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 سرطان الكولون                                                   

COLON CANCER 
 

 :  Introductionالمقدمة -1
  سرطان الكولون هو ثالث أشيع ورم يصيب الانسان و ثاني أشيع سبب للوفاة بهذا المرض اذ

ث معدل الحدو و وياً حول العالم نمستقيم سو  حالة سرطان كولون 004444يتوقع حدوث 
)السود أكثر من  الإصابةدور في معدل  قر كما أن للعيختلف باختلاف التوزع الجغرافي,

تصل ذروتها بشكل حاد في و  سنة 04تزداد في عمر  CRCبالـ  الإصابةخطورة , و البيض(
إصابات و  سنة 04من الحالات الفرادية تحدث بعد عمر  % 04, سنة  00-04عمر 

ريباً توزع الإصابات بين الذكور والإناث تق و %0سنة تشكل فقط  04الكولون تحت عمر 
             . ) 0-1 ( متساوي

  لكن الحمية ونمط الحياة ذات تأثير هام )كثرة الدهونو  فهمنا لأسباب الحدوث محدودزال يلا 
إلى العوامل الجينية ومتوسط العمر  بالإضافة,  ربي(غنمط الحياة النقص الألياف , و 

يغادرون بلادهم ذات معدل كما أن الأشخاص الذين , واختلافهما باختلاف التوزع الجغرافي 
 يزداد لديهم معدل الخطورة ,عالية فيها الإصابةخفض إلى بلدان معدلات نالحدوث الم

 المراقبة الدوريةو  المسح:عن  الوفيات في أمريكا ناتجو  الحدوث لتناقص معد ان.والإصابة
خفضة(, نعة م)جر  للأسبرين ي, الاستخدام اليومزيادة النشاط الفيزيائيو  استئصال البوليباتو 

كما حدث انقلاب هام في التوزع التشريحي لسرطان الكولون بتناقص  الامتناع عن التدخين.
 .(8) زيادتها في الطرف الأيمنو  في الطرف الأيسر الإصابات

 الخضراوات خصوصاً تؤدي إلى تناقص خطورة و  العوامل الغذائية: تناول الأغذية النباتية
السعرات الحرارية و  ومشحالو  نية بالدهونغة تناول الأطعمة الكثر و بسرطان الكولون  الإصابة
عند تناول الدهون والشحوم الخلوي والآلية التي تسبب تفعيل التكاثر  الإصابةل دتزيد مع

من المقترح أن تناول كذلك الموجودة في الصفراء. Acidsيفترض أنها ذات علاقة بالـ 
ورة الإصابة بتثبيطه فرط التكاثر الخلوي في لل خطيقباليوم(  ملغ 1844-1044الكالسيوم )

فيتامينات كما ان ؟؟(20)بطانة الكولون والمحرضة بالحموض الموجودة في الدسم والصفراء 
وزن  زيادة هناك علاقة وثيقة بينو اخيرا قد تنقص الخطورة ؟؟؟ (vit E)مضادات الأكسدة 

 .(0) الجسم وزيادة خطورة الإصابة

 

Table -1: Etiology of Colon Cancer: Environmental Factors 

Increased Incidence Decreased Incidence 

High-calorie diet Antioxidant vitamin consumption 
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High red meat consumption Consumption of fresh fruit and 

vegetables 

Overcooked red meat consumption Use of nonsteroidal 

antiinflammatory drugs 

High saturated fat consumptionExcess alcohol 

consumption 

High-calcium diet 

Cigarette smoking   

Sedentary lifestyle   

Obesity   

 Note: Coffee or tea consumption has no effect on incidence. (25)   

 

يمر بعده خطوات تتضمن كارسينوما التطور إلى  :CRCالتغيرات الجينية في تشكل الـ   -2
الطفرة و  Tumor suppressor genes للـ وطفرات غير مفعلة Oncogenesعلة للـ فطفرات م

فرة وما ثم طمما يؤدي إلى تشكل أدين .0qعلى الصبغي APC geneالأولية عادة تحدث على الـ 
خيرة تتضمن طفرة أو فقدان الخطوة الأو إلى كارسينوما  الأدينوماي إلى تطور تؤد ras-kمفعلة للـ 
 .p11 (33)على الصبغي  03P للمورثة

 التطور  –التحريض  –و هي ما تعرف المراحل التالية: البدء 
Initiation – Promotion – Progression 

 (35gene P : المفعلة في الخباثاترثات غير وهي أكثر المو  11مثبطة للأورام على الصبغي  ثةمور ,
المتضررة ويعمل على منع الخلية من التقدم إلى  DNAالطبيعي بإمكانه التعرف على الـ  03Pبروتين 

 كما أنه يلعب دور هام في تفعيل الموت الخلوي المبرمج(  DNAالدورة الخلوية ليسمح بإصلاح الـ 
 
 
 

CRC (11)ير منتظم وموت مبرمج غير فعالناتج عن نمو خلوي غ هو مرض متغاير المنشأ .  
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 : متلازمات خباثات الكولون الوراثية -3

1- F.A.P : 1-2 %  منCRC  جين(APC مع نفوذية عالية متوسط العمر )سنة  02
 (.3) نية()بحاجة إلى طفرة ثا

2- H.N.P.C.C: 0-3%  منCRC ( مورثة جسدية %14-34نفوذية متوسطة )
ابة ثلاث أشخاص صة إصلديك ق  (Mismatch repair gene)سائدة,

سنة  04ين وأحد المصابين على الأقل دون سن ين متعاقبليمن العائلة بج
 .(3-2) جين APCلا خلل في الـ 

 

:Anatomy and physiology of the colon 4- تشريح و فيزيولوجية الكولون 

ت منه ومبادئ اثاجية الكولون لفهم مبدأ انتشار الخبالضوء على تشريح وفيزيولو  إلقاءمن المهم  -
النازل يقسم إلى كولون صاعد /أيمن/, الكولون المعترض, الكولون الاستئصال الجراحي ,اذ 

الجسم واختلاف الأشخاص طول الكولون يختلف باختلاف حجم /الأيسر/, الكولون السيني و 
سم( 8.0سم وقطر اللمعة يترواح بين أعظم قطر في الأعور )120 -04ويتراوح طوله بين 

سم( وهذا ما يفسر الأعراض الانسدادية لخباثات 2.0في الكولون السني البعيد ) أضيقهاإلى 
 هذا الجزء .

خل البريتوان في حين أنَّ هي دا ثلاثة أجزاء وهي الأعور, الكولون المعترض, والكولون السيني -
السيني  الكولون الصاعد الزاوية الكبدية, والزاوية الطحالية والكولون النازل وبداية ونهاية الكولون
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 لذلك فإن الاستئصال الجراحي يتأثر بموقع الورم في الكولونهي أعضاء خلف البريتوان , 
(12). 

 : Vascular Supply of Colon  الكولون تروية*
 الصاعد, والجزء الأكبر من الكولون  تغذي الأعور, الكولونة المساريقية العلوية الأوعي

الشريان اللفائفي الكولوني والذي الفروع الرئيسية للشريان المساريقي العلوي: و المعترض 
 يغذي الكولون الصاعدالشريان الكولوني الأيمن: و  يغذي منطقة الوصل اللفائفي الأعوري

 .يغذي الزاوية الكبدية والكولون المعترضكولوني المتوسط: الشريان البينما 
الأوردة المرافقة لهذه الشرايين تنتهي بالوريد المساريقي العلوي ومنه إلى وريد الباب. وهذا هو سبب كون 

 .(%84ائل )نقالكبد هو أول موقع لل
يان الكولوني ازل عبر الشر ينشأ من الأبهر ويغذي الكولون الن الشريان المساريقي السفلي -

في القسم البعيد الشريان المساريقي السفلي يعطي عدة شرايين سينية والشريان الأيسر و 
 المستقيمي العلوي.

 الأوردة المرافقة تنتهي في الوريد المساريقي السفلي ومنه إلى الوريد الطحالي وثم إلى وريد الباب .

 : Lymphatics of the colonاللمفاوي للكولون  النزح  *
 مسير الشرايين فشبكة الكولون أيضاً وتتبع  مفاوية والأعصاب تسير ضمن مساريقاالأوعية الل

السفلية لتمر عبر المخاطية والعضلية عبر  Lamina propriaتنشأ من الـ الأقنية اللمفاوية 
جدار الكولون إلى الأوعية اللمفاوية خارج جدار الكولون وبالتالي الورم الذي ينمو بشكل 

ي لا يعطي نقائل لا يصل إلى الأوعية اللمفاوية وبالتال Lamin propriaحي في طبقة الـ سط
ير الأوعية اللمفاوية, وتصنف إلى ستتوزع العقد اللمفاوية وبشكل كثيف على ملمفية كما 

 epicolic  ,Paracolic  ,intermediate nodes ,Central مجموعات كما يلي :

nodes . 

 فاوية الآتية من الأحشاء البطنية وجدار البطن والأطراف السفلية تجتمع في كلَّ الأوعية اللم
الأبهر ضمن فتحة ر عبيتابع بقناة لمفية أكبر ثم سم( مجاور للأبهر 0صهريج )طوله حوالي 
هناك الكثير من الأوعية اللمفاوية التي تصل الأقنية الرئيسية مع بعضها الحجاب الحاجز و 

تتجاوز العقد  كما يمكن للخلايا الخبيثة أنإلى أماكن مختلفة . لنقائلاوهي مسؤولة عن هروب 
ية دموية شريانية وريدية, وهي لعقد اللمفاوية ترو ل ليتم احتجازها في عقد أبعد.القريبة اللمفاوية 

مسؤولة عن حدوث نقائل عقدية بالطريق الدموي وهذا ما يفسر إصابة عقد لمفاوية في أماكن 
ير ذات صلة أبداً بالعقد اللمفاوية التي ينزح اليها اللمف مباشرة من الورم غير اعتيادية وغ

 .(12)الأصلي 
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 : Autonomic innervation تعصيب الكولون*
 وظيفة الإفرازية الجهاز العصبي الذاتي )المستقل( هو المسؤول عن التحكم بحركية الكولون وال

هناك شبكة كثيفة ودي ونظير الودي اذ الجهاز العصبي الوهو يتألف من والإحساس الحشوي 
من الألياف والعقد العصبية التي تنتشر في الطبقة تحت المخاطية والعضلية من جدار 
الكولون.إنَّ الطبقة المخاطية للكولون غير حساسة للمؤثرات أو المحرضات المباشرة 

لعضلي, كما ان بالشد )الغازات(, والتقلص اوالمستقبلات الحسية في جدار الكولون تتأثر 
 حساسة للتمطط أو الشد .هذه الإحساسات ترسل بواسطة الجهاز العصبي الذاتي إلى االمساريق

الألم الحشوي الناتج عن تمدد أو توسع الأمعاء أو سحب , اما  غ )غالباً بجزئه الودي(الدما
تتظاهر في الأعور, الكولون الصاعد والجزء الأكبر من الكولون المعترض  اوجذب المساريق

روية, أو ارتشاح ورمي مباشر إذا كان هنالك التهاب, نقص تمبدئياً على شكل الم حول السرة.
ي أما ففي جدار البطن فإن الألم جسدي وموضع مكان الإصابة. والألم الانعكاسي نادر.

اتج المعترض, الزاوية الطحالية, الكولون السيني فإن الألم النالبعيد من الكولون النازل, الجزء 
 دساالألم المرافق لورم كولون  بينما يكون: ألم حشوي, على طول الخط المتوسط أسفل السرة.

يوصف بأنه على شكل موجات ألمية ماغصة متوضعة أسفل السرة, بداية هذه التقلصات 
ساعة من الانسداد يصبح الألم  08 -20وتزداد تدريجياً بالشدة والمدة وخلال  تستمر لدقائق

 .(12) كامل البطن منتشراً في

 : Physiology of the colon فيزيولوجية الكولون*
  ن هضم وامتصاص المواد الغذائية من عوظيفة الكولون هي تحضير الفضلات الناتجة

 يتم سحب الماء عبر مخاطية الكولون منالأطعمة لأن تطرح خارج الجسم بطريقة منظمة.
غ  244الصاعد ليخفض كمية من ليتر إلى حوالي  مروره بالأعور والكولون لبراز السائل أثناءا

 من البراز المتشكل .أما الكولون الأيسر فهو مسؤول عن التخزين لحين الطرح.

  ًالطبقة المخاطية الداخلية ف .حركة ومرور الكتلة البرازية عبر الكولون تنظم هرمونياً وعصبيا
ر ولتعمل كمادة مزلقة ر ية من الضللكولون تبقي سطحها مغلفاً بالمخاط لتحمي الخلايا الظهار 

 وتتحكم به الألياف العصبية نظيرة الودية.الأنبوبية زه الغدد فر هذا المخاط ت

 يرية خاصة تتضمنللكولون فلورا بكت :Aerobacter aerogenosa, Ecoli كلوستيريديوم ,
ذ تميل , وهي تتأثر بطبيعة الأغذية التي يتناولها الإنسان إcocci, Lactobacilliولشي, 
بالكاربوهيدرات والخضار لما الأغذية غنية  +Gلما الأغذية غنية بالبروتين و  -Gلتصبح 

هذه الفلورا تكون في حالة توازن نسبي والذي . vit B Complex, Vit Kع وبعضها يصن
 مثليمكن أن يتغير بشكل هام بسبب الصادات الحيوية مما يؤدي إلى نمو بكتيريا ضارة 

لمدة سبعة أيام  vancomycin) تعالج  مع تثبيط بكتيريا الفلورا الطبيعية  المطثية الصعبة
 (.ساعات 8ملغ كلَّ  044لمدة سبعة أيام  Metronedazole)أو  ساعات( 3ملغ كلَّ  204
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 : - Prevention of Colon Cancer الوقاية -3

  المصور من الوسائل الهامة ليس تنظير الكولون بالألياف البصرية المرنة, وتنظير الكولون ان
تنظير الروتيني ذو فال.(0) بل أيضاً للمسح والمراقبةالعرضيين للتشخيص فقط عند الأشخاص 

زالة البوليبات الغجفائدة علا ية لأن الأدينوما الغدية هي حالة ما قبل دية لتحري وكشف وا 
 يمكن دعمها بعدة نقاط هي :ذلك سرطانية والنظرية التي تقول 

 .(جين APCتغيرات جينية جزئية )طفرة  adenomaد في الـ يوج  -ًً 1

 الكولون الغدي. ادة في بوليبعالبؤرة الخبيثة تحدث   -ًً 2

 يزداد خطر الإصابة بالورم بازدياد حجم البوليب  -ًً 3

سنوات أبكر من تشخيص  0عمر المريض عند تشخيص البوليب هو حوالي   -ًً 0
 الكارسينوما لديهم.

 اء استئصال للبوليبات عبر التنظير.معدل حدوث السرطان ينخفض عند إجر   -ًً 0

 :العائلية* تقييم عوامل الخطورة الجينية و
 . الاستشارة و تكون يبدأ التقييم عند المرضى المشتبه لديهم بحالة خبيثة وراثية بالقصة العائلية

اذ الوراثية ضرورية قبل الانتقال إلى الاستقصاءات الجزيئية التي تبدأ عند فرد العائلة المصاب.
تشخيص متلازمة وراثية محددة يحتاج لتحديد طفرة في جين مسؤول عن هذه المتلازمة ان 

عندها يمكن للأشخاص  D.N.Aوهي تغيير ثابت وموروث في الـ  وعند تحديد هذه الطفرة
مع العلم ان  ذوي الخطورة العالية الخضوع لهذه الاستقصاءات حتى لو كانوا غير عرضيين.

 .(02-03) لحدوث السرطان تكون موروثة بطريقة جسدية سائدة كلَّ المورثات المؤهبة

 * المسح والمراقبة بحسب درجة الخطورة:
 ا يمكننا من علاج المرض بشكل ناجح في مالمسح عند الأشخاص غير العرضيين هام عند

لإمراضية والوفيات في المراحل مرحلة مبكرة دون وجود أي أعراض ولكنها زادت خطورة ا
المسح من أجل سرطان الكولون بعد سن د تطور الأعراض السريرية وظهورها .المتأخرة بع

 الاستراتيجة السابقة وذو معدل تكلفة مقبول. يالخمسين مناسب ويرض

أما السن الذي يبدأ عنده المسح والفواصل الزمنية ما بينها فهي تعتمد على درجة أو معدل الخطورة لدى 
 . (13-10) والعائلية الشخصية الفرد اعتماداً على القصة المرضية

 ممن لديهم معدل خطورة منخفض أو متوسط:  المسح عند الأشخاص بشكل عام -1

  الرجال والنساء ممن لديهم عوامل خطورة متوسطة يجب أن يبدأ المسح لديهم من أجلCRC 
إذا كانت نتيجة المسح غير طبيعية على الطبيب أنَّ يطلب فوالبوليبات في سن الخمسين.

حص كامل وشامل للكولون والمستقيم بالتنظير وفي حال عدم توفره تنظير سين مرن مع حقنه ف
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بشكل سنوي مع  ىيجب أن يجر ف )تحري الدم الخفي بالبراز(  F.O.B.T اما اختبار  باريوم.
 غذائية مناسبة قبل إجرائه أو أنَّ يجري بطريقة الاختبار الكيميائي المناعي دون حمية. حمية

عينتين من كلَّ كتلة برازية لثلاث مرات متتالية والمرضى الذين لديهم اختبار  يجب فحص
وحيد منخفضة  F.O.B.Tحساسية اختبار أن يتابعوا بواسطة تنظير الكولون , و ايجابي يجب 

ولكن برنامج من الاختبارات المتكررة والمتتالية وتكشف حوالي ثلث حالات السرطانات فقط 
في معدل الوفاة الناتج  %21 -18هو ما يؤدي إلى انخفاض يقدر بـ تكشف أغلب الحالات و 

في تحري العديد من السرطانات وبشكل  الإخفاق .  ام المساوئ هيCRCبالـ  الإصابةعن 
خاص الحساسية المنخفضة تجاه البوليبات. كما أنَّ أغلب الأشخاص ممن يكون لديهم ايجابية 

در آخر غير الورم مما سيعرضهم إلى خطر يكون النزف من مص  F.O.B.Tفي اختبار 
 .(02-03-12) وعدم راحة وتكاليف المتابعة بالتنظير دون أي فائدة وقائية من السرطان

  َّسنوات, وعند مشاركته مع الـ  0تنظير السين المرن يجب أنَّ يجري كلF.O.B.T  َّيجب أن
 ء فحص كامل الكولون ,ا يستطب إجراأولًا فإذا كان إيجابياً عنده F.O.B.Tيجري الـ 

سنوات وفاصل العشر سنوات يعتمد على المدة التي  14كلَّ  تنظير الكولون يجب أن يجري بينما 
لا يقتصر على الفائدة التشخيصية بل يتعداها إلى و هو  للتطور إلى سرطان. adenomaيحتاجها الـ 

البوليبات  ىعند مرض CRCفائدة علاجية إذ يسمح باستئصال الأدينوما ويقلل من خطر حدوث 
من أشيع الاختلاطات , و يسمح بفحص جزء أكبر من الكولون وأكثر من تنظير السين.كما انه  الغدية.

