورة 

 :LIRRالنكس 

قبل البدء يجب القول أن خفض نسبة النكس هنا أقرب للمنطق منه في المجموعة مرتفعة 

عادة ,أما  BCG خطورة النكس ,كون المرضى مرتفعي خطورة النكس يطبق لديهم علاج بال

منخفضي الخطورة فقد يكفي تطبيق الحقن لديهم حسب توصيات الجمعية الأوربية للجراحة 

 البولية.

( في دراستنا LIRRكان عدد المرضى منخفضي ومتوسطي خطورة النكس )

منهم ضمن المجموعة )أ( التي عولجت بالتجريف دون حقن العلاج الكيمائي 54مريضا ,150

جموعة الشاهد(,وكان عدد حالات النكس بين هؤلاء المرضى في نهاية فترة ضمن المثانة )الم

( وهذه النتيجة تتوافق مع نسبة النكس 32و31)الجدول  %20.31مريضا  أي بنسبة 11الدراسة 

 %41-10,بين Sylvester )41(1بعد سنة من التجريف حسبما تقدرها دراسة 

ضمن المثانة فور انتهاء التجريف أي  Doxorubicinأما المرضى الذين تم عندهم تطبيق حقن 

مرضى منهم فقط  3مريضا  , وحدث النكس عند 53أنهم كانوا المجموعة )ب( فقد بلغ عددهم 

, أي انخفضت نسبة النكس انخفاضا  مطلقا  بمقدار  %5.66في نهاية فترة المتابعة أي بنسبة 

(,مما يدل P≤0.03≥0.02جيدة )وبأهمية إحصائية %12.12وانخفاضا  نسبيا  بمقدار  14.11%

على فعالية الحقن فور انتهاء التجريف في التقليل من نسبة النكس الباكر في أورام المثانة 

 منخفضة ومتوسطة خطورة النكس .

 4ساعات بعد انتهاء التجريف )المجموعة ج( فقد حدث النكس عند 6أما عندما يتم الحقن خلال 

,وكان خفض نسبة النكس بمقدار %9.30مريضا ,أي بنسبة  43مرضى من أصل 

كخفض نسبي,وهنا أيضا  لم تكن الأهمية الإحصائية كبيرة %54.34كخفض مطلق و11.01%

( , مما يشير لكون هذه الطريقة فعالة في خفض نسبة النكس لكن دون P≤0.2≥0.1حيث )

 أهمية إحصائيةكبيرة للنتائج .

رضى ذوي خطورة النكس المنخفضة وعند دمج مرضى المجموعتين )ب+ج(, كان عدد الم

مرضى منهم في نهاية فترة المراقبة أي  1مريضا  ,حدث النكس عند LIRR 96والمتوسطة 

وبحساب فرق النكس عن المجموعة الشاهد نجد أن خفض النكس المطلق بلغ  %1.29بنسبة 

 ,وكانت الأهمية الإحصائية ذات دلالة جيدة حيث%64.21,والخفض النسبي بلغ 13.08%

(0.01≤P≤0.02  مما يدل على فعالية جيدة للوقاية من النكس للمرضى منخفضي ومتوسطي)

 خطورة النكس .

Gudjonsson  أن تطبيق العلاج الكيمائي بجرعة  63)( 2009ذكروا في بحثهم المنشور عام

ساعة التالية للتجريف ليس ذي فائدة محسوسة في تخفيض احتمال النكس  24وحيدة خلال ال

,لكنه فعال في خفض نسبة النكس عند  EORTCمرضى متوسطي الخطورة حسب معايير عند ال

ساعة  24,فيؤكد فعالية الحقن خلال Pan et al )55(1المرضى منخفضي خطورة النكس ,أما 

 عند المرضى منخفضي الدرجة والذين هم عادة إما منخفضي أو متوسطي خطورة النكس .



 121 

Van der Meijden )59(1من ذلك ليؤكد أن المعالجة المثالية في أورام المثانة  , يذهب أبعد

ساعة 24السطحية هي التجريف وحقن جرعة وحيدة من العلاج الكيمائي داخل المثانة خلال 

بعد التجريف ,لكنه يشير لعدم كفاية هذه المعالجة عند المرضى متوسطي ومرتفعي خطورة 

 النكس .

تؤكد ما وصلنا إليه   Gudjonssonا نجد أن دراسة  بمقارنة الآراء السابقة مع نتائج دراستن

ساعة بعد التجريف )باستثاء الحقن فور انتهاء التجريف (لا تقدم أفضل  24من أن الحقن خلال 

وقاية من النكس عند المرضى متوسطي خطورة النكس )آخذين بالاعتبار أن معظم مرضى 

 ة النكس إلا جزءا  يسيرا  منها (,عينتنا هم متوسطي خطورة النكس ولا يشكل منخفضو خطور

فعالية الحقن عند المرضى متوسطي الخطورة مخالفين بذلك ما وصل  فإن دراستنا تتجه لتأكيد

في دراستهم ,ولا نجد تفسيرا  لذلك سوى فعالية الحقن فور انتهاء التجريف  Gudjonssonإليه 

 Van derبالنسبة لدراسة في التخفيف من نسبة النكس الباكر ,والمناقشة ذاتها تنطبق 

Meijden. 