 الانثقاب )الذي يجب إصلاحه فوراً(.
المخاطية  تزال بواسطة سلك كي كهربائي والسويقة هي امتداد للظهارية قةيو السالبوليبات ذات اما 

قة. ولتسهيل يسه وليس من قاعدة السو أل قطع البوليب تماماً أسفل ر فضمالطبيعية لذلك من ال
 تحت المخاطية لرفع البوليب وتجنب خطر إصابة جدار الكولون. الأيبنيفرينالاستئصال يمكن حقن 

 * البوليبات الكولونية :
الأعور والمستقيم هما منطقتان من الممكن أنَّ لا يتمكن فيهما تنظير الكولون من كشف 

لتقييم هاتين المنطقتين في الجزء  إضافيوليبات والأورام المبكرة, لذلك فإن الأطباء بحاجة إلى وقت الب
السفلي من المستقيم أفضل طريقة لرؤيته بشكل جيد وواضح هي ثني المنظار بشكل عكسي على نفسه 

و  فائفي الأعوري .سام اللدر بأن المنظار قد وصل إلى الكما أنه من المهم أنَّ يشير الطبيب المنظ  
هي الأشيع والتي تسبق الحالات السرطانية وتشخيص الـ  يالظهار  البوليبات الكولونية ذات المنشأتعتبر 

adenoma .يحتاج وجود عسر تضع طهاري 

 

 : (TUBULAR ADENOMAS)* البوليبات الغدية 
ودها يزداد مع تقدم تتوزع بشكل متساوي في الكولون وتشاهد عند ثلث البالغين بتشريح الجثة وج

( سم 1نظر الكولون فهي عادة أقل من )بتوعند اكتشافها  يعرض سيطرة عائلية أغلبها لاوذو  مرالع
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صنع شديد ( سم وعند وجود عسر ت2البوليب أكثر من )قطراً, يزداد حظر السرطان عندما يصبح 
ة غير طبيعية هي مؤشر غزو الطبقة المخاطية العضلية بخلايا ظهاريو  غابي الشكلوعندما يكون ز 

 IMMUNOHISTOCHEMISTRYالزغابية.  هالبوليب تزداد مكونات حجم مع زيادة و للخباثة.
 . 03Pللكيراتين مع تعبير زائد للـ في القسم غير الطبيعي كما أنها إيجابية  CEAتثبت وجود 

 : Villous adenomaالأدينومات الزغابية :   *

 ل شيوعاً, تتواجد في الكولون البعيد والمستقيم هي عادة آفةتختلف عن البوليبات الغدية, أق
غازية في أدينوم  نةاسرطوحيدة معزولة يمكن أنَّ تنمو لأحجام كبيرة, ذات قاعدة كبيرة ونسبة وجود 

 . %14 - 34زغابي تتراوح بشكل كبير من 

 المسح عند الأشخاص ذوي الخطورة المتوسطة: -2

  الخطورة المتزايدة بسبب علاج سابق لـ  ىر عند مرضثمتقاربة أك بفتراتتنظير كولون للمراقبة
CRC , لديهم بوليبات غدية, أو لديهم أمراض مؤهبة للـ منCRC  مثل )داء الأمعاء

 قريبالأشخاص ممن لديهم فالالتهابي( , أو لديهم قصة عائلية لسرطان أو بوليبات كولونية.
عد سن الستين أو شخصان من الدرجة الثانية ب أدينومادرجة أولى مصاب بسرطان كولون أو 

بنفس الطريقة, والتواتر ولكن المسح قربة مصابون بسرطان كولون لا بد أنَّ يخضعوا لفحوص 
الدرجة الأولى  أقاربالأشخاص ممن لديهم اثنان أو أكثر من اما ابتداءً من عمر الأربعين.

يخضعوا  أنسنة يجب  34من  مصابون بسرطان كولون أو بوليبات غدية مشخصة بعمر أقل
أو عشر سنوات قبل أبكر إصابة ثم  04إلى تنظر كولون كلَّ خمس سنوات ابتداءً من سن الـ 

 .(10) سبق(حسبما تشخيصها في العائلة )

 المسح والتقصي عن الأشخاص ذوي المتلازمات العائلية عالية الخطورة: -5

بب البدء المبكر والنسبة العالية سن مبكر بس فييتطلب هؤلاء الأشخاص فحوصات تبدأ 
 .(00)للإصابة بالبوليبات والخباثات عند من لديهم طفرات مورثية أو طفرات موروثة 

 H.N.P.C.C  : تنظير الكولون طريقة فعالة لإنقاص معدل حدوثCRC  للنصف
اذ .لبدء بسن مبكرة وبتواترات منتظمةتقريباً بسبب إزالة البوليبات المؤهبة وذلك عند ا

سنوات  14 -0يجب أن يبدأ قبل  HNPCCتنظير الكولون لدى عائلات الـ  ان 
على الأقل من السن الأصغر الذي تم فيه تشخيص السرطان عند أحد أفراد العائلة أو 

ولا يجب أنَّ تزيد الفواصل الزمنية بين  سنة 21دون أنَّ يحدث تأخير بعد سن 
كل سنوي وعندما يتم كشف أي سنوات حتى سن الأربعين ثم بش 3ر عن يالتناظ

 شهرا( . 12 – 3بوليب أو سرطان فإن التقصي يجب أن يصبح أكثر تواتراً )كلَّ 
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 F.A.P  : الـ  ىداً في الوقاية من السرطان عند مرضجالمسح والتقصي هامFAP  إذ
إذ يمكن تشخيص فرط البوليبات واستئصال الكولون قبل فترة طويلة من تطور الورم.

عند من يكتشف  %2مقارنة بـ  %00بهذا الداء  ضرلوفاة عند من يحأنَّ معدل ا
الكولون بشكل تام عند  بسرطانوالذي يقي من الإصابة لديهم أثناء التقصي المناسب 

 هؤلاء الأشخاص . ولذلك لا بد من معرفة القصة العائلية بشكل جيد ومفصل .

اءات الشعاعية بسبب وجود التقصي يتم بواسطة التنظير المصور وهو أفضل من الاستقص -
الفحص السنوي يجب هذا  بوليبات صغيرة الحجم وبسبب الحاجة إلى تأكيد نسيجي للأدينوما.

 جين, و APCسنة عند أي شخص معروف لديه وجود طفرة في الـ  12 -14أن يبدأ في سن 
وفق قواعد ن وتتبع الفواصل بين الفحوصات تزداد مع مرور كلَّ عقد من الحياة بعد سن الثلاثي

 الخطورة في سن الخمسين في حال لم تظهر البوليبات . الأشخاص متوسطي

 A.A.P.C بعـض العـائلات لـديها عـدد أصـغر  ية الفتيةة:داء البوليبات الكولونية الغد
ســـنوات وتتـــوزع بشـــكل أساســـي فـــي الكولـــون  14وأقـــل مـــن البوليبـــات التـــي تتطـــور بعـــد 

اثـــات أقـــل ممـــا هـــو عليـــه فـــي الــــ رهـــا إلـــى خبواحتمـــال تطو  F.A.Pالقريـــب مقارنـــة بالــــ 
F.A.P ( وســــببها طفــــرات فــــي نهايــــة الـــــ %84ويقــــدر بحــــوالي )للإيكســــون  `3أو  `0

 .APC (12)التاسع من جين 

المسح والتقصي يتضمن : تنظير كولون كامل لأفراد العائلة يبدأ في سن البلوغ المبكر 
 سنوات . 3كلَّ  سنوات من أبكر حالة لدى العائلة وتعاد 14أو قبل 

 P.J.S  :الأسطح الجلدية  فحصجيكرز: التشخيص يعتمد على  -متلازمة بوتز
لابد من تنظير ن بوليبات عوتقييم السبيل الهضمي بحثاً  ةنيالمخاطية لبقع ميلاني

 شعاعية للأمعاء الدقيقة. اتصاءقهضمي علوي وسفلي مع است

سنة  20ير الكولون المسحي بعمر يبدأ تنظير الكولون عند وجود أعراض أو نبدأ تنظ
سنوات بعد وضع التشخيص.يتم استئصال  3في حال عدم وجود أعراض وتعاد كلَّ 

البوليبات الصغيرة والتي تبدو مصابة اما  سم(. 1كلَّ بوليب نازف أو كبير )أكثر من 
 عيانياً ومشكوك في أمرها يجب أنَّ تستأصل أو تخزع بسبب خطورة تشكل الورم

(12). 

 J.P  : إجراء تنظير كولون بدءاً من سن المراهقة داء البوليبات الشبابي: يجب
ات استئصال البوليبسنوات ثم يصبح سنوي بعد تشكل البوليبات . 3المتأخر ويعاد كلَّ 

 يجب أنف ينللاعرضيا الأقارب البالغيناما قليل.بالتنظير كافي عندما يكون عددها 
 أثبتتخباثة إلا في حال خطورة الإصابة بال للمراقبة بسبب زيادةيخضعوا أيضاً 
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 J.Pعن ة المسؤولة رثمو الاستقصاءات عدم وجود أي طفرة ذات أهمية في ال
PTEN) ) (12) نجي. 

 H.M.P.S وهي متلازمة تكون فيها :    : متلازمة البوليات الوراثية المختلطة
تية ذات بؤر تغير البوليبات الكولونية ذات أنماط نسيجية مختلطة وتتضمن بوليبات ف
سنة ومتوسط  18غدية وبوليبات مفرطة التصنع.وأبكر سن لتشخص هذه البوليات هو 

العمر عند ظهور الأعراض هو سن الأربعين ومتوسط العمر عند تشخيص السرطان 
بوليب من الوليبات الفتية بعضها يتضمن أكثر  10سنة.عادة يوجد اقل من  01هو 

,  جين و إنما بالكرومزوم السادس APCلاقة لها بـ من شكل. هذه المتلازمة لا ع
من  %34تنظير الكولون كلَّ سنتين ضروري للمراقبة لأنه من المتوقع بأن لذلك فان 

 .(12) هذه الحالات تتطور إلى خباثات خلال الحياة

 H.P  :HYPER PLASTIC POLYPOSIS : هي  التصنعالبوليات المفرطة   
ممن لديهم  ىالمرض.ملم حجماً  0غير ورمية نادراً ما تتجاوز  ة الكولونيتبارزات في مخاط

 للأشخاصعدد قليل من هذه البوليات الصغيرة لديهم معدل خطورة لحدوث السرطان مشابهة 
يزداد معدل بينما  كارسينوماتدينومات و أتتحول إلى  قليلةت وحالا .الخطورة المتوسطة ذوي

ين مع اثنين منها على ات القريبة من السبلبوليالخطورة بوجود خمسة على الأقل من هذه ا
هما كان الحجم موزعة في الكولون أو مبوليب مهما  24أكثر من  وملم أ14الأقل أكبر من 

 . H.Pشخص له مكان العدد قريباً من السين لقريب 
 .(12)سنوات اعتماداً على عدد البوليات  3-1يجري كلَّ  الكولون يجب أن رتنظي

 L.H LYMPHOID HYPERLASIA : الطبيعية تتراوح  اللمفيةالجريبات
من الواضح و  أكبر خصوصاً عند الأشخاص اليافعين.ملم و  14ملم و1بالقطر بين 

 فرط أنَّ النسيج اللمفاوي الهضمي عند الأطفال يتراجع مع التقدم بالعمر في حين أنَّ 
ه عن حالات قريفتاللمفاوي العقدي يشاهد في الأعمار المتقدمة وهو ما يجب  التصنع
ات اللمفية بففي حالات كثيرة الالتباس ما بين البولي (FAP) ات خاصةبالبولي
إلى استئصال كولون لا داعي له لذلك فإن الخزعة  قد يؤدي FAP ـات البوبولي

و  تسبق الاستئصال الجراحي للكولون. ظير يجب أنالجراحية أو الخزعة بواسطة التن
المهم تحديد الأمراض التي من دي لا يحتاج إلى معالجة بل للمفاوي العقافرط التصنع 

 .(12) ( ومعالجتها, ...مناعي عوز ,يرافقها ) لمفوما

 أدوية( : –عوامل الوقاية )حمية 

بوليبات غدية( فإن وسائل لأن أغلب حالات سرطان الكولون تنشأ من حالات ما قبل ورمية ) -
الكولون واستئصال البوليبات ممكنة ولكنها غير متاحة الوقاية الثانوية بواسطة المراقبة بتنظير 
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 Chemoهنا تبرز أهمية الوقاية الأولية بواسطة أدوية وقاية كيماوية لكل المرضى.

preventive .والتي يجب أنَّ يستفيد منها الأشخاص ذوي الخطورة العالية لتطور الخباثة 

  (NSAIDs)روئيدية يتالس يرغدراسات أولية أنَّ الأسبرين ومضادات الالتهاب بينت  -
كأدوية وقاية من سرطان  شحةر ومثبطات السيكلو أوكسيجناز هي الأكثر فعالية بين الأدوية الم

 الكولون:

 داكنالسولي (NSAIDs) Sulindac:  مع خواص مثبطة للبروستغلاندين أظهر في
ممن   F.A.Pالـ ىبعض الدراسات بأنه يسبب تراجع الأدنيوما في مستقيم مرض

لاستئصال كولون تحت تام مع وصل لفائفي مستقيمي وفي كولون مرضى الـ ضعوا خ
F.A.P  ممن لم يخضعوا للعمل الجراحي ولكن التأثيرات الجانبية للـNSAIDs  يجعل

-28) معدل الخطر /الفائدة غير محبذ للوقاية من السرطان عن الأشخاص العاديين
20) . 

 Celecoxib    مثبط(Cox-2:) دينوما عند مرضى الـ وث الأيقي من حدF.A.P 
 Cox-1ية أقل في حين أنَّ مثبطات الـ سم  ويؤدي إلى تراجعها بشكل سريع مع 

 ات والنزف )الأسبرين, السولينداك, ...(.حالقر  بالأخرى وغير النوعية تسب

الذين لم يخضعوا  F.A.Pلايجب الاعتماد على هذه الأدوية كمعالجة أولية عند مرضى الـ  -
نما كمعالجة متممة. للعمل  الجراحي وا 

 
 :في المتلازمات الوراثية(الجراحة الوقائية )

 H.N.P.C.C :المفضل(  استئصال كولون تحت تام أو استئصال كولون ومستقيم تام )وهو
إذا أجرى استئصال كولون تحت تام هنالك معدل خطورة سنوي فشرجية. –مع مفاغرة لفائفية 

ء المتبقي من المستقيم, مما يتطلب المراقبة المستمرة للإصابة بالسرطان في الجز  1%
الجراحي قد تم  الإجراءبالتنظير. أما في حال الاستئصال التام فلا داعي للتنظير لأنه بهذا 

كما يجب إجراء الجراحة الوقائية عند الأشخاص الذين لا استئصال كامل مخاطية الكولون.
 .(04) بة الدورية المستمرةيرغبون أو لا يستطيعون الخضوع إلى المراق

  F.A.P:  عند مرض الـ استئصال الكولون في الوقت الملائم مناسب للوقاية من خطر الخباثة
F.A.P . أغلب المراكز تفضل الانتظار حتى الا ان ويستطب فوراً عند وجود أدينومات كبيرة

جراء تنظير كولون في يجب إ, كما تمام نمو الأطفال طالما أنَّ البوليبات صغيرة وعددها قليل
 شهر اعتماداً على حجم وعدد البوليبات. 12 -3حال التأخير لعدة أشهر ويعاد كلَّ 
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 الخيار الجراحي هو استئصال كولون تحت تام مع مفاغرة لفائفية مستقيمة أو استئصال كولون -
ستئصال ومستقيم تام مع مفاغرة لفائفية شرجية أو استئصال كولون مع مخاطية المستقيم أما ا

الكولون والمستقيم مع تفميم اللفائفي فنلجأ إليها في حال وجود خباثة في الجزء البعيد من 
 . (04) المستقيم

 P.J.S    +J.P  :  تستطب الجراحة فيP.J.S  لإزالة البوليبات العرضية في الأمعاء الدقيقة أو
اء دقيقة واستئصال العمل الجراحي يمكن إجراء تنظير أمع أثناءسم,  (1التي تزيد عن )

يستطب استئصال الكولون في حالات الكارسينوما أو البوليبات المتقدمة ذات الحجم و  البوليبات.
إذا أجرينا استئصال كولون تحت تام بدلًا من لكن الكبير والتي لا يمكن استئصالها بالتنظير.

رة لاستئصال أي للمراقبة المستماستئصال كولون ومستقيم تام لا بد للمرضى أن يخضعوا 
 .(04) بوليبات ناكسة في المستقيم

 
 : Diagnosis and staging of colon cancerالتشخيص و تحديد المرحلة - 6

ون بسبب فقر المرضى اللاعرضيين يشتبه بأن لديهم سرطان كولتطور سرطان الكولون عادة مخاتل ,ف
رضى المفحص سريري روتيني , اما ي البراز خلال الدم أو إيجابية اختبار تحري الدم الخفي ف

اك أو )غائط مدمى(, خلل في وظيفة الأمعاء )إمس ممكن أن يشتكوا من: براز مدمىال فمن  العرضيين
وكذلك  كما يعتبر فقدان الوزن شائع مع تقدم المرضإسهال(, عدم ارتياح بطني, آلام بطنية مبهمة.

.(34) الوهن والتعب العام  

سبب أعراض نقص تروية قلبية عند ييمكن أن يكون شديداً لدرجة أنه  في بعض الأحيان فقر الدم
في أحيان أخرى يتظاهر المرض بنقص بوتاسيوم  , ومرضى لديهم أمراض شريانية تاجية خفية

 .(31) تالي للاسهالات الناتجة عن أورام زغابية كبيرة )ذات سطح مخاطي كبير(

الطرف الأيمن في حين أنَّ خروج دم أحمر قاني أو الوهن وفقر الدم أعراض تترافق عادة مع آفات 
الأورام بينما زيادة الإمساك أو الآلام البطنية الماغصة هي أعراض مرافقة لآفات الطرف الأيسر.

المتقدمة تترافق بأعراض ناتجة عن الامتداد إلى أعضاء أخرى كالمثانة )بيلة هوائية, بيلة غازية( 
حر في البطن مع التهاب بريتوان منتشر و فجائي فيجب الشك  هواء .أما عندما يشكو المريض من

 فوراً بانثقاب الكولون.

الانسداد هو أكثر مشكلة حادة شائعة وتتطلب تداخل جراحي سريع. وعلى الرغم من أنَّ الانسداد 
 يحدث بسبب سد الورم للمعة الكولون فإن حالات معينة يكون الانسداد فيها بسبب انغلاف الأمعاء.

اً أفضل وسيلة لتشخيص الورم هي تنظير الكولون لأنه يسمح برؤية مباشرة وتحديد دقيق إذ -
 لمكان الورم وفرصة الحصول على عينة من النسيج الورمي من أجل التقييم النسيجي.
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لذهن عند تقييم أي شخص مشتبه لديه وجود خباثة في ين هام ين لا يجب أنَّ يغيبا عن اهنالك أمر 
 الكولون هما :

 (.%0إمكانية وجود ورم أولي خفي آخر ضمن الكولون ) (1

( والتي يجب أنَّ تكشف ليتم التعامل معها بشكل مناسب %04-24وجود بوليبات اضافية ) (2
 أثناء الجراحة.

 التقييم المخبري: -1
على من المهم إجراؤه قبل العمل الجراحي لتحديد وجود اضطرابات مرافقة والتي يمكن أن تؤثر 

 والوفاة بعد العمل الجراحي والتقييم يشمل:مراضية لإا
دراسة دموية, )خضاب, عوامل التخثر(, وظائف كبد وكلية, سكر الدم, شوارد, تحليل بول, 

CEA (02). 

 :المستخدمة في تحديد مرحلة المرض وسائل التصوير -2
 تقسم إلى مجموعتين : 

 التحري عن الورم الأولي وتحديد مرحلة الورم. -
 رض انتقالي ومدى انتشاره.تحديد وجود م -

 ( رخضة(سم, حقنة الباريوم )1من أجل التحري عن الورم الأولي والبوليبات الأكبر من 
الباريوم( مفردة ومزدوجة التباين هي من الوسائل التقليدية, التصوير الطبقي المحوري, الرنين 

 المغناطيسي.

 الـ وغرافيمن أجل تحديد وجود تفائل وانتشارات خارج الكولون, الإيكC.T,  الـM.R.I  والـ
P.E.T (33-30) . 

قبل دخول التنظير كانت الرحضة هي الأساس في تشخيص بوليبات الكولون  ( الرحضة الباريتية:11
 الكبيرة وسرطان الكولون.