فقد كانت نتائج دراستنا متوافقة معها في تأكيد فعالية الحقن  pan et alأما بالنسبة لدراسة 

ساعة بعد التجريف وبغض النظر عن توقيت الحقن ضمن  24ضمن المثانة عندما يطبق خلال 

 هذا اليوم .

ك توافقا  حول وجود فعالية كبيرة لتطبيق الحقن بمقارنة هذه النتائج مع نتائج دراستنا نجد أن هنا

الباكر ضمن المثانة في الوقاية من النكس في الأورام منخفضة الخطورة ,مع اختلاف الآراء 

حول الأورام متوسطة الخطورة ,لكن الجديدالذي أظهرته دراستنا وبدلالة إحصائية مهمة هو أن 

اية من النكس المبكر عند المرضى ذوي خطورة تطبيق الحقن فور انتهاء التجريف فعال في الوق

 النكس المتوسطة كما المنخفضة
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 conclusionالاستنتاج :

هناك اختلافات في توزع مرضى أورام المثانة من حيث الجنس والعمر في دراستنا عما -1

فية والعادات يقابله في الدراسات في المجتمعات الأخرى ينجم قسم منها عن الاختلافات الثقا

 والتقاليد .

إن علاج أورام المثانة غير الغازية للعضلية بالتجريف التنظيري المتبوع بحقن جرعة وحيدة -2

ساعات بعد  6ساعة بعد التجريف وتحديدا  خلال ال24من العلاج الكيمائي ضمن المثانة خلال 

 التجريف ,له فعالية جيدة في الوقاية من حدوث النكس المبكر.

ساعة بعد  24فعالية الحقن بجرعة وحيدة من العلاج الكيمائي ضمن المثانةخلال إن -3

,تكون EORTCالتجريف عند مرضى أورام المثانة ذوي خطورة النكس المرتفعة حسب معايير 

 قليلة وليست مهمة إحصائيا  

لى عنتهاء التجريف التنظيري تزاد الفعالية الوقائية بشكل واضح عند تطبيق الحقن فور ا-4

طاولة العمل الجراحي عند كل مجموعات الخطورة سواء مرتفعي أو متوسطي أو منخفضي 

 خطورة النكس.

 ليس لهذه الطريقة العلاجية مخاطر تذكر واختلاطتها تكاد تكون معدومة .-5

 والخلاصة:

فعالية –كما أثبتت دراستنا –إن حقن العلاج الكيمائي ضمن المثانة فور انتهاء التجريف يقدم 

بقى ل عند تآخير الحقن إلا أنها تعظمى في الوقاية من النكس الباكر ,ورغم أن هذه الوقاية تق

موجودة وبالتالي لا تنعدم فائدتها الوقائية ,ومع الأخذ بالاعتبار ندرة اختلاطتها وآثارها الجانبية 

للعضلية في فإننا ننصح وحسب نتائج دراستنا بتطبيقها بعد كل تجريف لأي ورم مثانة غير غاز 

أبكر وقت وهو فور انتهاء التجريف وعدم الانتظار عدة ساعات كون هذا يؤدي لتقليل الفعالية 

 الوقائية.
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  Recommendationsالتوصيات :

 التوصية الرئيسية:-أ

تطبيق جرعة وحيدة من العلاج الكيمائي ضمن المثانة بعد كل تجريف لورم المثانة وذلك فور 

 وقبل خروج المريض من العمليات . انتهاء التجريف

 توصيات عامة :-ب

 نشر الوعي الصحي حول أورام المثانة بكل وسائل الاتصال المتوفرة .-1

تثقيف المرضى حول ضرورة المراجعة الباكرة وفور ظهور أي عرض غير طبيعي -2

 )وخاصة البيلة الدموية (,للوصول إلى الكشف المبكر قدر الإمكان .

 ت التوعية حول مضار التدخين كونه العامل الرئيسي المؤهب لحدوث ورم المثانةزيادة حملا-3

قيام دراسات مستقبلية حول فعالية الحقن فور انتهاء التجريف في خفض نسبة النكس عند -4

المرضى مرتفعي خطورة النكس مع مراعاة تطبيق المعالجات الأخرى وذلك للخروج بنتائج 

 ؤلاء المرضى .أكثر قابلية للتطبيق عند ه

زيادة الاهتمام باختصاص طب الأسرة كونه الاختصاص المفتاح لتوجيه المريض لمراجعة -5

 الأطباء الاختصاصيين في الوقت المناسب ,أسوة بما هو متبع في الدول المتقدمة صحيا  .

الكثير تزويد كافة المشافي الجامعية بكل وسائل العلاج الممكنة لأورام المثانة منعا  لتسرب -6

 من المرضى نتيجة تعدد أماكن العلاج .

أتمتة كافة الإجراءات التشخيصية والعلاجية بغية تسهيل الحصول على المعلومات الخاصة -1

 بالمرضى ,وربط كافة المشافي الجامعية بشبكة معلومات واحدة تسهيلا  لإجراء البحوث العلمية.