وهي تعتمد على حقن الباريوم بشكل راجع عبر الشرج وفي الطريقة مزدوجة التباين تعتمد على 
مناسبة كفحص  لهواء وهي أكثر حساسية لتشخيص البوليبات الصغيرة هذه الطريقةخليط باريوم مع ا

أنها غير قادرة على تقييم الغزو في جدران  الا تقصي أولي عند من لا يمكن إجراء تنظير كولون لديهم.
 لعقد اللمفاوية أو تحديد النقائل.الكولون أو إصابة ا

 ( الإيكوغرافي :21
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نما يستخدم الإيكوغرافي عبر جدار ا - لبطن ليس له أي دور في تقصي أورام الكولون الأولية. وا 
لمسح الكبد لتحديد أي علامات تشير إلى وجود داء انتقالي عند مرضى السرطان كما أنَّ 

مرضى يشكون من  يمكن أنَّ تكتشف صدفة عند استعمال الإيكوغرافي لدى ةالكبديالنقائل 
 . (38) أعراض هضمية مبهمة أو أسباب أخرى

هنالك دراسات أجريت وأظهرت بأن تصوير الكبد بالأمواج فوق الصوتية ذو حساسية غير  -
سيخضعون  ممنكافية كوسيلة وحيدة للمسح أو كوسيلة لتقييم المرضى قبل العمل الجراحي 

الطريقة الفضلى لإجراء الخزعة الكبدية بمساعدتها لأي كتل  الا انهالاستئصال النقائل الكبدية.
 برة الجيد .بسبب التكلفة المنخفضة, التصوير الحي, نظام توجيه الإكبدية 

 ( الإيكوغرافي أثناء العمل الجراحي )عند فتح البطن أو بالتنظير البطني(:51

يعتبر من وسائل التصوير الأكثر حساسية لتحري النقائل الكبدية من سرطان كولون حتى أنها  -
س الذي يجريه الجراح للكبد أثناء العمل جالتحري وال أكثر حساسية لتحري الآفات الانتقالية من

 .(01-04) الجراحي خاصة بالنسبة للأورام العميقة

ملم, كما يمكن أنَّ تساعد في إجراء الخزع 3يمكن أن تكشف النقائل الكبدية حتى  هذه الطريقة -
  , وتساعد في تحديد خطة استئصال الكبد )بواسطةةالموجهة للآفات الكبدية المشتبه

Radiofrquency ablation, cryoablation) . 

الإيكوغرافي عبر التنظير أقل حساسية ئل خارج الكبد, كما يعتبر دوره محدود جداً في تقييم النقا -
 من الإيكوغرافي أثناء فتح البطن.

 : (C.T)الطبقي المحوري  –( 41

 ستقصاءات الهامة الاالتصوير الطبقي المحوري مع مادة ظليلة قبل العمل الجراحي هو من  -
فهو يجمع ما بين الحساسية العالية لتحري النقائل الكبدية مع توفره وأمانه ومساعدته في تحري 

منخفضة تجاه الآفات  C.Tإلا أنَّ حساسية الـ الإصابات البريتوانية ونقائل العقد اللمفية.
 لبريتوانية.الملتصقة بالبريتوان وسطح الأعضاء الحشوية كما في حالة الإنزراعات ا

وعائي قبل العمل الجراحي في نفس  C.Tانية الحصول على تصوير كمن الفوائد الأخرى إم -
 .(38) الوقت خاصة عند إجراء الجراحة على الكبد

بالإمكان الحصول على مقاطع تصل ثخانتها حتى  أصبح C.Tحالياً ومع تطور تكنولوجيا الـ  -
 ( سم.1والنقائل الأصغر من ) ملم مما يزيد من حساسية تجاه الآفات 4.320

 : M.R.Iالرنين المغناطيسي  -(31
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فهو أكثر حساسية ونوعية لتحري النقائل الكبدية من مصدر كولوني بالمقابل  C.Tمقارنة بالـ  -
ول الفترة الزمنية اللازمة لإجراء الصورة والتكلفة الأعلى وقلة توفرها, ونسبة التشويش فإن ط

ت الرنين الخيار الأول ويحصر استطبابا C.Tذه الصور يبقى الـ العالية التي تتعرض لها ه
)بسبب قصور  C.T: عدم قدرة المريض على تحمل المواد الظليلة المستخدمة في الـ فيما يلي

 . C.Tكلوي أو تحسس( أو لاستيضاح آفات تم تحديدها مسبقاً بواسطة الـ 

أخر تقنية ساعدت في تحديد الآفات مع الكادولينيوم والتقاط الصور بوقت مت M.R.Iحديثاً  -
أغلب النقائل من سرطان الكولون تبدي إشارة اذ ان البريتوانية حتى في حال كونها رقيقة جداً.

شارة ذات كثافة منخفضة على الـ T2ذات كثافة عالية على الـ  مقارنة مع الخليفة  T1. وا 
 . (38) الكبدية

ً1  )FDG- PET : 

 هو تحري الآفات الانتقالية صغيرة الحجم خارج كبدية. PETالفائدة العظمى من الـ  -

ذو حساسية منخفضة في تحري النقائل الكبدية وعلى العكس  PETفإن الـ  C.Tمقارنة بالـ  -
لتقييم  PET-CTلذلك فإن العديد من المراكز تستخدم الـ النسبة للنقائل خارج الكبدية, ب

 . المرضى

العالية أدت إلى تغيير خطة العلاج لدى الكثير من  حيز التطبيق وحساسيته PETبدخول الـ  -
إذ أنَّ المرضى الذين كانوا مرشحين لعمل جراحي  , من الحالات( %04 -20المرضى )
 وجود نقائل حول البريتوان وبالتالي اللجوء إلى العلاج PETشافي أظهر لديهم الـ  ياستئصال

طات العمل الجراحي دون فائدة الكيماوي الجهازي دون تعريض هؤلاء المرضى إلى اختلا
(38). 

 

 

 

CLINICAL STAGING7-مراحل الورم   

 تحديد مرحلة سرطان الكولون والمستقيم شيوعاً واستخداماً هو نظاملأكثر نظام  -
Astler-coller modified Duke’s system  والذي يعتمد على عمق الغزو الورمي في

 ووجود أو غياب الداء الانتقالي  ة في المنطقة,جدار الكولون, عدد العقد اللمفاوية المصاب
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               العوامل الإنذارية بشكل أكثر دقة, فمثلًا ليعكس  T.N.Mبتعديل نظام الـ  AJCCقامت ثم   
)كما  عند المرضى  حجم الورم في سرطان الكولون بحد ذاته لا يؤثر على معدل الخطورة لحدوث نكس

 أنَّ النظام المعدل الحديث يؤكد على تحدد عدد العقد اللمفاوية المصابة.كما في أغلب الأورام(.

 

 

 

في سرطان الكولون تحديد المرحلة سريرياً قبل العمل الجراحي ليس بأهمية المرحلة الباثولوجية النهائية 
 (N)حالياً . بعد الجراحة في تدبير هؤلاء المرضى إذ أنَّ تحديد المرحلة النسيجي يقيم الإنذار بشكل جيد

 التي التقنيات الخلوية الحديثةبمساعدة  أو وضع العقد اللمفاوية يعتمد على التقييم العياني والنسيجي
تسمح بتحديد وجود عدد قليل من الخلايا الورمية ضمن العقد اللمفاوية والتي لا يمكن كشفها بوسائل 

-IHC  / RT (Immunohistochemistry)الفحص النسيجي التقليدية ونذكر من هذه التقنيات 

PCR مما ساعد في كشف النقائل العقدية الخفية(micrometastases)  إذ أظهرت دراسة أجريت على
مريض لديهم  03أظهرت الدراسة النسيجية عندهم عدم إصابة العقد وتبين أنَّ  122مريض منهم  244
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 0معدل بقيا  %04نة بـ مقار  %81سنوات  0مع معدل بقيا  RT- PCRنقائل خفية ظهرت بواسطة 
 RT-PCRسنوات عند المرضى الذين لديهم عدم إصابة عقدية نسيجية وبواسطة الـ 

   كما , يعني وجود المرض في أعضاء أخرى من الجسم )كبد, رئة, عظام,...()  M1اما ال )      
ي نقي العظم, إصابة عقد أنَّ الانزراعات البريتوانية, ايجابية الغسالة البريتوانية, وجود خلايا ورمية ف

 . (M1)تعتبر   (لمفية خارج حقل الإصابة )عقد المحور الزلاقي مثلاً 

- (R)  تستخدم لتحديد الإنذار لأنها ذات علاقة بنتائج الاستئصال الجراحي للورم البدئي أو
 استئصال المرض الناكس,

 تشير إلى استئصال كامل دون بقايا ورمية R4 إذ أنَّ 
 R1 بقايا ورمية مجهرية. استئصال مع 

     R2             .(12)استئصال مع بقايا ورمية عيانية 
                  

Table 5.92-6: TNM Classification of Colorectal Cancer 

Stage T N M 

0 Tis N0 M0 

I T1 N0  M0 

  T5 N0 M0 

IIA T3  N0 M0 

IIB T4 N0 M0 

IIIA T1–T5 N1 M0 

IIIB T3–T4 N1 M0 

IIIC Any T N5 M0 

IV Any T Any N M1 

(Adapted from Greene FL, et al., eds. AJCC cancer staging manual, 6th ed. New 

York: Springer-Verlag, 5005.)  

 : التشخيص النسيجي

 ناإنَّ تقرير التشريح المرضي )الفحص النسيجي( النهائي لعينة من سرطان كولون تزود
بدئي )بمساعدة الجراح(, وجود آفات أو أورام أو بوليبات غدية مات هامة جداً عن مكان الورم الو بمعل

مرافقة, حجم الورم وقطره, كما يجب أن يحدد التقرير طول حواف الاستئصال الخاصة بالعينة ويتبع 
ولون الفحص العياني بالفحص المجهري والذي يحدد نمط الورم, عمق الغزو الورمي في جدار الك

 .(01) تمايزه ووضع العقد اللمفاويةو والأعضاء المجاورة, درجة الورم 
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 هنالك أربعة أشكال عيانية موصوفة لورم الكولون : -

 حلقي. -3   تقرحي. -1
 مرتشح ومنتشر . -0   بوليبي. -2

 : عميق.  يعادة مدورة أو بيضوية مع حواف مرتفعة ومقلوبة مع تقرح مركز  الآفة التقرحية
 الشكل هو الأكثر عرضة للانثقاب مع غزو الورم عميقاً لجدار الكولون.هذا 

 :تبدو عيانياً كالقرنبيط, أكثر ما تشاهد في الكولون الأيمن. الآفة البوليبية 

 :)وتميل للتقرح وأكثر ما تشاهد في القسم البعيد ذات نمو دائري  الآفة الحلقية الشكل )الكعكية
 من الكولون .

  سم. 8-0يمكن أنَّ ترشح في جدار الكولون لمسافة تصل إلى  والمنتشرة:الآفة المرتشحة 

 أما حسب درجة تمايز الورم فنقسم أورام الكولون إلى :  -

 أورام جيدة التمايز. -1
 أورام متوسطة التمايز -2

 أورام سيئة التمايز -3

 أورام غير متمايزة -0

و لك مع استجابة التهابية.قد يكون الورم غازي لكل طبقات جدار الكولون ويترافق ذ مجهريا1 : -
أشيع الأنماط النسيجية هي الأدينوكارسينوما لب سرطانات الكولون منتجة للمخاط, و أغتكون 

( وهذا مفيد في 1( وسلبية للكيراتين )24عادة إيجابية للكيراتين )و التي تكون  متوسطة التمايز
و أنها أدينوكارسينوما رئة بديئة قيلة من سرطان كولون أتحديد فيما إذا كانت الآفة الرئوية هي ن

 .(01)حديثة 

 , فص الخاتم, النمط الشائك.المخاطيهنالك أنماط أخرى نسيجية مثل :  -

 النمط المخاطي (Mucinous):  يمتاز بوجود تجمعات كبيرة للمخاط خارج الخلايا تشكل أكثر
نذارها أسوأ من %10من نصف الورم وتشكل حوالي  الأدينوكار  من كارسينومات الكولون وا 

 سينوما متوسطة التمايز.

 فص الخاتم  نمط(signet ring):  نادرة, مرتشحة ومنتشرة ومتشابهة لمثيلاتها في المعدة. لها
قدرة عالية على الانتشار والانتقال إلى العقد اللمفاوية وسطح البريتوان والمبيض, تدبيرها 

نذارها سيء جداً.  صعب وا 
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  النمط الشائك(squamous): لباً ما يكون مترافقاً مع التهاب كولون تقرحي ويتوضع عادة غا
 . adenosqumousفي الأعور ويعرف بالـ 

 أما الأشكال النسيجية الغير الشائعة والنادرة فهي : و 

Chorio carcinomatous, basolid, rhabdoid morphology, clear cell, carcinoid 

tumors, endocrine differentiation . 

: SURGICAL TREATMENT 8- التدبير الجراحي 

 

الشافية هو الاستئصال الجذري للجزء الحاوي على الورم من الكولون مع  الجراحةإنَّ معيار  -
زالة العقد اللمفاوية التي ين نَّ على الورم اذ أ اللمف من الجزء الحاوي إليهاح ز حواف عريضة وا 

التمايز وامتداده في جدار الكولون وغزوه  مدى الاستئصال يحدده حجم الورم وموقعه ودرجة
قيا عند عدم وجود فائدة هامة في معدل الب أظهرت الدراساتاذ للأعضاء والأنسجة المجاورة.

ا إجراء استئصال عقد لمفية موسع )جائر(. كما تستطب عمليات الاستئصال الجزئي عندم
 .(02-03) يكون هدف الجراحة تلطيفي

جراحي للتخلص من الفضلات البرازية وتخفيف كمية الجراثيم في التحضير قبل العمل الان  -
لذلك يوضع المريض ختلاطات الانتانية للعمل الجراحي, الاالكولون ضروري وهام جداً لتجنب 

ساعة الأخيرة  20وفي الـ المقرر على حمية سائلة قبل ثلاثة أيام من موعد العمل الجراحي 
المساء السابق ليوم العمل الجراحي يتم التأكد من  وفي يجب تناول السوائل الصافية فقط

كما تنظيف الكولون . لا بد من إعطاء الصادات الحيوية وريدياً قبل الجراحة مع إماهة جيدة .
وبالتالي  D.V.Tالوريدي العميق من المهم استخدام أدوية مناسبة للتقليل من خطر الخثار 

مال الهيبارين منخفض الوزن الجزيئي مناسباً في الوقاية من الصمة الرئوية لذلك يعتبر استع
 . (01) الفترة ما حول العمل الجراحي

إنَّ مكان إجراء الشق الجراحي يعتمد على مكان الورم وما يرغبه الجراح. وأكثر الجراحين  -
 يرغبون بالشق على الخط الناصف أو بالقرب منه لسببين: 

حال تم اكتشاف نقائل كبدية مرافقة وغير  يسمح بدخول أفضل على الكبد في هبأن أولا1 :
 متوقعة .

 هؤلاء المرضى في حال النكس. أنَّ من الشائع إجراء عمل جراحي ثاني على : ثانيا1 
 

إنَّ الدخول عبر شق على الخط الناصف يسمح للجراح )على عكس الدخول بخط معترض( 
, ة جراحة مستقبليةأي اجراءالحركة للأعلى والأسفل ضمن البطن خصوصاً في حال  بحرية

لتقييم امتداد الورم وليبحث عن آفات  هالبطن يجري الجراح جولة استكشافية ضمن عند دخولف
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 –14نكس الأولي ولأن شيع أماكن الانتقالية. حيث أنَّ الكبد يستحق اهتماماً خاصاً لأنه أ
بالفحص العياني  الكبد من المرضى لديهم إصابة كبدية مرافقة وقت الجراحة. ويتم تقييم 10%

وبالجس وأحياناً باستخدام الأمواج فوق الصوتية في حال وجود ما يشير إلى إصابة كبدية 
للمفية في سرة الكبد فإذا وجد أي امع الانتباه إلى العقد , السابق للعمل الجراحي  C.Tبتقييم الـ 

 عقدة كبيرة أو مشبوهة فلا بد من استئصالها وفحصها.

 
 : أشكال كلاسيكية أربعةلكولون لها ورام اعمليات استئصال أ

 ااستئصال نصف كولون أيمن: للأورام المتوضعة في الأعور والكولون الأيمن أما مساريق -1
 المساريقي العلوي. طول الشريان على االكولون والأوعية المرافقة فتقطع عند قاعدة المساريق

يمن وهما فرعان من الشريان المساريقي أما الشريان اللفائفي الكولوني والشريان الكولوني الأ
لمحافظة على الشريان الشريان الكولوني المتوسط وتتم ا العلوي فيتم ربطهما مع فروع من

الكولوني المتوسط ما لم يكن الورم متوضع في الانحناء الكبدي من الكولون فعندها يمتد 
سم من 14طع حوالي الاستئصال ليتضمن هذا الشريان عند إجراء هذا الاستئصال يتم ق

وللمحافظة على استمرارية الأمعاء تتم مفاغرة الدسام اللفائفي الأعوري , اللفائفي بعيداً عن 
 .(01) اللفائفي مع الكولون المعترض

قد يستأصل بشكل كامل أو جزئي لتسهيل عملية استئصال وعلى الرغم من أنَّ الثرب الكبير 
 لإجراء ليس بذي تأثير على معدل البقيا.ن هذا افإالكولون  الأيمن أو المعترض 

فهي تتطلب تحريك كلًا من الانثناء الكبدي والطحالي ويتم  بالنسبة لأورام الكولون المعترض -2
 استئصال الشريان الكولوني المتوسط عند منشئه من الشريان المساريقي العلوي.

م بتأمين تروية دموية عند توضع الورم في منقطة الثنية الطحالية يجب على الجراح أن يهت
 جانبية كافية .

حيث يتم ربط الشريان  للأورام المتوضعة في الكولون الأيسر استئصال نصف كولون أيسر -3
المساريقي السفلي بالقرب من منشئه من الأبهر كما نضطر في أغلب الأحيان إلى تحريك 

 الثنية الطحالية.

ستئصال الكولون السيني الأمامي أو بالنسبة إلى أورام السين فهي تحتاج إلى ما يسمى ا -0
وكلما كانت أورام السين أبعد كلما احتاجت إلى استئصال استئصال سين أمامي منخفض. 

 الجزء العلوي من المستقيم بحواف كافية.
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القاعدة هي و في جراحة الكولون التروية الدموية الشريانية هي التي تحدد مدى الاستئصال. -
ه من النادر أنَّ أنَّ قل من حواف الكولون عند الاستئصال.إذ سم على الأ 3 -0تأمين حوالي 

 سم من الحواف العيانية للورم.1.2نجد سرطان كولون يمتد لأكثر من 

يستطب استئصال الكولون تحت التام عند المرضى ممن لديهم أورام بدئية مترافقة في القسم  -
سرطان الكولون في سن الأيمن والأيسر من الكولون أو عند المرضى الذين يصابون ب

داء الرتوج  ,ستئصال تحت التام نذكر : الورم الساد للمعةللاومن الاستطبابات الأخرى مبكرة.
ة, ورم كولون أيمن مع امتداد للكولون السيني أو بشكل معاكس بسبب ورم كولون سيني دالمتعد

 ير وغازي الكولون الأيمن .بنامي بشكل ك

لخطوة هامة أثناء الجراحة إذ لا بد من اللجوء إلى تقنيات معينة  إنَّ إعادة استمرارية الامعاء -
نتان الدم وعدم الكفاءة بعد العمل  لإجراء المفاغرة والإقلال من مخاطر حدوث الخراجات وا 

دون أنَّ  Staplingالجراحي. إنَّ المفاغرة تتم إما بواسطة الخياطة اليدوية أو باستخدام تقنية الـ 
 .(03) في النتائج يكون هنالك أي فرق

ًً ساب - تم اقتراح تقنية عدم اللمس من قبل بعض الجراحين عند استئصال الورم لوجود قناعة  قاً
الحامل للورم باليدين قبل إجراء ربط للأوردة والأوعية اللمفية سوف يزيد من ن تداول النسيج أب

مستوى معدل البقيا على  حظر حدوث النقائل إلا أنَّ هذه التقنية فشلت في تحقيق أي فائدة
 والنجاة.

 : التدبير الجراحي للعقد اللمفية في سرطان الكولون 
وكما ذكر سابقاً هي أهم عامل انذاري في سرطان الكولون. النقائل الورمية إلى العقد اللمفاوية -

المرافقة للجزء المقتطع من الكولون اعتباراً  افإن استئصال الكولون يتضمن استئصال المساريق
وهذا ما يضمن استئصال المستوى الأول  الأمعاء, شأ الأوعية التي تغذي هذا القسم منمن من

من العقد اللمفاوية )العقد فوق الكولون+ العقد حول الكولون( مع المستوى الثاني أو المتوسط 
. إذ أنَّ الانتشار اللمفي IMAالـ و  SMAالشرايين المغذية من الـ  أاللمفاوية عند منش من العقد

لورم يتبع عادة طريقاً منظماً تراتبياً بإصابة عقد المستوى الأول في البدء ثم المستوى الثاني ل
 وهكذا.

ـــمـــن المعـــروف  - ـــدة )حـــول الأبهـــر, أنَّ ـــة فـــي مجموعـــات عقديـــة بعي ه يمكـــن أن توجـــد نقائـــل ورمي
المهــم الزلاقيــة, ســرة الكبــد( حتــى عنــدما تكــون العقــد اللمفيــة فــي منطقــة الــورم طبيعيــة. لــذلك مــن 

تحديد إصابة هذه المجموعات لما له دور في تحديد المرحلة بشكل دقيـق واتخـاذ القـرار العلاجـي 
النجـاة قيـا و المصـابة فـإن معـدل الب اللمفاويـة ( وبغـض النظـر عـن عـدد العقـد00mTc)باستخدام 

 قـدللتغلـب علـى مشـكلة تحديـد وجـود نقائـل فـي العو  لذلكالمستأصـلة.يتحسن مع زيادة عـدد العقـد 
والمســتخدمة فــي ســرطان الثــدي  (SLN)العقــدة الحارســة  تــم تطــوير تقنيــة تحديــدالبعيــدة اللمفيــة 

والميلانومـــا لاســـتخدامها فـــي ســـرطان الكولـــون وعلـــى الـــرغم مـــن صـــعوبة تحديـــد العقـــدة الحارســـة 



 23 

مـن  % 04العقـدة فـي  هذهالمصطبغة أثناء الجراحة فإن المشرح المرضي كان قادراً على إيجاد 
الـذي يعتمـد لم تصل إلـى المسـتوى المطلـوب  (S.L.N mapping)هذه التقنية  الا أنلات .الحا

 .(02-03-12)عليه في سرطان الكولون ولا تزال بحاجة إلى المزيد من العمل 
 

 : ير الجراحي لسرطان الكولون السادالتدب

أكثر من المرضى وهو  %13لدى يمكن أن يتظاهر الورم على شكل انسداد في الكولون  -
و  ,من الحالات(  %00طحالية )شيوعاً في أورام الطرف الأيسر وخصوصاً في الثنية ال

شدة وتواتر الآلام البطنية الماغصة أو تناقص تواتر  بأعراض مثل زيادة الورميالانسداد يتظاهر 
, بشكل تدريجي, كما يمكن أن تبدأ هذه إفراغ الأمعاء مما يؤدي إلى الإمساك وكبر حجم البطن

, طبقي (X-rays)يتم التشخيص بواسطة صور شعاعية للبطن و لأعراض بشكل حاد.ا
 .(12) د الزائد للكولونحذر شديد لتجنب التمدأما إجراء تنظير الكولون فيجب أن يتم بمحوري.

 لتدبير الانسداد اعتمادا1 على موقعها وتتضمن : هنالك عدة خيارات

يب من الكولون+ إجراء هارتمان )إغلاق الجزء تئصال + كولوستومي مؤقت للجزء القر الاس-(1
عادة استمرارية الأمعاء, إلى عمل جراحي ثاني لرد ا ,مع الحاجةالبعيد(  هذه الطريقة آمنة لكولون وا 

 .(03) معدل إمراضية %14مع 

إدخال قثطرة فولي عبر ب احي+ صادات جهازية+ مفاغرة أوليةسل الكولون أثناء العمل الجر غ -(2     
جراء غسيل للكولون بشكل ميكانيكي مستمر حتى ينظف جذمو  ومعدل الإمراضية لهذه  ر الزائدة وا 

 . %14الطريقة حوالي 
هي الأكثر قبولًا يمكن أنَّ تجري بسرعة  : استئصال كولون تحت تام مع مفاغرة أولية-(3   

التي تتواجد بنسبة مؤقت إضافة إلى إزالة أي آفات أخرى مرافقة و  نوليست بحاجة إلى تفميم كولو 
لذلك فإن أي مريض لديه انسداد كامل في الكولون مع توسع في الكولون  ,(من المرضى  32%

 .(01) القريب أفضل ما نقدمه له هو استئصال الكولون تحت التام
 من الأورام السائدة تستأصل من أجل الشفاء. %04أقل من أخيراً فإن 

  المجاورة:التدبير الجراحي في حال غزو الأعضاء 
إلى الوجه البريتواني من جدار البطن فإن منطقة الاتصال يجب أن عندما يصل ورم الكولون  -

المرضى ما يبدو  من %04أ حتى لو كان الاشتباه بها على أنها التصاق. ففي أكثر من تجز   لا
ا المناطق وقطعه على أنه التصاق إنما هو غزو ورمي مباشر للبريتوان لذلك فإن تجزيء هذه

قد يؤدي إلى تناثر وسقوط خلايا ورمية ضمن جوف البريتوان مما يزيد من النكس داخل البطن 
 .(03) وينقص معدل النجاة
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أو كامل متصل مع سرطان الكولون. وعندما  عادة الأعضاء المجاورة تستأصل بشكل جزئي -
تستأصل مع يكون الورم غازي لجدار البطن فإن جزءاً من البريتوان والعضلات التي تحته 

شكل ومكان الكولون السيني في حين أن  سم.3 -2تأمين حواف حول منطقة الاتصال حوالي 
مما قد يضطر لإجراء استئصال مثاني جزئي  المثانة في أورام السين إصابةمسؤول عن 

 )محافظ على المثانة(.

 : التدبير الجراحي لسرطان كولون منثقب 

خلف البريتوان مع تطور  حيزعضاء مجاورة أو ضمن الالانثقاب المرافق لتشكل نواسير مع أ -
بشكل حاد مع عندما يحدث الانثقاب من مرض سرطان الكولون. %8 -3خراجات يتواجد لدى 

وجود هواء حر ضمن جوف البطن وحدوث التهاب بريتوان معمم فإن التداخل الجراحي يجب 
 أن يكون إسعافي. علماً بأن الإنذار على المدى الطويل سيء.

ضى الانثقاب إذ تصل نسبة حدوث انزراعات بريتوانية مع تطور تسرطن في البريتوان عند مر 
 .(03-12) %24الورمي إلى 

 الجراحي لبوليب الكولون الخبيث: التدبير 
إنَّ الجراح هو من يقرر إذا كان المريض بحاجة إلى إجراء جراحة إضافية بعد استئصال  -

ل الجزء من الكولون الذي تمت إزالة البوليب منه هو للتقليل إنَّ استئصااذ البوليب بالتنظير .
من خطورة وجود بقايا ورمية مكان استئصال البوليب ولإزالة العقد اللمفاوية التي قد يكون انتشر 

الورم جيد أم سيء التمايز,  عدة عوامل منها : الورم. و ما يحدد قرار استئصال الكولون إليها
 صل بشكل كامل.دليل قوي على أنَّ البوليب لم يستأو وعائي, وجود هنالك دلائل غزو لمفي أ

قة سهلة الاستئصال تنظيرياً والسويقة تؤمن حواف كافية أما البوليبات يو سلإنَّ البوليبات ذات ا -
للبوليبات  %3مقارنة بـ ) %20 -14اللاطئة فهي ذات خطورة أعلى لإصابة العقد اللمفية 

ن استئصال القسم من الكولون الحاوي على هذه البوليبات اللاطئة ذات السويقة( لذلك لا بد م
 .(02-03) لإجراء تقييم لعقد المستوى الأول اسم من كلَّ جانب مع المساريق14 -3بحواف 

 :التدبير الجراحي للمرض الانتقالي المرافق 
لية, انتقالي مرافق )الكبد, الك مرضمن المرضى المشخصين حديثاً يكون لديهم  10% -14 -

ي ئبد من استئصال الورم البدعند مثل هؤلاء المرضى لاالبنكرياس, أعضاء حوضية كالمثانة(.
لمرضى ذوي النقائل غير القابلة للاستئصال تبدو قابلة للاستئصال في حين أنَّ اوالنقائل التي 

ها المريض كالنزف, منالجراحة تلطيفية هدفها السيطرة على الأعراض التي يشكو  فإن
 .(02) راض الانسدادية, الانثقاب وبالتالي تحسين جودة الحياةالأع

 : التدبير الجراحي للمبايض 
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 بنقائل مترافقة مع الورم البدئي وبآفات لاحقة بإصابتهاالمبايض هي من المواقع المعروفة  -

(synchronous and metachronous involvement)  
 %0أقــل مــن لكــن .استئصــال الكولــون نــاءأثوقــائي  نيضــيلــذلك كــان ينصــح بــإجراء استئصــال مب

يضـــاً أ %0مـــن المرضـــى يكـــون لـــديهم إصـــابة مبـــيض مرافقـــة للـــورم البـــدئي وحـــوالي أقـــل مـــن 
الوقــائي  ينلا فائــدة مــن استئصــال المبيضــلــذلك فيمــا بعد. معزولــةصــابة مبــيض إســيتطور لــديهم 

 .(12) حتى عند النساء بعد سن اليأس ولا اختلاف في معدل البقيا لخمس سنوات

 :استئصال سرطان الكولون عبر تنظير البطن 

, تأثير أقل على الوظيفة الرئوية, لمسكنات الفموية والوريدية لأقل  استخدام و بالتالي ألم أخف : دهةفوائ
قصر فترة مع  أيام بالجراحة التقليدية( 0-0يوم مقابل  2) وظيفتهاإلى سرعة عودة الأمعاء 
شفاء  , و اختلاطات انتانية أقل ومشاكل الجروح أقل أقل , تعب ووهن ,الإقامة في المشفى

 .باكر
( وهي تعتمد بشكل %24 -4إلا أنه من الممكن حدوث نكس مكان إدخال المنظار, بنسبة )

 .(00-00)على خبرة الجراح  أساسي

 : تدبير الأورام غير الشائعة في الكولون 

المتبقية هي لمفوما,  %2ن ,في حين أ كارسينومامن أورام الكولون هي أدينو  08% -
 , الكارسينوئيد. ونادراً سرطان صغير الخلايا غير رئوي.G.I.S.Tليوميوساركوما, 

- G.I.S.T  تنشأ من خلايا متوضعة ضمن الطبقة العضلية, قد تصل لأحجام كبيرة وتنتشر
هو , قمة حدوثها في العقد الخامس من العمر مع أغلبية بسيطة للذكور. والألم لأعضاء أخرى

 أشيع الأعراض وتعالج بالاستئصال الجراحي والنكس شائع في الكبد وجوف البريتوان.

من كلَّ كارسينوئيدات الجهاز الهضمي وأكثر من النصف  %3الكارسينوئيد في الكولون يشكل  -
صابة كبدية في  من الحالات %34ة في يعقدتنشأ في الأعور وتترافق بإصابة  من  %04وا 

 اتلة وتكشف بمراحل متقدمة.هي عادة مخالمرضى و 

من  %10اللمفومات يمكن أن تنشأ في السبيل الهضمي والكولون هو المكان البدئي في  -
من خباثات الكولون ولتشخيص لمفوما  %1لمفومات الأنبوب الهضمي إلا أنَّها نادرة وتشكل 

إصابة في الكولون يجب أن لا يكون هنالك أي إصابات عقدية محيطية, لا إصابة صدرية, لا 
, H.Dنشخص  يمكن أنو نقي العظم أو الدم المحيطي. لا إصابة في الكبد أو الطحال.

N.H.L  إلا أنَّ الغالبية هي من نمط البائي الخلايا ذات درجة تمايز خلوي متوسط أو عالي
 غير المستجيبة للحالاتالدرجة.والعلاج الأولي هو العلاج الكيمياوي وعادة ما يحتفظ بالجراحة 

(03). 
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  لأورام الزائدة الدودية:التدبير الجراحي 

 شؤ ورمي.نتحتوي على ت المستأصلةمن كلَّ الزوائد  %1حوالي  -
 الكارسينوئيد.الأكثر شيوعا1 :  -

 أدينوركارسينوما كيسية مخاطية, أدينوكارسينوما, لمفوساركوما,  الأقل شيوعا1: -

من  %04, وفي حوالي حاد ورم بشكل التهاب زائدة دوديةفي أغلب الحالات يتظاهر ال -
اكتشاف كتلة في الزائدة  إذ أنالحالات يكتشف التنشؤ بعد إجراء استئصال للزائدة الدودية.

هذه  أغلباذ أنعلى الفور. يوجب استئصالها و فحصهاصدفة أثناء إجراء جراحة على البطن 
 الكتل تكون كيسات مخاطية سليمة أو كارسينوئيدات صغيرة.

سم( فإن العلاج الكافي هو استئصال الزائدة  1الكارسينوئيد صغيرة )أقل من  عندما تكون أورام -
سم( فلا بد من إجراء استئصال نصف كولون أيمن 2الدودية أما إذا كانت كبيرة )أكبر من 

تدبير اما . أيضا علاج أدينوكارسينوما الزائدة الدودية هو استئصال نصف كولون أيمن.
لمخاطية صعب بإجراء استئصال نصف كولون أيمن مع استئصال الأدينوكارسينوما الكيسية ا

 الانزراعات البريتوانية مع معالجة كيماوية داخل البريتوان قبل وبعد الجراحة.

 تدبير سرطان الكولون لدى الحوامل: 

من المثير للاهتمام و . %4.1احتمال تشخيص سرطان الكولون أثناء الحمل يقدر بأقل من  -
( مقارنة بسرطان الكولون %83كون نسبة الإصابة بسرطان المستقيم )أنه عند الحوامل ت

يكون التوزع امل ممن هن دون سن الأربعين حيث ( وهذا معاكس للوضع عند غير الحو 11%)
أي إمرأة حامل تشكو من نزف لذلك فان , ( في المستقيم%32( في الكولون و )%38لديهم )

 ب أن تخضع لفحص وتقييم دقيق لنفي السرطان.هضمي سفلي أو لديها دم خفي في البراز يج

 ة المتممةنتائج التدبير الجراحي ودور المعالج -
 

  بعد الاستئصال الشافي : المثاليةالمراقبة 

أقل من في حين أن سنوات. 3-2بعد الجراحة تكتشف خلال  النكسمن حالات  84-04% -
عزول وقابلا يكون النكس عادة مو النكس بعد خمس سنوات. يحدث من الحالات 0%

عالية  النكس الاولي نسبة و تكون   من المرضى, %30الشفاء لدى  قللاستئصال بحيث يحق
 في الكبد أو الرئة.

 وتوصياتها في المتابعة تعتمد على : (NCCN)استراتيجة المراقبة حسب الـ  -

  َّأشهر حتى الخمس سنوات. 3أشهر أول سنتين ثم كلَّ  3زيارة الطبيب كل 

 CEA  َّأشهر حتى الخمس سنوات. 3شهر أول سنتين ثم كلَّ ا 3كل 
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  َّإذا لم يتم إجراء تنظير اما سنوات. 0-3تنظير الكولون بعد سنة من العمل الجراحي ثم كل
كولون كامل وقت التشخيص فإن التنظير الأول بعد العمل الجراحي لتحري أورام مرافقة يجب 

 اء تام بالمفاغرات.أشهر من الجراحة لحين حدوث شف 3أنَّ يجري بعد 

 C.Tبحاجة إلى مراقبة دورية مستمرة بالـ  (Duke’s B2+c)المرضى ذوي الخطورة العالية  -
العمل الجراحي لا تختلف  لتوصيات بعدا أما المرضى ممن لديهم متلازمات ورمية موروثة فإن

 .(03-12) عن ما ذكر سابقاً 

 (CEA) Carcinoembryonic Antigen : 

- CEA  م يثبت بأنه ذو للكن اسمات الورمية المستعملة في أورام السبيل الهضمي.هو أشيع الو
 .(32) الأورام الباكرةفائدة في المسح لتقصي 

من الأورام  %04على الرغم من أنَّ  CEAففي البداية تكون أورام الكولون والمستقيم سلبية الـ  -
يدخل الدوران  ن الكولونالمفرز من قبل سرطا CEAوتفسير ذلك هو أنَّ الـ  CEAتفرز الـ 

ذو فعالية في حالات  CEAالوريدي البابي ويحتجز أثناء عبوره الأول في الكبد لذلك فإن الـ 
 0 >)عند المرضى الذين كان لديهم مستويات طبيعية من هذا الواسم  حتىالنكس الجهازي 

µg/mL) كما هازي .عند التشخيص لأن العود الوريدي من أماكن النكس هو في الدوران الج
( وممن ليس لديهم ورم من %10) المدخنينبشكل طفيف لدى  CEAيمكن أن يرتفع الـ 

وغرام /مل وتبقى ثابتة نان 14ذه الارتفاعات تكون أقل من ( ولكن ه%3الأشخاص الطبيعيين )
المرتفع بسبب النكس الورمي والذي يستمر بالارتفاع خلال  CEAعلى عكس مستوى الـ 

 أشهر.

مرتفعاً قبل العمل الجراحي في الإصابة البدئية فإنه يشير إلى  CEAن مستوى الـ عندما يكو  -
بعد شهر  CEAاستمرار ارتفاع الـ و  إنذار سيء دون الفائدة في تحديد الحاجة لمعالجة متممة

 من الجراحة يقترح وجود نقائل خفية وينبئ بحدوث نكس باكر.

 14مع نوعية حوالي  %80و  %03اوح بين حساسية هذا الاختبار كوسيلة مسح وتقصي تتر  
-04% . 

طبيعي قبل العمل الجراحي ومن يعود لديهم مستوى الـ  CEAأما المرضى ذوي مستوى الـ  
CEA  من استئصال الورم فإن زيادة عيار الواسم الورمي هذا  أسابيع 3-0إلى الطبيعي خلال
ريقة لتحري النكس الباكر عبر هذا الأول للداء الانتقالي وبالتالي فإن أفضل ط الإنذارهو 

 أشهر . 3 -3الواسم هي بمعايرته كلَّ 
خلال معالجة الداء الانتقالي مفيدة إذ أنَّ العودة إلى المستوى الطبيعي بعد  CEAقياس الـ  -

مؤشر  CEAاستئصال النقائل مؤشر جيد كذلك أثناء المعالجة الكيماوية تناقص مستوى الـ 
أشهر أثناء المعالجة الكيماوية  3-2كلَّ  تهبد من معاير عية. لذلك لا جيد مع الاستجابة الشعا
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في مناسبتين منفصلتين فوق الطبيعي أثناء المعالجة فهذا  CEAللداء الانتقالي. فإذا ارتفع الـ 
يشير إلى تطور المرض دون أنَّ ننسى بأن بعض المرضى يمكن أنَّ يحدث لديهم ارتفاع 

ذات الرئة, التهاب الكبد, ع الارتشاح الشحمي للكبد, كما أن مترافق م CEAطفيف في الـ 
يصل حتى  CEAالتهاب معدة وأمعاء حاد, يمكن أنَّ تؤدي إلى ارتفاع طفيف وعكوس في الـ 

 .(32) و غرام /ملننا 24

 :تقييم المرضى العرضيين 

ربع قد يشكو المريض من أعراض عامة أو موضعية عند حدوث النكس كالألم الموضع في ال -
مع  منتشرةالعلوي الأيمن من البطن أو ألم الكتف الأيمن )نكس كبدي(. آلام بطنية ماغصة 

البريتوان(, آلام حوضية أو آلام أسفل الظهر )نكس حوضي(, وذمة  تسرطنتمدد في البطن )
, أو ألم صدري )صمة رئوية(, أو سعال وضيقة نفس (D.V.T)قدم وساق وحيدة الجانب 

صداع وأعراض عصبية بؤرية )نقائل دماغية( أو آلام عضلية هيكلية )نقائل  )نقائل رئوية( أو
لذلك فإن أي عظمية(, عقد تحت جلدية مكان ندبات سابقة قد تشير أيضاً إلى نقائل ونكس.

مريض يشكو من أعراض تشير إلى حدوث نكس يجب أن يقي م مخبرياً وسريرياً وشعاعياً مع 
إذ قد يكون لدى المريض إصابة بريتوانية شديدة  عب التقييمالانتباه إلى أنَّ البريتوان ص

 . PETأو الـ  MRIلذلك يجب اللجوء إلى الـ  C.Tوعرضية مع سلبية في الـ 

 

 :تقييم المرضى الذين لديهم موجودات باختبارات التقصي 

وقت الاستئصال الأولي يجب أنَّ يخضعوا لقياسات  CEAالمرضى الذين لديهم ارتفاع بالـ  -
CEA  وعيار الـ لتحري النكس الباكر في حال حدوثه , متسلسلةCEA  يجب أنَّ يكون

 . عيبضعف المستوى ليس فقط فوق الحد الطبي

- S.P.E.C.T  له دور في تحديد مواقع النكس القابلة للاستئصال بمساعدة الأجسام المضادة
 الموسومة شعاعياً.