مشافي لتسهيل التواصل مع المرضى مما تطوير عمل الجهاز الإداري والسكرتارية في ال-8

 يمنع هدر الكثير من الوقت والمال .

 (ABSTRACT)الملخص 

 مبررات الدراسة:

تأتي أورام المثانة في المرتبة الثالثة من حيث الشيوع عند الرجال في سوريا, هي في المرتبة 
لية نظراً لطبيعة الخامسة من السرطانات عند الجنسين عموماً, تنكس هذه الأورام بنسبة عا

 المعالجة المعتمدة على التجريف التنظيري للأورام والحقن ضمن المثانة.
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للوقاية من النكس, إلا أن آثاره الجانبية دعت للبحث عن طرق  (BCG)رغم فعالية الحقن بـ 
 62أخرى بديلة, منها الحقن الباكر بجرعة وحيدة من العلاج الكيميائي داخل المثانة خلال 

 ساعة بعد التجريف. 62لتالية للتجريف, والذي لا يكون فعالًا إن تم بعد مرور أكثر من ساعة ا

 هدف الدراسة:

تحديد النكس في أورام المثانة السطحية وارتباط ذلك بكل مجموعة من مجموعات  -
 الخطورة عند المرضى.

بتوقيت ساعة التالية للتجريف وعلاقة ذلك  62تحديد ارتباط نسبة النكس بالحقن خلال  -
 الحقن خلال هذه الفترة.

 اختيار التوقيت الأمثل للحقن للحصول على اقل نسبة نكس مبكر. -

 الطريقة والمادة السريرية:

, 6669وحتى كانون الأول  6669الدراسة سريرية مستقبلية تحليلية عشوائية امتدت من تموز 
 وائياً لثلاث مجموعات.(, وزعوا عشT1أو  Taمريضاً بورم مثاني سطحي ) 696شملت الدراسة 

تم تجريف الأورام عند مرضى المجموعة الأولى دون أي علاج مرافق,وتم تجريف الأورام عند 
مرضى المجموعة الثانية مع حقن جرعة وحيدة من العلاج الكيميائي داخل المثانة فور انتهاء 

تم تجريف الورم لدى التجريف, بينما المريض لايزال في غرفة العمليات أما المجموعة الثالثة ف
المرضى مع حقن جرعة وحيدة من العلاج الكيميائي داخل المثانة بعد خروج المريض من غرفة 

 العمليات وخلال الساعات الستة التالية للتجريف.

سنة(  66مريضاً ذكراً, وكان متوسط العمر في العينة ) 696مريضة أنثى و  66شملت الدراسة 
 اجعة التقارير التنظيرية والتشريحية المرضية للمرضى.سنة, وتمت مر  96 -66وتراوح 

 بعد التجريف. 66, و 9, 6, 3أجريت متابعة دورية للمرضى بتنظير مثانة دوري في الأشهر 
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 :النتائج

بناءً على معطيات الدراسة التشريحية المرضية والتنظير المثاني, كان عدد المرضى مرتفعي 
 مريضاً. 656مرضى متوسطي ومنخفضي خطورة النكس مريضاً, وعدد ال 26خطورة النكس 

منهم من  62(, %66.23حالة ) 26بلغ عدد حالات النكس بعد مرور سنة على التجريف 
من مرضى المجموعة  8(, و%36.88مرضى المجموعة الأولى أي أن نسبة النكس فيها )
ى المجموعة من مرض 66(, و %66.96الثانية, أي بلغت نسبة النكس في هذه المجموعة )

 (.%68.68الثالثة التي بلغت نسبة النكس فيها )

مريضاً من المرضى مرتفعي  63مريضاً منهم  62عند عدم تطبيق الحقن, حدث النكس عند 
مريضاً من  66(, و %68.26خطورة النكس أي أن نسبة النكس عند هؤلاء المرضى بلغت )

 .(%66.39منخفضي ومتوسطي خطورة النكس أي بنسبة نكس )

من المرضى  5مرضى منهم  8عند تطبيق الحقن فور انتهاء التجريف حدث النكس عند 
مرضى من منخفضي ومتوسطي  3( و %33.33مرتفعي خطورة النكس أي بنسبة نكس )

 (.%5.66خطورة النكس أي بنسبة نكس )

 6 أما عند تطبيق الحقن خلال الفترة التالية لخروج المريض من غرفة العمليات وحتى مرور
من المرضى مرتفعي خطورة النكس أي بنسبة  6مرضى منهم  66ساعات فحدث النكس عند 

 (.%9.36مرضى من منخفضي ومتوسطي خطورة النكس أي بنسبة نكس ) 2( و %56نكس )

كان لتوقيت الحقن بعد التجريف أهمية كبيرة للتخفيف من نسبة النكس خلال السنة الأولى التالية 
حقن فور انتهاء التجريف )المجموعة الثانية( فعالًا عند المرضى مرتفعي للتجريف, حيث كان ال

ساعات التاية للتجريف  6ومتوسطي ومنخفضي خطورة النكس, في حين لم يكن الحقن خلا ل
 )المجموعة الثالثة( ذا أهمية إحصائية كبيرة عند هؤلاء المرضى.
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