أو  C.Tود أي مرض محدد بواسطة الـ دون وج CEAعند المرضى ممن لديهم ارتفاع في الـ  -
PET  أوMRI من  %20ف ولكنها تخفق في يمكن اللجوء إلى فتح بطني جراحي للاستكشا

 المرضى.

 

 : المرض الناكس القابل للاستئصال 
عندما يتم تحديد آفة مشتبهة بالطبقي المحوري عند مريض غير عرضي يجب تقييم قابليتها  -

ن أي آفة وحيدة ومعزولة في الكبد أو الرئة تتطلب إجراء للاستئصال الشافي وبالتالي فإ
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Spiral C.T  لباقي البطن أو الصدر أو الحوض أو إجراءFDG-PET  لتحري وجود آفات
عند غياب أعراض وعلامات النقائل إلى العظام والدماغ فإن )أخرى تستبعد خيار الاستئصال

 .(إصابتها نادرة ولا تحتاج إلى تقييم

أما حالياً فإن الـ  يقة لتحديد قابلية استئصال المرضلاستكشاف الجراحي هو الطر سابقاً كان ا -
FDG-PET .المرضى ذوي النقائل الوحيدة والمعزولة في الكبد و بالتالي فان كفيل بهذه المهمة

 .(12) أو الرئة وبغياب أي أمراض مرافقة مهددة للحياة هم مرشحون للاستئصال والجراحة

 

 

 :الجة المتممةاستطبابات المع

 : عوامل الخطورة الجزيئية -1

والتي تؤدي إلى التعبير الزائد لبروتين غير وظيفي تترافق مع  P03الطفرات في مورثة  -
مخبرياً إلا أنه لم  (Irinotecan, oxaliplatin)حساسية أقل للعديد من العناصر الكيماوية  

ت أخرى أنَّ المرضى الذين لديهم يتم تأكيد ذلك بالتجارب السريرية في حين أظهرت دراسا
في الورم لديهم معدل استجابة أقل للمعالجة بالفلور  Thymidylate synthaseتعبير زائد للـ 

0-Fu . 

 

 :تاريخ تطور المعالجة المتممة وعناصر هذه المعالجة -2

من المرضى المجرى لهم عمل جراحي استئصالي ناجح لديهم داء انتقالي مجهري  34% -04 -
ما سيؤدي إلى تطور أورام جديدة مكان الورم الأصلي أو في أعضاء بعيدة خلال خمس  قيمتب

والتي تقلل  (adjuvant) لذلك فإن المعالجة الجهازية المعروفة بالمتممة سنوات من الجراحة.
 stageأو Duke’s Cعقد لمفية  ) إصابةالذين لديهم  ىضيوصى بها للمر من خطر النكس 

 .(01) (Duke’s B2)( كذلك مرضى 3

الجراحة على سرطان الكولون منذ حوالي  بدأت التجارب على المعالجة الكيماوية الجهازية بعد -
سنة كما تم إجراء تجارب أكبر بتطبيق برامج دوائية أكثر هجومية اعتباراً من عام  04أكثر من 
ص محرضة وهو دواء قاتل للديدان مع خوا (Levamisole)كان البدء بالليفاميزول . 1014

وهو من  (Fu-0)للمناعة غير فعال كدواء وحيد ولكن ذو فائدة عند تطبيقه مع الفلور 
, والذي تم تطبيقه فيما بعد مع حمض الفوليك (00) العناصر الأولية المستخدمة أيضاً 

(Leucoverin)  رين بجداول وطرق مختلفة فثم أكدت التجارب على استعمال الفلور مع اللوكو
,  Oxaliplatin  ,irinotecanالدراسات جارية لبيان دور كلَّ من الـ في حين أنَّ 
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capecitabine  ,celecoxib  , المعالجة المناعية ,cetuximab  ,bevacizumb  في
 . (08) المعالجة المتممة

 :Adjuvant treatment المعالجة الكيماوية المتممة -0

 انة جدار الكولون مع سلبية العقد المعالجة المتممة في حال الغزو الورمي لكامل ثخ
 اللمفية:

* Adjuvant treatment of patient’s with full thickness bowel wall invasion 

and Negative L.N 

( Stage II, T5 No Mo, Dukes B2) : 

 

دور المعالجة المتممة لدى المرضى سلبيي العقد اللمفاوية مع غزو لكامل طبقات جدار  -
معالجة  زال موضع جدل لأن العديد من التجارب قد وضعت هؤلاء المرضى علىالكولون لاي

في هذه الحالة  مة الحقيقية لهذه المعالجة.يمتممة ولكن بأعداد غير كافية للوصول إلى الق
والمعالجة  .B2من مرضى الـ  %84 -10حوالي  D.F.S 0-Yearsالجراحة وحدها تحقق 
لذلك فإن العديد من الأطباء يحتفظ بالمعالجة  %80 ليصبحفقط  %0المتممة تضيف حوالي 

 .المتممة للمرضى الذين لديهم بعض المؤشرات الانذارية كالغزو الوعائي أو اللمفي

وأدى إلى  stage IIسرطان الكولون لمرضى  Levamisole +0 Fuتم تقييم بروتوكول  -
إذ  overall survivalولكن لم يكن هنالك اختلاف بالـ  %31تناقص معدل النكس بحوالي 

دراسة ايطالية قارنت الجراحة وحدها بالجراحة متبوعة بالـ كما أن  لخمس سنوات. %12بقيت 
0-Fu+ Leucoverin  اختلاف بالـ  %8تناقص بمعدل الوفياة و %21أظهرت لست جرعات و

D.F.S ( 13لخمس سنوات% Vs 38%.)  ثم تتالت الدراسات لتثبت تحسن معدل البقيا
 . (P=4.48) %88إلى  %82ند مرضى المرحلة الثانية من والنجاة ع

 .(32)مرحلة الثانية من سرطان الكولون لذلك يوصى حالياً بالمعالجة المتممة لمرضى ال

 : المعالجة المتممة في حال اصابة العقد اللمفية 
* Adjuvant treatment of patients with L.N involvement 

(stage III, Dukes C) 

 

الجة الكيماوية بست أشهر من الفلور مع اللوكوفرين بعد الجراحة هي ما نوصي به المع -
لمرضى كارسينوما الكولون مع إصابة عقدية وذلك للتقليل من معدل النكس ولزيادة معدل 

من المرضى يمكن أن يشفوا بهذه المعالجة المتممة بعد العمل الجراحي في  %24 -14 البقيا.
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العناصر الكيماوية الفموية, العناصر  في حين أن. D.F.Sدة في الـ حين يحقق الباقون زيا
( Oxaliplatin  ,irinotecan  ,Cox-2 inhibitorsعناصر جديدة )و  ,المعدلة للمناعة

 .(33) هي قيد الدراسة كعلاج متمم

بمعدل الوفاة  %33بمعدل النكس و  %04بينت الدراسات التي أجريت بأن هنالك تراجع بـ  -
عند  %30لخمس سنوات عند من تلقوا العلاج المتمم مقارنة بـ  D.F.S %01ي وبالتال

المرضى الذين خضعوا للجراحة فقط. ومن البروتوكولات التي تم تقييمها بشكل جيد في هذه 
 على الشكل التالي : Fu+ Leucoverin -0الدراسات هي الـ 

0-Fu (314- 044 سبوع الأول من الأسابيع الأربعة يومياً لخمسة ايام متتالية في الأ 2ملغ/م
 يومياً لخمسة أيام (. 2ملغ/ م244)  Leucoverin عــمعة( للجر 

ثم أجريت دراسات لتقييم مدة العلاج ودور اللوكوفرين وبينت أنَّ المرضى الذين خضعوا للعلاج  -
مقارنة بالذين خضعوا للجراحة فقط  D.F.Sتحسن في الـ  %13اشهر كان لديهم  3لمدة 

(10% Vs 08% D.F.S .) كما أنَّ العلاج لمدة ستة أشهر قد أعطى نتائج لخمس سنوات
 شهر باستخدام 12مماثلة للعلاج لمدة 

0- Fu+ leucovein .  ودراسات أخرى أثبتت انه لا فائدة تضاف من الجرعة العالية لحمض
 Fu (08-0يب الـ تسر لعلاج المتمم بتم تقييم اكما ملغ( . 20ملغ( مقارنة بالـ ) 110الفوليك )

الوريدي )دفش( لخمسة أيام كلَّ شهر ولكن بتأثيرات  نساعة( فتبين أنَّ له فعالية مشابهة للحق
العناصر والأدوية الكيماوية المستعملة في العلاج المتمم  هذه.(32)جانبية أقل وسمية أقل 

 Fu/LV-0توكولات لسرطان الكولون جيدة التحمل والوفياة الناتجة عن المعالجة نادرة في برو 
 والتأثيرات الجانبية على الشكل التالي :

G ¾               للتخفيض من حدوث التهاب  و ىالتهاب مخاطية الفم عند ثلث المرض
دقيقة عندما يتم  34المخاطيات المرافق للعلاج بالفلور يمكن وضع قطع ثلجية داخل الفم لمدة 

يمكن تحسين أعراض الإسهال المتوسطة و  ع المرضشديد عند رب إسهال, لفلور بالوريد دفش ا
, غثيان شديد عند %10 -14عند  Loperamide  ,G3 Leukopeniaوالشديدة باستخدام الـ 

حوالي نصف المرضى المعالجين يتطلبون تخفيض الجرعة لذلك فان من المرضى . 0-1%
 %11موصوفة للمريض و ال الإجماليةمن مجمل الجرعة  %14وبالتالي فإن النسبة المعطاة هي 

من المرضى بإمكانهم إنهاء العلاج وتلقي كامل الجرعة وتخفيض الجرعة يكون إما بخفض عدد 
 الأيام التي تعطى بها الكمية أو بخفض الكمية اليومية.

Table 5.92-.: Results of Intergroup Trial INT 002.: 2-FU/Leucovorin versus 2-

FU/Levamisole versus 2-FU/Leucovorin/Levamisole in Patients with Stage III Colon 

Cancer  
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2-FU–Based Treatment 

Regimen 

Treatment 

Duration (Wk) 

2-Y Disease-Free 

Survival (%) 

2-Y Overall 

Survival (%) 

2-FU plus levamisole 25 26 63 

2-FU plus low-dose leucovorin 

(Mayo Clinic schedule) 

54 60 66 

2-FU/high-dose leucovorin 

(Roswell Park schedule) 

35 2. 62 

2-FU plus leucovorin (Mayo 

Clinic schedule) plus 

levamisole 

54 60 66 

. 

ولم تظهر أي فائدة من إضافة الـ  2441أغلقت عام  (Fu/LV -0)و  (IFL)أجريت دراسة لتقارن بين 
Irinotecan (30) في العلاج المتمم. 

 : Radiation therapy  المعالجة الشعاعية-11
 

دور الأشعة كعلاج متمم في خباثات الكولون غير واضح كدور العلاج الكيماوي. ولا تزال  -
 شعاعية موضع بحث.المعالجة ال

: التصاقات الورم لورم الأصلي( يرتبط بعوامل أهمهاان اكإنَّ خطر النكس الموضع )م -
بالأعضاء البطنية المجاورة, اختراق الورم لكامل جدار الأمعاء, إصابة العقد اللمفية الناحية 

ات وقد أظهرت دراس % 34كلها تلعب دور في زيادة نسبة النكس الموضع والتي تصل إلى 
عديدة أنَّ المعالجة الكيماوية الشعاعية بعد العمل الجراحي تقلل من النكس الحوضي وتزيد 

والإصابة العقدية في أورام المستقيم ولا توجد دراسات مشابهة  T0و  T3البقيا في الأورام الـ 
ة ثم أجريت دراسات عديدة بعضها أظهر فائدة للمعالجة الشعاعيعلى الكولون في ذلك الوقت .

عدم وجود أي المتممة على سرير الورم المستأصل عند مرضى الخطورة العالية وأخرى أظهرت 
 .(84) فائدة لهذه المعالجة

لذلك لا تزال المعالجة المتممة الشعاعية موضع بحث ودراسة في الوقت الراهن باستثناء حالات 
وي حوف الاستئصال منتقاة يكون فيها استعمال المعالجة الشعاعية منطقي عند المرضى ذ

المصابة والأورام ذات الامتداد الموضعي إلى الأعضاء المجاورة والذين لديهم خطر النكس 
 .(81)عالي جداً 

 تشعيع الكبد وكامل البطن: -
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معدلات النقائل الكبدية والنكس البريتواني العالية قادت إلى دراسات وتجارب حول المعالجة  -
لبيان دور المعالجة  Phase IIIامل البطن حيث أجريت دراسة الشعاعية المتممة على الكبد وك
غري( مقسمة  21إذ تمت مقارنة المراقبة بالمعالجة الشعاعية )الشعاعية المتممة على الكبد .

, عقد إيجابية  T3و  T0كولون سرطان غري يومياً( مع الفلور عند مرضى  1.0على أجزاء )
 والنتائج لم تشر إلى أي فائدة علاجية على صعيد النكس أو البقيا.

غري( إضافي  13غري( بالإضافة إلى ) 34دراسات أخرى أجريت على تشعيع كامل البطن )
على سرير الورم مع الفلور وأظهرت تناقص في معدلات النكس البريتواني والكبدي والنكس في 

ن خضع للجراحة فقط أو تلقى علاج كيماوي مع الجراحة. إلا أنها بحاجة سرير الورم مقارنة بم
. والخلاصة هي أنَّ دور تشعيع الكبد أو كامل البطن إلى دراسات أخرى أكبر لتدعم هذه النتائج

 .(83-82) هو موضع بحث هام وكبير
 

  :Medical Management Of Metastatic Diseaseتدبير الداء الانتقالي -11

 

أشهر دون معالجة في حين أنَّ العلاج  3تشخيص الداء الانتقالي فإن متوسط البقيا هو  عند -
من المهم أنَّ نحصل على تقييم أولي لذلك شهر.  24 -12الكيماوي قد زاد هذه المدة إلى 

واساسي خلال فترة قصيرة قبل بدء العلاج )خلال أسبوع أو شهر على الأكثر( ثم لا بد من 
ء عند تقييم مريض سرطان الكولون قبل بدبفواصل لا تتجاوز الثمانية أسابيع.إعادة التقييم 

لا بد من إجراء طبقي محوري للصدر والبطن والحوض لمعرفة حجم وقياسات المرض المعالجة 
< ( ولأنها تحدث في مرحلة متأخرة من مسير %14ولأن النقائل الدماغية والعظمية نادرة )

عاعية الخاصة بها تجرى عندما يشكو المريض من أعراض المرض فإن الاستقصاءات الش
م للوظيفة الدموية, الكبدية اع والآلام العظمية. كما لا بد من إجراء تقييدتقترح إصابتها كالص

 الكلوية.و 

أولى الدراسات أظهرت فائدة للمعالجة الكيماوية للداء الانتقالي مقارنة بالمعالجة الداعمة  -
(B.S.C)  إذ حققت(M.S) 18 ( شهر(. ولكن في حال الداء الانتقالي )حيث  12شهر مقابل

ومعدل البقيا ومقارنتها بآثار  (Q.O.L)الشفاء غير ممكن عادة (  لابد من تقييم جودة الحياة 
المعالجة الكيماوية إذ أنه عند المرضى العرضيين حتى التراجع البسيط يمكن أنَّ يترافق بتحسن 

ة )زوال اليرقان, عودة الشهية, تحسن الأداء الوظيفي, زوال الألم, في جودة ونوعية الحياكبير 
 ية, كسب الوزن( مقارنة بالوهن والغثيان والإسهال المرافق للعلاج الكيماوي.مغياب الحمى الور 

والذين يكسبون الوزن أثناء  (P.S)كما أنَّ المرضى الذين يتحسن لديهم الوضع الأدائي 
مهم في  CEAفات فإنهم يستفيدون من المعالجة .ال في حجم الآالمعالجة مع غياب أي تغير 

سير المرض خلال العلاج وبعده خاصة عند مرضى النقائل الذين لا يمكن تقييمهم ممراقبة 
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 peritoneal)بسهولة بالاستقصاءات الشعاعية المتوفرة في حالة إصابة البريتوان 

carcinomatosis) . 

 ون إلى فئتين حسب موقفهم من العلاج الكيماوي:أما المرضى الللاعرضيين فيقسم

 :لديهم تصور غير واقعي للشفاء, يطالبون بالأدوية الأكثر هجومية المتوفرة  الفئة الأولى
 ويأملون بزيادة معدل البقيا وأن يصبحوا من الناجين لفترة طويلة.

 : حالية الممتازة متفهمون, يرغبون بالمحافظة على جودة ونوعية الحياة ال الفئة الثانية
على أمل أنَّ يكون معدل النجاة والبقيا لديهم أطول مع بدء العلاج الكيماوي عند ظهور 

 أولى الأعراض .

ووجود دلائل على تراجع المرض لا تظهر عادة بسرعة حتى عند المرضى ممن يحققون 
عند عدم وجود أي المعالجة  أسابيع من نهاية 8استجابة تامة لذلك لا بد من إعادة التقييم بعد 

قبل هذه المدة قد  CEAأعراض وعلامات تشير إلى تطور المرض إذ أنَّ معايرة مستوى الـ 
يتحرر من الخلايا الورمية التي تموت كما  CEAيعطي انطباعاً كاذباً بتطور المرض لأن الـ 
 .واه في المصل يرتفع قبل الانخفاضأنَّ التصفية الجهازية له بطيئة لذلك فإن مست

من الآفات مع العلاج الكيماوي فإن  %04المرضى الذين لديهم تراجع مقيس بأكثر من  -
شهر بعد الخط العلاجي الأول  11-1حوالي  M.T.T.Pالاستجابة تدوم عند معظمهم مع 

مع تحسن  راجع يحققون زيادة في معدل البقيات %04وحتى عند المرضى الذين لديهم أقل من 
 .(02-03-12)الأعراض 

 : في علاج كارسينوما الكولون والمستقيم الانتقالي  (Fu -3)ر الفلور * دو 

سنة في علاج سرطان الكولون والمستقيم الانتقالي ومع زيادة فهم  34استخدم الفلور منذ  -
 كان يعطى  1004الدوائية لهذا العنصر زادت الاستفادة منه إذ حتى عام  الحرائك

 ودور حمض الفوليك كعامل  T.Sللـ  هالفلور دفش وريدي ومع فهم آلية تثبيط
 مساعد أدى إلى تطوير برامج وبروتوكولات أكثر فعالية إذ أنه للتأثير على مدة تثبيط 

الفلور بشكل مستمر بدلًا من الدفش  يمكننا أن نسرب thymidylate- synthaseالـ 
ات أعلى من يسمح بإعطاء جرعالوريدي كما أنَّ التسريب . Leucoverinومشاركته مع الـ 

-0أظهرت دراسات متعددة أنَّ  اذ  الفلور مع تخفيض السمية الدموية وتخفيف الإسهال .

Fu/LV ( مقارنة  14.0( ومتوسط البقيا )%23قد حسن معدل الاستجابة بمقدار )شهر
 .((14-30بالفلور لوحده
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عاليته لذلك من الممكن استعمال الفلور دون أي آثار جانبية ولكن على حساب التأثير على ف -
حصل على نعند المرضى الذين لا يتحملون الآثار السم ية للفلور يجب تخفيض الجرعة بحيث 

وبالمقابل فإن المرضى الذين يتحملون جودة ونوعية حياة مقبولة دون التأثير على فعاليته 
ل العلاج بشكل جيد دون آثار سم ية أو بآثار جانبية قليلة فمن الممكن زيادة الجرعة بشك

أسابيع  0-3عند إعطاء الفلور على خمسة أيام كلَّ  المتعاقبة. الدوائيةتدريجي في الدورات 
عند  , نقص عدلات هي الآثار التي تحدد الجرعة.إسهالفإنه يؤدي إلى: التهاب مخاطيات, 
يؤدي إلى التناذر الراحي فالتسريب المستمر ,اما  الإسهالإعطائه بشكل أسبوعي يؤدي إلى 

 بجرعات عند إعطائه, ونقص عدلات , و , التهاب مخاطيات, ونادراً إسهالات شديدةيخمصالأ
ساعة يمن أنَّ يسبب تغير في الحالة العقلية, ألم صدري مشابه  08 -20عالية تسرب على 
 للذبحة الصدرية.

- 0- Fu regimens  1- Mayo 0- Fu/LV regimen 

2- Roswell- Park regimen 
3- Machover regimen 
0- De Gramont regimen 
0- AIO regimen 
3- Lokich regimen 
 

Table 5.92-13: Commonly Used 2-Fluorouracil (2-FU) Regimens 

Name of Regimen Reference Schedulea  

Mayo Clinic  Poon et al., 

1.2.082  

LV, 50 mg/m5, followed by bolus 2-

FU, 452 mg/m5, each daily for 2 

consecutive days, repeated q52d for 

first 5 cycles, then q32d thereafter.  

Roswell Park Haller et al., 

1..2020  

LV, 200 mg/m5 over 5 h; 2-FU, 200 

mg/m5 by bolus 1-h into LV infusion. 

Treatments given weekly for 6 

consecutive weeks, repeated every 2 

wk.  

Low-dose weekly LV Jager et al., 

1..6082  

LV, 50 mg/m5 over 2–12 min, 

followed by bolus 2-FU, 200 mg/m5; 

treatments given weekly for 6 

consecutive weeks, repeated every 2 

wk.  

Protracted venous infusion Lokich et al., 

1.2.092  

2-FU, 300 mg/m5/d by continuous 

infusion.  
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Arbeitsgemeinschaft 

Internischiste Onkologie 

(weekly 54-h infusion) 

Kohne et al., 

1..2092  

LV, 200 mg/m5 over 5 h, followed by 

2-FU, 5600 mg/m5 over 54 h, repeated 

weekly.  

LV2FU5 de Gramont et 

al., 1..6092  

LV, 500 mg/m5 over 5 h, d 1 and 5, 

followed by bolus 2-FU, 400 mg/m5 d 

1 and 5, followed by 2-FU, 600 mg/m5 

over 55 h, d 1 and 5; cycle repeated 

every 14 d.  

Simplified LV2FU5 Adapted from 

Andre et al., 

1...250  

LV, 400 mg/m5 over 5 h, followed by 

bolus 2-FU, 400 mg/m5, followed by 

2-FU, 5400–3000 mg/m5 over 46–42 

h; cycles repeated every 14 d.  

LV, leucovorin. 

Note: Dosages listed are recommended starting dosages for patients with good 

performance status and normal renal, hepatic, and bone marrow function. Individual 

dosage adjustments may be required.  

aAll agents administered IV.)6.-62-66-66(  

 

 

الدوائية الحالية للفلور مع عناصر حديثة لعلاج كارسينوما الكولون  المشاركات* 
 والمستقيم:

لعقود كانت مشاركة الفلور مع حمض الفوليك هي العلاج لكارسينوما الكولون الانتقالية وقد  -
ما من فائدة من أنه أظهرت سريرية ثم أجريت دراسات أدت إلى تحسين بمعدلات الاستجابة.

أو الـ  Mitomyenأو الانترفيرون أو الـ  CCNU (nitrosoureas)مشاركة الفلور مع 
Cisplatin .  ماوية لعلاج سرطان الكولون حديثاً تم اختبار فئتين من الأدوية الكيو: 

 topoisomerase I inhibitor (irinotecan) : الأولى

 platinating agent (oxaliplatin) والثانية:

javascript:ShowRef('dv02908.htm#dv02908r294')
javascript:ShowRef('dv02908.htm#dv02908r296')
javascript:ShowRef('dv02908.htm#dv02908r352')


 31 

 

 

1 )Irinotecan : 

 Topoisomeraseوالذي يتفاعل مع الـ  (SN-38)دواء يتحول إلى الشكل الفعال  هو طليعة -

I  المرتبط مع الـD.N.A م شريط الـ طويسبب ثباته مما يؤدي إلى تحD.N.A .  1001عام 
 سرطان الكولون والمستقيم المعند ,مع لعلاج المرضى ذوي F.D.Aحصل على موافقة الـ 

عند  %13عند من لم يتلق معالجة سابقة و  %32لهذا الدواء لوحده  R.Rاستجابة معدل 
 اشهر . 0المرضى المعالجين سابقاً بالفلور مع متوسط مدة استجابة 

مرة كلَّ  2ملغ/ م 344أسابيع أو  3أسبوعياً لأربع أسابيع كلَّ  2ملغ/م 120يمكن أنَّ يعطى  -
لكن مع الفعالية ومعدل البقيا , أواختلاف بنتائج المعالجة  ثلاثة أسابيع دون أن يكون هنالك

 اختلاف في السمية الدوائية على الشكل التالي :

G 3/0   عند مرضى العلاج  %10من المرضى العلاج الاسبوعي مقابل  %33عند إسهال
 %30من مرضى العلاج الأسبوعي مقابل  %20تقص عدلات عند  G 3/0 ,أسابيع 3كلَّ 

يرجية الحادة والغثيان أكثر شيوعاً , كما أنَّ الأعراض الكولين أسابيع 3العلاج كلَّ  عند مرضى
 Loperamideكن السيطرة على الاسهالات بشكل جيد بواسطة الـ مي و بنظام الثلاثة أسابيع

غثيان, إقياء, أعراض كولينرجية )تعرق, تشنجات,  أثناء التسريب توبقد يسبب الكام كما.
 إسهال حاد(.سيلان أنفي, 
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قد حسن معدل البقيا والنجاة عند المرضى الذين تطور  Irinotecanأثبتت الدراسات أنَّ الـ  -
 عند مقارنته بالمعالجة الداعمة أو تسريب الفلور. Fu/LV-0لديهم المرض على العلاج بالـ

 : البروتوكولات التالية حالياً يعطى الدواء وفق أحدو 

Table 5.92-14: Commonly Used Irinotecan/2-Fluorouracil (2-FU) Combination 

Regimens  

Name of 

Regimen 

Reference Schedulea  

IFL Saltz et al., 

5000252  

Irinotecan, 152 mg/m5 over .0 min, followed by LV, 50 

mg/m5 by brief infusion, followed by bolus 2-FU, 200 

mg/m5; all treatments repeated weekly for 4 wk, repeated 

every 6 wk.  

FOLFIRI Douillard et 

al., 5000253  

Irinotecan, 120 mg/m5 over 5 h; LV, 500 mg/m5 

concurrently with irinotecan (can be given in same line 

through Y connector), followed by 2-FU bolus, 400 

mg/m5, followed by 2-FU, 600 mg/m5 infusion over 55 h. 

Irinotecan given d 1 only. All other agents given d 1 and 

5. Cycle repeated every 14 d.  

FOLFIRI 

(simplified) 

Andre et al., 

1...250  

Irinotecan, 120 mg/m5 over 5 h; LV, 400 mg/m5 

concurrently with irinotecan (can be given in same line 

through Y connector), followed by 2-FU bolus, 400 

mg/m5, followed by 2-FU, 5400–3000 mg/m5 infusion 

over 46–42 h. Cycle repeated every 14 d.  

FUFIRI Douillard et 

al., 5000253  

Irinotecan, 20 mg/m5, then LV, 200 mg/m5, followed by 

2-FU, 5300 mg/m5; all drugs given weekly for 6 wk, 

repeated every 6 wk.  

LV, leucovorin. 

Note: Dosages listed are recommended starting dosages for patients with good 

performance status and normal renal, hepatic, and bone marrow function. Individual 

dosage adjustments may be required.  

aAll agents administered IV. )62-64( 

 للداء الانتقالي فقد أجريت مقارنة مباشرة عالجة سابقة أما بالنسبة للمرضى الذين لم يتلقوا أي م
ووجدت أنَّ الـ  FOL FOX (North Central oncology group)والـ  IFLما بين  

FOL FOX ى صعيد : قد حقق نتائج أفضل عل 

1 )R.R         (Response rate) 

(383 Vs 203 - p = 4.43)   

2 )(Time to progression)              T.T.P 
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(8.3 months Vs 3.0 months) 

3 )(Overall- survival)                     O.S 
(18.1 months Vs 10.0 months) 

2 )Oxaliplatin : 
  من أملاح البلاتين وهو(trans 1.2 diamino- cyclohexane oxaloplatinum)  و قد

 لعلاج مرضى سرطان الكولون. F.D.Aعلى موافقة الـ   2442حصل عام 

نسخ  عوالتي بدورها تمن D.N.Aآلية عمله تعتمد على تشكيل اتصالات داخل شريط الـ  -
جين عندالمرضى المعال %14كعنصر وحيد : يحقق معدل استجابة  . D.N.Aوتضاعف الـ 

أشهر( و  3) M.T.T.Pعند غيرالمعالجين سابقاً مع  %20-18سابقاً, ومعدل استجابة جزئية 
M.S (13- 10 .)شهر 

 FOLإذ حقق الـ  FU/LV-0أفضل من الـ  FOL FOXثم تتالت الدراسات لتثبت أنَّ الـ  -

FOX : تحسن بالـ 

P.F.S  أشهر 0شهر إلى  3.2من, RR  04.1إلى  %22.3من% , 

O.S  شهر. 13.2شهر إلى  10من 

 أدت إلى تأثيرات سمية على الشكل التالي: (FOL FOX)هذه المشاركة  -

 .G3سمية عصبية  G3/0 ,18%اسهالات G3/0 ,12%نقص عدلات  % 03

  إنَّ اعتلال الأعصاب المحيطي المتأخر وتشوش الإحساس الفموي البلعومي الحاد يحدث عند
إنَّ تشوش م بشكل خاص بالتعرض للبرد .قين وتتفاأغلب المرضى الذين يتلقون الأوكزا ليبلات

الحس أو عسر الإحساس قد يكون مشكلة كبيرة بنظر المريض إنَّ لم يكن قد أعلم سابقاً 
-TMJ)بعض المرضى قد يشكون من كما أن  بإمكانية حدوث هكذا تأثير جانبي للعلاج .

Like Syndrome) ات الأولى ليختفي إذ عند المضغ يمكن أن يحدث ألم حاد مع القضم
يشكو البعض أيضاً من تشوش  و من الممكن أنبسرعة مع استمرار تناول الوجبة الغذائية .

إحساس حاد أثناء تسريب الدواء أو بعده بقليل مما يولد إحساساً لدى المريض بأنه لا يتنفس 
ساس يزول على الرغم من أنَّ السعة الحيوية للرئتين وأكسجة الدم تبقى طبيعية . هذا الإح

رة كذلك فان  بسرعة مع تحذير المريض بشكل مسبق وطمأنته.  (G3)السم ية العصبية المتأخ 
قد تكون على شكل اضطرابات بالحركات الدقيقة, الإحساس بالوخز أو الخدر بالاعتلال 

 044العصبي الحسي المحيطي, أو رنح واختلال توازن )عندما تصل الجرعة التراكمية إلى 
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أشهر فإن  3-0ذه الأعراض العصبية تتراجع تدريجياً بعد وقف العلاج إذ خلال ( .ه2ملغ/م
من المرضى وسوف يشفى بشكل كامل  %82سوف يتحسن لدى  G1/2الاعتلال العصبي 

 أشهر. 8-3من المرضى خلال  %01عند 

  نذكر تالبروتوكولا هذهمنFOLFOX0  ,FOLFOX3     ,Mfolfox3  الذي يهدف إلى(
 R.Rتمت مشاركة الأوكزا ليبلاتين مع الكابيستابين وكانت الـ كما  .العصبية( تخفيف السمية

 .(11-13-10-10)شهر  O.S 24والـ  00%

Table 5.92-12: Selected Commonly Used Oxaliplatin/2-Fluorouracil (2-FU) 

Combination Regimens  

Name of 

Regimen 

Reference Schedulea  

FOLFOX 

4 

de Gramont et al., 

5000222  

Oxaliplatin, 22 mg/m5 over 5 h; LV, 500 mg/m5 

concurrently with oxaliplatin (can be given in same 

line through Y connector), followed by 2-FU bolus, 

400 mg/m5, followed by 2-FU, 600 mg/m5 infusion 

over 55 h. Oxaliplatin given d 1 only. All other agents 

given d 1 and 5. Cycle repeated every 14 d.  

FOLFOX 

6 

Tournigand et al., 

5001223  

Oxaliplatin, 100 mg/m5 over 5 h; LV, 400 mg/m5 

concurrently with irinotecan (can be given in same 

line through Y connector), followed by 2-FU bolus, 

400 mg/m5, followed by 2-FU, 5400–3000 mg/m5 

infusion over 46–42 h. Cycle repeated every 14 d.  

Modified 

FOLFOX 

6 

Widely used in 

current phase III 

trials, but not 

published 

Oxaliplatin, 22 mg/m5 over 5 h; LV, 400 mg/m5 

concurrently with irinotecan (can be given in same 

line through Y connector), followed by 2-FU bolus, 

400 mg/m5, followed by 2-FU, 5400–3000 mg/m5 

infusion over 46–42 h. Cycle repeated every 14 d.  

FUFOX Grothey et al., 

5005208  

Oxaliplatin, 20 mg/m5 over 5 h, followed by LV, 200 

mg/m5, followed by 2-FU, 5000 mg/m5 over 54 h, 

weekly for 2 wk; repeated every 6 wk.  

45 LV, leucovorin. 

43 Note: Dosages listed are recommended starting dosages for patients with 

good performance status and normal renal, hepatic, and bone marrow 

function. Individual dosage adjustments may be required.  

44 aAll agents administered IV.  

5 )Capecitabine : 

javascript:ShowRef('dv02908.htm#dv02908r367')
javascript:ShowRef('dv02908.htm#dv02908r371')
javascript:ShowRef('dv02908.htm#dv02908r428')
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داخل الخلية الورمية  Fu-0 ل إلى الشكل الفعال. يتحوَّ Fluoro pyrimidine carbamateهو 
مرة مما  10-8عبر ثلاث مراحل استقلاب أنزيمية. بحيث يكون تركيز الفلور في الخلايا أكبر بـ 

 هو عليه في المصل.

 وكانت النتائج : Mayo regimenوالـ  Capecitabineأجريت دراسة قارنت بين الـ 

    O.R.R 23%  11مقابل% 

M.T.T.P 0.3-0.2  شهر 0.1 -0.3شهر مقابل 

  O.S  12.0  شهر 12.8شهر مقابل . 

 . CAPOXببروتوكول  Oxaliplatinكما تمت مشاركته مع الـ 

عند مشاركته هن, تعب, تناذر اليد والقدم, دوار, و و غثيان, إقياء, إسهال,  :الآثار الجانبيةمن أهم 
 .(13-12-11) مع الأوكزاليبلاتين )نقص عدلات, نقص صفيحات(

4 )DHPD Blocking agents : 

وهو الأنزيم  (dihydropyrimidine dehydrogenase) وهي تعتمد على تثبيط وحصر
رة أولية للأدوية الاستقلابي الأساسي الموجود في السبيل الهضمي والذي يؤدي إلى تصفية كبي

 -eniluracil  ,Uracil ,0-chloro: تتضمن هذه الفئة فموياً, و المطبقة

2.0dihydroxypyridine 

 يمكن أن يقدم فوائد هامة: DHPDحصر  أن إذ

a.  عند جعل المرضى في حالة عوز لهذا الأنزيم نتيجة حصره فإنهم لن يعانوا من سم ية
 وآثار جانبية مهددة للحياة.

b.  الإعطاء الفموي للفلور مع حاصراتDHPD  144يحقق توافر حيوي للدواء% . 

c.  نصف العمر الطويل سوف يحقق مستويات دموية تقارن بتلك الناتجة عن التسريب
 الوريدي المستمر .

d.  بعض الأورام قد تكون مقاومة بسبب التعبير الزائد للـDHPD. 

مع عنصر  بالمشاركة (UFT)فموياً مع اليوراسيل  (tegafur)حيث يتم تطبيق طليعة دواء الفلور 
كما أنَّ دراسة أخرى أظهرت . Fu/Lv-0الدراسة نتائج مشابهة للـ  توقد أعط . DHPDحاصر للـ 
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 مقارنة بالـ Eniluracil/ 0- FUمشابهة للـ  فعالية
(IV)  0- Fu/LV .كخط علاجي أول 

 : midine SynthaseyTh( عناصر جديدة تعمل على الة 3

Raltitrexed: (Tomudex) ات المثبطة بشكل قوي لأنزيملمركبهو من اT.S. 

دقيقة  10على  2ملغ/م 3أسابيع ) 3ويعطى في يوم واحد كلَّ  Fu/LV-0فعاليته مشابهة للـ 
نقص كريات  G3/0, ارتفاع وظائف الكبد, يمكن أنَّ يسبب التهاب مخاطيات أسابيع( . 3مرة كلَّ 
ة المقاومة عليه تعتمد على التعبير الزائد آليو , تعب ووهن عام, أعراض مشابهة للأنفلونزا.إسهالبيضاء, 

 . T.S (12)للـ 

Pemetrexed  :(Alimta)  يثبط الـT.S  وأنزيمات أخرى تعتمد على الفولات مثل الـRFDH  و
GARFT .  في دراسة صغيرة كانت معدل الاستجابةR.R (10-11% عندما استعمل كخط أول ولم )

 .(12) علاج بالفلور والكامبتوتشاهد أي استجابة عند من تلقوا سابقاً 

 
 : Horizons New اق جديدةـآف-12

1 ): EGFR Molecularty targeted Agents : 

 هنالك أربع مستقبلات للتيروزين كيناز مسؤولة عن إشارات التكاثر الخلوي وهي
(ErbB0, ErbB3, ErbB2, ErbB1) لكل واحد من هذه البروتينات مواقع ارتباط بالـ .ATP 

الأضداد  الخلية وعبر الغشاء الخلوي وداخل الخلية والتي تشكل أهداف علاجية هامة جداً.خارج 
لوية تعمل عن طريق منع حدوث المركب الترابطي ج الخر وحيدة النسيلة التي تستهدف المواقع خا

 مما يؤدي إلى وقف الدورة T.Kإشارة التكاثر الخلوي عبر فسفرة الـ مع المستقبل الضروري لتفعيل 
نقاص التشكل الوعائي والغزو وحدوث النقائل.  الخلوية, حدوث الموت الخلوي وا 

ErbB1 (EGFR)  من سرطانات الكولون والمستقيم ويترافق  %11 -20يكون ذو تعبير زائد في
 ذلك مع إنذار سيء .

ErbB2 (Her-2/neu)  غير شائع في كارسينوما الكولون والمستقيم.  

(chimeric antibody) Cetuximab  هو أضداد للـEGFR  ومثبط للتيروزين كيناز. ومعدل
عند إعطائه  R.R %11مقارنة بـ  %23هو  Irinotecanالاستجابة الذي يحقق بالمشاركة مع الـ 

حصل على موافقة الـ  2440لذلك في عام  شهر . 1.0شهر مقابل  M.T.T.P 0.1والـ  لوحده,
F.D.A طفح جلدي مشابه للعد نتقالي كخط ثاني.آثاره السم يةلعلاج سرطان الكولون والمستقيم الا ,
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 من المرضى(, ارتكاسات تحسسية عند التسريب, وهن وتعب عام, غثيان, إقياء, إسهال 10%)
(10). 

Gefinitib (Iressa)  و(Tarceva) erlotinib  هي مثبطات فسفرة للـEGFR  ولا تزال قيد
 سينوما الكولون والمستقيم .الدراسة لتحديد الفائدة في علاج حالات كار 

 2 )Antiangiogenic Agents : 

VEGF :(Vascular endothelial growth factor)  هو منظم هام للتشكل الوعائي في
عند مرضى سرطان الكولون والمستقيم  VEGFالتعبير الزائد للـ و الأنسجة الورمية والطبيعية.

 النكس وسوء الإنذار . يترافق مع زيادة معدلات

(Anti-VEGF, Avastin) Bevacizumab  هو أضداد وحيدة النسيلة بشري, يعطى :
ملغ/كغ كلَّ أسبوعين( مع الفلور وحمض الفوليك عند مرضى غير  14ملغ/كغ أو  0بجرعة ) 

  O.S( وحسن الـ أشهر 0) R.R (04% ,)T.T.Pمعالجين سابقاً وأدى إلى 
مع الـ  Bevacizumabلمشاركة الـ  F.D.Aعلى موافقة الـ  2440عام  حصل .شهر( 21.0)

0-Fu based chemotherapy .من و  كخط أول لعلاج كارسينوما الكولون والمستقيم الانتقالي
, التصاقات في )وريدية وشريانية(, انثقاب أمعاء آثاره الجانبية: فرط توتر شرياني, حوادث خثرية

أورام الكولون )النفث الدموي عند  الجروح المتعافية, زيادة خطورة النزف الهضمي عند مرضى
 .(02) ينية, حمى, صداع, طفح جلديمرض سرطان الرئة(, رعاف, بيلة بروت

5) the treatment of colon cancer Immunologic Approaches to : 

لعقود طويلة أجريت محاولات لتفعيل لمفاويات وأجسام مضادة في محاولات للقضاء على 
يا الخبيثة والمستهدف هو مستضدات مرافقة للورم وعن طريق زيادة فعالية سرطان الكولون والخلا

 ممزوجةى إعطاء لقاح لخلايا ورمية ذاتية جرت محاولات تعتمد علاذ  الرد والاستجابة المناعية.
ذكر ثم جرت محاولة إعطاء هذه الخلايا مع الـ تبعد العمل الجراحي . دون نتائج  BCGمع الـ

BCG  0بمشاركة مع-Fu/LV  للمساعدة على إحداث تغيرات مناعية ثم تلقوا اللقاح لأربعة
عند من  %00مقابل  %14لأربع سنوات  D.F.Sأشهر .وكانت النتيجة  3مرات متتالية خلال 

 .  O.Sخضعوا للمراقبة فقط دون اختلاف بالـ 

ستضدات والتي تشابه الم Anti-idiotype antibodyمن الاستراتيجيات الأخرى هي استعمال 
الورمية وتسمح للجهاز المناعي بالتعرف عليها وخلق أجسام مضادة لها قادرة على التعرف على 

 .CEA  (12-03)ضد الـ  CeaVacالمستضدات الورمية وكمثال عليها 
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 :الدراسة العملية                  

 

 

 

 

 

اركة اوكزاليبلاتين + دور المعالجة المشدراسة سريرية طور ثاني حول -

 المتقدم و الانتقالي .و المستقيم كابيسيتابين في علاج سرطان الكولون 

 

 

-Phase II clinical trial about The role of oxaliplatin 

+capecitabine (capeox) in the treatment of advanced and 

metastatic colorectal cancer . 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   : اهمية البحث-1

على الرغم من أن  سرطان الكولون والمستقيم الانتقالي يعتبر من الأمراض غيرر القابلرة للشر،ا       

إلا أنه ثبت دور المعالجة الكيميائية فري تسسرين معردل البقيرا لردى مرهرى مرحل المرحلرة  إهرافة إلرى 

 تأثيرما في تخ،يف الأعراض المرافقة  وتسسين نوعية السياة.

رك فري تردبير مرحل المرحلرة مرن كيميائية سوا  كعلاج م،رد أو مشتالعديد من الأدوية التم تجربة       

 والمستقيم. نسرطان الكولو

  حيررأ أع ررى بعرر  Fluorouracil (2FU)-2مررن أول وأرررلأر الأدويررة الترري درسررت دوا         

الانتقاليرة   IVمع فعالية متواهعة نسبيا في المرحلة   Leucovorin (LV)ال،ائدة عندما أع ي مع 
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تسريبا وريديا مستمرا عوها عن السقرن السرريع فرأدى ذلرك إلرى  يرادة  2FUوتم بعد ذلك إع ا  الـ 

  ولكررن لررم يترافررم ذلررك مررع  يررادة معرردل البقيررا  ومررن الأدويررة  %30إلررى  %6نسرربة الاسررتجابة مررن 

إثبرراف فعاليتلأررا: الأخرررى الترري اسررتخدمت فرري عررلاج سرررطان الكولررون والمسررتقيم الانتقررالي والترري تررم 

MTX ,Oxaliplatin ,Irinotecan ,Capecitabine . 

 

مشاركة الأوكزاليبلاتين مع ( لحلك تكمن اممية الدراسة في اجرا  مقارنة بين نتائج محا البسأ

و نتائج دراسة اخرى تتضمن مشاركة الاوكزاليبلاتين مع ال،لور او الارينوتيكان مع  الكابيسيتابين (

اسة اجريت في مش،ى النيروني الجامعي  و ذلك في مساولة لاختيار الافضل في علاج ال،لور و مي در

 سرطان الكولون المتقدم و الانتقالي .

 

 : اهداف الدراسة-2

في علاج حالاف سرطان ( Oxaliplatin+Capecitabineالدوائية ) المشاركة  تسديد مدى فعالية 

 ابة للأا و دراسة التأثيراف السمية الناتجة عنلأا.الكولون المتقدم و الانتقالي و تقييم الاستج

 

 معايير القبول) الادخال(:-3
 )مثبتة نسيجيا(.او مستقيم ادينو كارسينوما كولون  .1

 مرت،عة. CEAارقام ال  .5

 .قابلة للقياس نقيلة واحدة على الاقلوجود  .3

 تدل على وجود نقائل دماغية. التي سريريةالعراض الا غياب  .4

 أي علاجاف سابقة للافاف الانتقالية.لم يتلقى المري   .2

 سرطان المستقيم.يسمح بالمعالجة الشعاعية  في  .6

 اسبوع. 15مدة البقيا المتوقعة اكثر من  .6

 تعداد دموي طبيعي  وظائف كبد و كلية طبيعية. .2

 اختبار السمل سلبي. ..

 .غياب اية عوامل ن،سية عائلية اجتماعية او جغرافية يمكن ان تعيم الدراسة .10

 

 

 

 ايير الاستبعاد)الخروج(:مع-4
 تلقي المري  أي معالجة سابقة للافاف الانتقالية. .1

 طبيعي قبل المعالجة.CEAمستوى ال .5

 المراة السامل او المرهع. .3

 اعراض تشير الى وجود نقائل دماغية. .4

 نقائل غير قابلة للتقييم او افة عظمية معزولة. .2

ق صدر فرط كلس دم وجود امراض مرافقة:امراض قلبية قصور قلب احتقاني خنا .6

 غير مضبوط فرط سكر دم فرط توتر ررياني انتاناف قرحة مضمية.

 قصة اه راباف عصبية او ن،سية. .6

 . وجود فرط تسسس على أي من الادوية المستعملة في الدراسة .2

    

 العينة :-5
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فري  5006مري . حيأ بدأ قبول المرهرى فري ررلأرايلول  52يبلغ عدد المرهى في الدراسة       

 .5002\15\12و انتلأت بتاريخ  .5006الاول عام في رلأر كانون يروني الجامعي وانتلأىش،ى البم

 طريقة العمل: -6

 إجراءات الدراسة -2-3

 عند قبول المريض: -2-3-3

 أخح قصة سريرية كاملة. -

 .ECOGتقييم السالة العامة للمري  حسب سلم  -

 إجرا  فسص سريري كامل. -

 م.حساب مساحة س ح الجس -

 إجرا  اختبار السمل ) عند اللزوم (. -

 .CBC)إجرا  تعداد عام وصيغة )  -

 .SGOT  SGPT  BILIRUBIN  BUN  CREATإجرا :  -

 ..-.CEA  CA1معايرة الواسماف الورمية:  -

 إجرا  تصوير طبقي مسوري للب ن والسوض. -

 .إجرا  صورة بسي ة للصدر أو طبقي مسوري عند الضرورة -

 كل شوط علاجي:بداية  مع -2-3-0

 إجرا  فسص سريري. -

 . تدوين كافة الاختلاطاف  استجواب للمري  و -

 تقييم السالة العامة للمري  بما يتضمن و ن المري . -

 .CBC)إجرا  تعداد عام وصيغة )  -

 معايرة خمائر الكبد مع البيليروبين ووظائف الكلية. -

 :أشواط علاجية  ثلاثة بعد -2-3-2

 سريري رامل.فسص  -

 .و تدوين كافة الاختلاطاف و التأثيراف الجانبية للمعالجة تقييم السالة العامة للمري  -

   خمائر الكبد مع البيليروبين ووظائف الكلية.CBCإجرا  التساليل المخبرية التالية:  -

 ..-.CEA  CA1معايرة الواسماف الورمية  -

 ع المقارنة مع الصور السابقة.إجرا  تصوير طبقي مسوري للب ن والسوض م -
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فري حرال  رصورة صدر بسي ة في حال عدم وجود إصابة رئوية  وتصوير طبقري مسروري للصرد -

وجود إصابة رئوية مع السرص على إجرا  الصور الشعاعية عند ن،رس طبيرب التشرخيص الشرعاعي 

 لكل مري .

 ا شوط علاجية: 2بعد  -2-3-2

 فسص سريري رامل. -

 .و تقييم التأثيراف السمية العامة للمري تقييم السالة  -

   خمائر الكبد مع البيليروبين ووظائف الكلية.CBCإجرا  التساليل المخبرية التالية:  -

 ..-.CEA  CA1معايرة الواسماف الورمية  -       

 إجرا  تصوير طبقي مسوري للب ن والسوض مع المقارنة مع الصور السابقة. -

فري حرال  رال عدم وجود إصابة رئوية  وتصوير طبقري مسروري للصردصورة صدر بسي ة في ح -

الشرعاعي  الشعاعية عند ن،س طبيرب التشرخيص وجود إصابة رئوية مع السرص على إجرا  الصور

 لكل مري .

 :نظام إعطاء الدواء -2-0

    Oxaliplatin  130 mg/m5 I.V (5h inf) D1  

                                   +  

   Capecitabine  1000-1520 mg/m5/b.i.d  P.O D1 to D14 

                                 Repeated every 3 weeks for 6 cycles . 

 
ا رررواط علاجيررة للمرهررى الررحين لررم يسررد  لررديلأم تقرردم  6بالنسرربة لعرردد الأرررواط العلاجيررة أع رري  -

 رار العلاج.للمرض خلال العلاج ولم تسجل تأثيراف سمية تمنع استم

العلاج في حرال تقردم وترقري ابصرابة وكرحلك فري حرال تسرجيل ترأثيراف سرمية ررديدة وعردم  و يوقف

 تسمل المري  للدوا .

 

 

 :(Dose Adjustment) تعديل الجرعة -2-2

لقد اعتمردنا فري تعرديل الجرعرة علرى معرايير السرمية التري وهرعلأا مركرز السررطان القرومي فري      

 القومي وذلك كما يلي:الولاياف المتسدة 

في حال حدو  تأثيراف سمية دموية أوسمية غير دموية درجة ثالثة أو رابعة تم تأخير الشوط لمردة  -

أسرربوع  وبعررد تراجررع مررحل التررأثيراف أع رري الشرروط بعررد أسرربوع وبرردون تعررديل  أمررا فرري حررال عرردم 

 .%52تراجعلأا فقد تم تخ،ي  الجرعة بمعدل 

 .G-CSFموي أو أخماج فعالة تم إع ا  عوامل نمو   في حال حدو  نقص عدلاف ح -
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 G-CSF يرروم تررم إع ررا        14فرري حررال تررأخر عررودة العرردلاف إلررى السررد ال بيعرري أكثررر مررن       

وقائيرا بعرد الأررواط  G-CSFيروم فقرد ترم إع را      51علاجي  أما في حال تأخر عودتلأا أكثر مرن 

 التالية.

 :(Toxicity) التأثيرات السمية -2-2

مرهررى وذلررك حسررب التررم تسررجيل كررل التررأثيراف السررمية سرروا  المتوقعررة أو غيررر المتوقعررة عنررد      

 معايير السمياف التي وهعلأا مركز السرطان القومي في الولاياف المتسدة الأمريكية.

 :(Efficacy) تقييم الفعالية -2-5

الدوليرة التري وهرعتلأا لجنرة معرايير تم تقييم الاستجابة للعلاج لكل المرهى وذلك حسرب المعرايير     

 : RECIST  (15)تقييم الاستجابة في الأورام الصلبة 

 رعاعيا         مخبريا       سريريا             

غيررررررررراب الاعررررررررررراض  (C.Rاستجابة تامة )

 السريرية

عودة الواسماف الورمية 

 الى القيم ال بيعية

الافرراف الورميررة  غيرراب 

كل البدئية و الانتقالية بشر

 كامل

غيررررررررررراب أو تسسرررررررررررن  (P.Rاستجابة جزئية)

 الاعراض السريرية

انخ،رراض قرريم الواسررماف 

الورميرررررة دون عودتلأرررررا 

 لل بيعي

 %20تراجررع أكثررر مررن 

في حجم الافاف الورمية 

 البدئية و الانتقالية

بقرررررررررررررا  أو تسسرررررررررررررن  (S.Dثباف المرض)

 الاعراض السريرية

ثباف قيم الواسماف على 

 ةالقيم السابقة للمعالج

تراجررع لا آفرراف جديرردة و

 %52أقرل مرن أو  يادة 

 فرراف الورميررة أو بقررا  الا

 على حاللأا

 يررررررررررادة الاعررررررررررراض  (P.Dترقي المرض )

 السريرية

 يررررادة قرررريم الواسررررماف 

 الورمية

ظلأررررور آفرررراف جديرررردة أو 

 يرررررررادة حجرررررررم الافررررررراف 

 %52 بأكثر منالورمية 

وقيرراس أبعرراد ا فرراف البدئيررة  للصرردر والررب ن والسرروض  حيررأ تررم تقيرريم المرهررى ب بقرري مسرروري 

والانتقاليررة والمقارنررة مررع الصررور السررابقة  وكررحلك مررن خررلال تقيرريم السالررة العامررة للمرهررى وإجرررا  

 ال،سوص المخبرية ومعايرة الواسماف الورمية  بعد كل مرحلة كما يلي:

رررواط  ا 6أرررواط وبعررد  3إجرررا  تصرروير طبقرري مسرروري للررب ن والسرروض قبررل بدايررة العررلاج وبعررد  -

ومقارنررة عرردد وحجررم ا فرراف الورميررة البدئيررة أو النقائررل لتسديررد الثبرراف أو التراجررع أو الزيررادة فرري السجررم 

 والعدد.

حال وجود نقائل رئوية أو صورة صدر بسي ة في حرال عردم  يإجرا  تصوير طبقي مسوري للصدر ف -

 وأحجام محل النقائل.  وجود نقائل والمقارنة مع الصور السابقة لتسديد التغيراف في أعداد
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ا رررواط وتسديررد فيمررا إذا تررردف أو  6أرررواط و3تقيرريم السالررة العامررة للمررري  قبررل بدايررة العررلاج وبعررد -

 تسسنت.

ومراقبرة انخ،اهره أو ارت،اعره أو ثباتره علرى القريم البدئيرة   CEAمعايرة الواسماف الورمية وخاصرة الرـ -

 المسجلة في بداية الدخول بالدراسة.

   وظائف كبد  وظائف كلية(. CBCال،سوص المخبرية الدموية والكيماوية )إجرا   -

مري ال،تررة ال،اصرلة برين إثبراف حردو  (response duration) مدد  اسسدتجابةحيرأ اعتبررف       

 للدمم الاستجابة سوا  أكانت جزئية أم تامة وبين إثباف حدو  النكس أو ترقي المرض  أما بالنسربة 

فلأو ال،ترة بين قبول المري  فري الدراسرة (time to progression)  الإصابةالمنقضي حتى ترقي 

فلأرو حردو  ترقري ابصرابة خرلال  (progressive disease) التقددموبين بداية ترقي المرض  أمرا 

أسرابيع مرن بدايرة العرلاج والنراتج عرن  6مرو المروف خرلال (early death)المدوت المبردر العرلاج  و

 لاج أو الدا  الورمي ن،سه أو لأسباب أخرى.التأثيراف السمية للع

  Follow-up:المراقبة والمتابعة  -2-2

 تمت مراقبة ومتابعة المرهى بعد انتلأا  العلاج كمايلي:     

اسرررتجواب يتضرررمن تقيررريم السالرررة العامرررة ومتابعرررة تراجرررع الترررأثيراف السرررمية المسرررجلة سرررابقا أو  -1

 استمرارما.

 فسص سريري كامل. -5

 مسوري ب ن وحوض لتسديد التغيراف في ا فاف البدئية والنقائل. ير طبقتصوي -3

تصوير طبقي مسوري للصدر في حال وجود نقائل رئويرة وصرورة صردر بسري ة فري حرال عردم  -4

 وجودما.

 .  .-.CEA&CA1معايرة الواسماف الورمية  -2

 ر.أرلأ 3تمت كل  2و  4و  3تمت رلأريا وابجرا اف  5و1علما أن ابجرا اف 
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 : (Results)النتائج - 7

 :(Patients Characteristics) صفات المرضى -2-3

هرمن مشر،ى البيرونري  لمرري  وقرد ترم إجررا  البسرأ بالكامر 52عدد المرهرى ابجمرالي مرو      

و اسررتمرف  50/15/5006وحتررى  5006/./2الجررامعي  حيررأ تررم البررد  بقبررول المرهررى بترراريخ 

 .5002\15\12الدراسة حتى 

وسر ي عمرر المرهرى المقبرولين فري الدراسرة مرو  سرنة و .6-41تراوحت أعمار المرهى بين     

سنة وكان حوالي ثلثي المرهى من النسا  مقابل ثلأ المرهرى مرن الرجرال. وبينمرا كران معظرم  22

 فإن حوالي نصف المرهرى كران لرديلأم ECOG( حسب سلم 1أو 0المرهى ذوو حالة عامة جيدة )

مرت،عرة عنرد .-.CA 1 و ال  CEAأما بالنسبة لقيم الواسماف الورمية كانت قيم الـ  أكثر من  نقيلة 

    ويبين الجدول التالي الص،اف العامة لمجمل مرهى الدراسة: حوالي الثلثين من المرهى

Table No.3 Patient Characteristics  

                                                                                  CAPEOX (n=05) 

 (%) No of patients   

 52 Total number 

  Age (years) 

 22          Median 

 41-6.          Range 

   Sex  

52 6          Male 

65 12          Female 

   ECOG Performance Status 

60 12          0 

35 2          1       

2 5          5 

  Number of Metastatic Sites 

40 10          1 

60 12 1<           

  Primary tumor site  

62 16         Colon 
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35 

0 

2 

0 

      Rectum  

      Both     

 

 

2 

54 

 

2 

60 

 

0 

 

65 

 

52 

 

0 

 

 

5 

6 

 

5 

12 

 

0 

 

12 

 

6 

 

0 

 

    Tumor stage at initial diagnosis 

               I 

              II 

             III 

             IV       

    Tumor status 

        Well diff 

        Moderately diff 

       Poorly\undiff 

       undetermined 

 

 

     

65                 

                 2 

 

0                  

52 

 

 

2 

.5 

 

0 

100 

 

 

100 

 

64 

 

    

12              

              5 

     

0               

6 

 

 

5 

53 

 

0 

52 

 

 

52 

 

16 

 

      Previous treatment  

       Surgery 

        Chemotherapy 

        Radiotherapy 

       No therapy 

Previous adjuvant treatment 

     Chemo  

     No-chemo 

     Radio 

     No-radio  

Tumor markers 

        CEA 

        CA 39-9 

 

      

  ويبرين   وثراني أرريع موقرع كران إلرى العقرد اللم،يرة أما بالنسبة لمواقع الانتقالاف فكان معظملأرا إلرى الكبرد

 :( مواقع محل الانتقالاف ونسبلأا5الجدول )

 

Table No.0:Sites of metastatic Disease 

(%) No of patients Site 
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22 55 Liver 

50 2 Lung 

40 10 Lymph Nods 

16 

15 

4 

4 

4 

3 

1 

1(spleen) 

Colon /Rectum 

Peritoneum  

Bone  

Other  

لم يتلقوا أي عرلاج كيمراوي سرابم سروا  كمعالجرة متممرة  %0.علما أن معظم المرهى أي بنسبة   

 ةمرن المرهرى عولجروا سرابقا معالجر %10برل أو غير ذلك حيأ كان لديلأم نقائل عند التشرخيص مقا

 .جراحية ومتممة وحصل لديلأم نكس بانتقالاف بعيدة

 

 تقييم الفعالية: -2-0

تم تسديد أعداد ونسب المرهى المستجيبين على العلاج  وتسديد نوع الاستجابة تامرة أو جزئيرة مرع       

حصرل لرديلأم اسرتقرار للمررض  مرع  نسب المرهى الحين حد  لديلأم ترقي  وتقدم المرض  وكحلك الحين

والمرردة الوسرر ية   Time to Progression (TTP)تسديررد المرردة الوسرر ية لسرردو  ترقرري المرررض 

   Duration of responseللاستجابة 

 

 أشواط علاجية:  2 بعد

وذلرك علرى صرورة  الكبديرة والعقديرة النقائرل ملرديلأ تراجعت مري  13 عند سجلت استجابة جزئية  

كمرا انخ،ضرت الواسرماف  البررر الانتقاليرة   وسجل انخ،راض فري عردد %60بنسبة  مسوريال بقي ال

دون أن يصل الى ال بيعري  بينمرا سرجل ثبراف فري حجرم الافراف الانتقاليرة  الورمية التي كانت مرت،عة

 .ى همر 2عند

(%)                  No of patients       CAPEOX (3 cycles)       

   

25                   13                    P.R (partial response) 

50                  2                     S.D(stable disease)      

16                  4                      P.D(progressive disease) 

15                  3                      N.A(not assessable) 

 

 :  ةط علاجياشو أ 2بعد 
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   %15بنقائرل كبديرة(  بنسربة  )مرري  52مرهرى مرن أصرل  3حدثت لدينا استجابة تامة عند       

لب ن والسوض الرحي أجرري فري ال بقي المسوري ل حيأ اخت،ت جميع البرر الانتقالية على التصوير

 ≥CEAالرررـإلرررى المجرررال ال بيعررري حيرررأ كررران .-.CEA&CA1نلأايرررة العرررلاج وعرررادف قررريم الرررـ

 نانوغرام/مل وكانت السالة العامة جيدة جدا  CA1.-.≤ 30نانوغرام/مل والـ4

 رلأر  6 6فكانت  TTPأما بالنسبة للمدة الوس ية لسدو  ترقي المرض        

  %16مرهرى بنسربة  4لمررض مسرتقر  كمرا حرد  تقردم للمررض عنرد خمس حرالاف بينما سجلت        

 لكبدية والعقدية واسرتمر ارت،راع الواسرماف الورميرة  ويبرين الجردول التراليحيأ ا داد عدد وحجم النقائل ا

 نتائج ال،عالية :

Table          : Efficacy data                                                                                              

     (n=05) 

(%) 

CAPEOX 

No of patients  

 

25 13 Objective Response (CR+PR) 

15 3 Complete Response (CR) 

40 10 Partial Response (PR) 

50 

65 

2 

12 

Stable Disease (SD) 

Tumor control (TC) 

16 4 Progressive Disease (PD) 

 6 6 Median TTP (Months) 

15 

 

3 Not assessable   

      

م المررض مرن خرلال الاستقصرا اف الشرعاعية وخاصرة التصروير تمت متابعة الاستجابة وحدو  تقد 

والسرروض مررن خررلال مراقبررة التغيررراف فرري  حجررم وعرردد النقائررل  نال بقرري المسرروري للصرردر والررب 

متابعرة معرايرة الواسرماف الورميرة وخاصرة الرـ  ن قرة الرورم البردئي  ووكحلك مراقبرة التغيرراف فري م

CEA مررن  %0.لاف الاسررتجابة حيررأ وصررل عنررد الررحي لرروحخ انخ،اهرره بشرركل واهررح فرري حررا

مرن حرالاف الرنكس وتقردم  %60نانوغرام/مرل   كمرا ترافقرت 2المرهى المستجيبين إلى قيم أقل مرن 

كمررا  المرررض مررع عررودة ارت،اعرره مررن جديررد  بابهررافة إلررى التقيرريم الرردوري للسالررة العامررة للمرهررى.

 سراف العالميرة المسرجلة لردينا مرع نترائج الدرا في نسب نتائج ال،عالية توهح محل النتائج فإننا نجد  يادة

 (:. J.C.O 5006,VOL5 ,No 6).الواردة في الجدول التالي )والحي سببه صغر حجم العينة (

Table 4:randomized trials comparing Oxaliplatin in combination with either 

infusional FU or Capecitabine                                  
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Study       regimen No of 
patients 

RR(%) PFS/TTP 
(months) 

TTF 
(months) 

OS 
(months) 

Main G4/3 toxicity 

United states TREE  CapOx 
bFOL 

mFOLFOX 

34 
05 
34 

72 
75 
34 

0.4 
9.4 
4.2 

3.3 
3.4 
9.3 

42.7 
42.4 
42.9 

Diarrhea,HFS,neuropathy 
Diarrhea,neutropenia 
Diarrhea,neutropenia 

Spain TTD                  XELOX 
FUOX 

424 
424 

42 
39 

4.4 
4.0 

9.5 
9.4 

44.4 
75.4 

Paresthesia,diarrhea,HFS 
Diarrhea,paresthesia 

France                       XELOX 
FOLFOX9 

433 
435 

44 
39 

4.4 
4.2 

NA 
NA 

44.0 
44.4 

Diarrhea 
Neutropenia,neuropathy 

NO 49499                 XELOX 
FOLFOX3 

442 
442 

NA 
NA 

2.4 
2.2 

NA 
NA 

42.4 
42.0 

HFS 
Neutropenia,diarrhea 

B.U.H trial                CAPEOX 70 07 2.9 NA NA HFS 

 

 التأثيرات السمية ومراقبة سلامة المرضى:  -2-2

 لأولى والثانية والثالثة بشكل عام.تو عت التأثيراف السمية التي سجلت على الدرجاف ا       

السررررمية العصرررربية  فكانررررت التررررأثيرا  CAPEOXأمررررم مررررا سررررجل بالنسرررربة لبروتوكررررول ال  -

مرن المرهرى وكران معظملأرا مرن الدرجرة الأولرى والثانيرة  %22)خدر نمل حس حررق( وذلرك عنرد 

اف برردلا مررن سرراع 6لمرردة  Oxaliplatinللدرجررة الثالثررة  تسررريب الررـ %12بينمررا كانررت  %60بنسرربة 

سرراعتين  إهررافة إلررى إع ررا  سررل،اف المغنيزيرروم وكربونرراف الكالسرريوم وأدى ذلررك إلررى إنقرراص نسرربة 

مررن مرررلا  المرهررى  كمررا سررجلت حررالاف مررن الغثيرران وابقيررا   %60حرردو  الخرردر والنمررل عنررد 

 الأررعار  أمرا بالنسربة لتسراق   %62والتعب العام كانت بمعظملأا من الدرجة الأولرى والثانيرة بنسربة 

يتعلررم بالتررأثيراف السررمية الدمويررة فقررد سررجلت  فلررم تسررجل أي حالررة تسرراق  رررعر بشرركل تررام   أمررا فيمررا

مرهى  كمرا حرد  مبروط صر،يساف عنرد  مريضرين بنسربة  2حالاف فقر دم من الدرجة الأولى عند 

جلت عنرد وكان من الدرجة الأولى  أما بالنسبة للأبوط تعداد الكرياف البري  والمعتردلاف فقرد سر 2%

  بينمرا لرم تسرجل أي حالرة مرن الردرجتين الثالثرة والرابعرة  من الدرجة الأولرى  تكانمريضين فق  و 

 بدون أن تترافم مع أخماج فعالة أو ترفع حروري أو أية أعراض أخرى  

)حالتي وفاة م،اجئرة غيرر مسرددة السربب و  ومن الجدير بالحكر أنه تم  تسجيل ثلا  حالاف وفاة       

الدراسرة  هرمن مرهرىة وفاة بسبب صمة رئوية عند مري  مشخص له خثار وريدي عميرم ( حال

  ونبين عدد المرهى ونسب الترأثيراف السرمية الدمويرة للبروتوكرول المتبرع فري الحين تمت متابعتلأم  

 الجدول التالي:

(n=05) CAPEOX Table: Toxicity Data(Hematologic toxicity)                 

(%) No of patients 

G2\2 

(%) No of patients 

G3\0 

 

0 0 50 2 Anemia  
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0 0 2 5 Thrombocytopenia  

0 0 2 5 Leukopenia  

0 0 2 5 Neutropenia  

     

إلررى درجرراف التررأثيراف السررمية غيررر الدمويررة الترري سررجلت  فرريمكن تلخرريص أمملأررا  ةأمررا بالنسررب     

 بالجدول التالي:

Table: Toxicity Data (non-hematologic) 

(n=05) CAPEOX  

 (%) No of patients 

G3\4 

 (%) No of 

patients 

G1\5 

 

 

15 

2 

15 

15 

15 

0 

 

3 

5 

3 

3 

3 

0 

 

35 

35 

35 

25 

25 

50 

 

2 

2 

2 

13 

13 

2 

 

      C.N.S   

Fatigue 

Asthenia  

Weakness  

Paresthesia  

P.s neuropathy 

Headache  

 

 

2 

2 

2 

0 

2 

2 

2 

0 

0 

0 

 

2 

 

5 

5 

5 

0 

5 

5 

5 

0 

0 

0 

 

5 

 

62 

35 

15 

15 

50 

50 

40 

40 

0 

0 

 

50 

 

16 

2 

3 

3 

2 

2 

10 

10 

0 

0 

 

2 

     G.I 

Nausea 

Vomiting 

Diarrhea 

Constipation 

Mucositis 

Stomatitis 

Anorexia 

Abdominal pain 

Hyperbilirubinemia 

Taste perversion 

(dysgeusia) 

Abnormal LFTs 



 01 

 

 

0 

 

 

0 

 

 

2 

 

 

5 

(transaminase 

increase) 

Dyspepsia 

 

0 

15 

0 

0 

0 

 

0 

3 

0 

0 

0 

 

2 

50 

2 

2 

2 

 

5 

2 

5 

5 

5 

    DERM 

Dermatitis 

Hand+foot syn 

Injection site reaction 

Rash 

Alopecia 

 

     

 

0 

0 

 

0 

 

0 

0 

 

0 

 

0 

15 

 

0 

 

0 

3 

 

0 

       C.V 

Edema  

Thromboembolic 

events 

Epistaxis 

 

 

 

0 

 

0 

0 

0 

 

0 

0 

 

0 

 

0 

0 

0 

 

0 

0 

 

2 

 

0 

0 

2 

 

0 

50 

 

5 

 

0 

0 

5 

 

0 

2 

     G.U 

Serum creatinine 

     PULM 

Pulmonary fibrosis 

Dyspnea 

Cough 

     OTHER 

Fever  

Hypersensitivity 

reactions 

 المناقشة: -8
ب،عاليرة  بروتوكرول يتمترعأن الحصرلنا عليلأرا مرن مرحل الدراسرة تظلأرر  يمكن القول أن النتائج التري     

واهسة في علاج سرطان الكولون والمستقيم الانتقالي  حيأ تظلأرر مرحل النترائج أن نسرب الاسرتجابة 
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الموهرروعية لرردينا مرري أعلررى قلرريلا مررن النسررب المسررجلة فرري الدراسرراف العالميررة الأخرررى  ويمكررن أن 

 ا البسأ .نعزو ذلك إلى صغر حجم العينة في مح

 : النتائج مع نتائج  الخ ين المستعملين حالياعند مقارنة  و     

Table No.12: Efficacy data                                                                                         

Capeox(05) 

N/(%) 

Folfiri(02) 

N / (%) 

Folfox2(02) 

N / (%) 

 

13(25) 10(20) 14(60) Overall Response (CR+PR) 

3(15) 0(0) 3(12) Complete Response (CR) 

10(40) 10(20) 11(22) Partial Response (PR) 

2(50) 6(30) 5(10) Stable Disease (SD) 

4(16) 4(50) 4(50) Progressive Disease (PD) 

696 695 294 Disease free survival 

 

مقابرل  %62بنسربة  Folfox4+ تامة( مي أعلى فري الرـ نلاحخ أن نسبة الاستجابة الموهوعية )جزئية  

 Folfox4فري الرـ  %12مع وجرود اسرتجابة تامرة عنرد  Capeoxفي ال  %25و , Folfiri في الـ 20%

كمرا سرجل اسرتقرار المررض . Capeoxلرل  %15و   Folfiriمقابل عدم وجود أي حالة استجابة في الرـ 

  أمرا   Capeoxلرل %50و  Folfox4د مرهى الـ عن %10مقابل  Folfiriمن مرهى الـ  %30عند 

ررلأر فري الرـ  695مقابرل  Folfox4ررلأر فري الرـ  294بالنسبة لل،ترة الخاليرة مرن تقردم المررض فقرد كانرت 

Folfiri رلأر لل  696 وCapeox  .مي مشابلأة للنسب المسجلة في الدراساف العالمية 

الترري سررجلت فيلأررا  فالواهررح  يررادة عردد السررالا أمرا فيمررا يتعلررم بالتررأثيراف الجانبيررة فقرد كرران مررن     

 التأثيراف السمية العصبية .

 



 00 

0

5

10

15

20

25

30

NEUROPATHY DIARRHEA NAUSEA VOMITING STOMATITIS HFS 2/3

CAPOX

FUFOX

our study

 

   مرررن الجررردير بالرررحكر عررردم تسرررجيل حرررالاف تثبررري  نقررري ررررديد عنرررد المرهرررى الموهررروعين علرررى الرررـ  

CAPEOX الجانبيرة المسرجلة ومي لم تسجل في الدراساف العالمية بلأحل النسبة  علما أن أرريع الترأثيراف

 -السررمية العصرربية) خرردر ونمررل مررع حررس حرررق( -التعررب العررام -نقررص الشررلأية -ابقيررا  -كانررت: الغثيرران

 التثبي  النقوي. -فقر الدم -التناذر الراحي الأخمصي  -ابسلأال

ى مررع ملاحظررة نسررت يع القررول أن تسمررل العررلاج كرران مقبررولا عنررد الغالبيررة العظمررى مررن المرهرر     

ممرا اهر رنا الرى تخ،ري  جرعرة الكابيسريتابين  G3/4  حرالاف تنراذر راحري أخمصري تسجيل ثلا

 خثار وريدي عميم احتاجت الى معالجة مميعة . و ثلا  حالاف  %52بمقدار 

ولكن يبقى القول أخيرا أن محل النتائج بالرغم من قربلأا من نتائج الدراسراف العالميرة فرإن صرغر       

فترة المتابعة تبقى من الأمور التي ترثر على دقة النتائج المسرجلة رغرم حجم العينة المدروسة وقصر 

 أن المتابعة كانت قريبة جدا وبدون انق اع لمعظم المرهى.

 الخلاصة: -9

ومررو ي بررم بررال ريم  MCRCحجررر الاسرراس فرري عررلاج ال  ((FU-2لعقررود طويلررة كرران ال،لررور

مما يساعد   T.S  لى ارتباط الدوا  بالاللحي يساعد ع  Leucoverinالجلأا ي و يع ى عادة مع ال

 FU/LV-2.كما تم خرلال مرحل ال،تررة اختبرار العديرد مرن نظرم اع را   DNAعلى تثبي  اص ناع ال

مع فعالية مضادة للورم واحدة لكن مع اخرتلا  بالترأثيراف السرمية  فعنرد اع ائره دفري وريردي علرى 

عردلاف و التلأراب مخاطيرة ال،رم  أمرا نظرام أسرابيع فإنره يرردي الرى نقرص  2-4خمسة أيرام متتاليرة كرل 

كرل اسربوعين  سراعة 42الدفي الوريدي الاسبوعي فيردي الى إسلأالاف  و التسرريب الوريردي علرى 

 .HFSيسبب تناذر ال
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الكابيسيتابين ومو طليعة دوا  ي بم فمويا و يمتص بشكل كامرل عبرر الامعرا  و يتعررض الرى ثرلا  

داخرررل الخليرررة  ومرررن أرررريع اختلاطاتررره التنررراذر الراحررري  FU-2مراحرررل اسرررتقلاب أنزيميرررة ليصررربح 

ذو فعاليررة   FU/LV-2. و قررد أجريررت دراسرراف أظلأرررف بررأن الكابيسرريتابين مقارنررة بررالالاخمصرري 

 أو كمعالجة متممة. MCRCمتساوية في علاج 

( قرررد FOLFOX ,FOLFIRI) FU/LV-2إلرررى ال  Irinotecanأو  Oxaliplatinإهرررافة ال 

رررلأر و بإهررافة  16رررلأر إلررى أكثررر مررن  15مررن  MCRCيررا لرردى مرهررى حسررن مررن متوسرر  البق

 رلأر. 50تسسن متوس  البقيا إلى أكثر من  Bevacizumabال

 Oxaliplatinكبديل عن تسريب ال،لور مع اللوكوفرين بالمشاركة مع ال  XELODAتم أختبار ال

شرابلأة للتري نسصرل مرع نترائج م phase II( فري دراسرة Xelox   ,Xeliri)  Irinotecanأو مع ال

 . FOLFOX ,FOLFIRI عليلأا بت بيم ال

مررع بروتوكررولاف مختل،ررة لررل   XELOXإذ تررم إجرررا  خمررس دراسرراف عالميررة تقررارن فعاليررة ال

Oxaliplatin   2مرع-FU/LV   عنرد مرهرىMCRC  غيرر معرالجين سرابقا و كانرت نترائج اثنرين

(تشرير الرى أن فعاليرة مرحا  Porchen et alو أخررى ألمانيرة   Diaz-Rubio et alمنلأرا )اسربانية 

 كنق رررة نلأايرررة أوليرررة TTPاعتمرررادا علرررى ال  FOLFOXالنظرررام لا تقرررل و إنمرررا تجررراري نترررائج ال 

(journal of clinical oncology –volume 5 –number 6- NOV,DEC 

5006)........................ 

وكانرت  FUOXأو   XELOXي مرري  ترم ترو يعلأم عشروائيا لتلقر 345فري الدراسرة ابسربانية    

 النتائج كالتالي :

m.T.T.P  لصالحFUOX  (.92 رلأرVs 29. ( مع )رلأرP=.123) 

m.O.S    لصالحFUOX  (5092  رلأرVs 1291 ( مع )رلأرP=.142 ) 

 .  دون فارق إحصائي هامإنما 

أيضرا ذاف  و كانرت النترائج مري  تم تو يعلأم عشوائيا برحاف ال ريقرة  466و في الدراسة الألمانية 

 على الشكل التالي : غير مهم احصائيااختلا  

  m.T.T.P (290  رلأرVs 691 ( مع )رلأرP=.116) 

m.O.S   (1292  رلأرVs 1693 ( مع )رلأرP=.56) 

فعاليرررررررررة مشرررررررررابلأة و مسررررررررراوية لرررررررررل  Xeloda+Oxaliplatinو بالترررررررررالي إذا كررررررررران لرررررررررل 

Oxaliplatin+infusional 2-FU  فرري معالجررةMCRC عررايير الاخرررى الترري يجررب فمررا مرري الم

 النظر اليلأا عند مقارنة النظامين السابقين:

 (COMPARATIVE TOLERABILITYتسمل الدوا  )-1

 (PATIENTS CONVENIENCEرغبة المري  )-5

 (COSTالتكل،ة ) -3
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فررإن لرره  MCRCحرول اسررتخدام الكابيسريتابين كعنصررر وحيرد فرري عرلاج ال  Phase IIIفري دراسررة 

التررأثيراف الجانبيررة مقارنررة بررال،لور  أمررا عنررد مشرراركته مررع الاوكررزاليبلاتين فررإن  الافضررلية مررن ناحيررة

 تأثيراته مشابلأة لل،لور.

كما أن المعالجة بالكابيسريتابين مري الم،ضرلة و بشركل كبيرر لردى المرهرى إذ أن تنراول الردوا  فمويرا 

سرريب الوريردي )و تجنرب يقلل من  ياراف المرهى للمش،ى و إقامتلأم فيلأا من أجل تلقي الردوا  بالت

و التري برددف التكل،رة العاليرة لةدويرة المسرتخدمة ( كمرا أن تكاليف غرر  الاقامرة و التسرريب العاليرة 

  ال،اصل بين الدوراف العلاجية أكبر و ينتلأي العلاج ب،ترة أقصر .

كخرر  أول فرري عررلاج سرررطان الكولررون  CAPEOXأثبتررت دراسررتنا فعاليررة الخرر  العلاجرري   ال  .

مستقيم الانتقالي وذلك من حيأ نسبة الاستجابة الموهوعية والاستجابة التامة وال،ترة الخاليرة مرن وال

تقدم المرض مع العلم أن التكل،ة المادية أعلى في مرحا البروتوكرول إهرافة إلرى أن الترأثيراف الجانبيرة 

رلا  المرهرى و مرو للأر QOL  إذ أن محا النظام مو الأفضل من ناحية جودة السياة المسجلة مقبولة 

 الأكثر رغبة من قبللأم .

 التوصيات: -11

العمل على اختيار البروتوكول المناسب لكل مري  على حدة وذلك حسب السالة العامة للمري  -1

في حال عدم وجود اه راباف عصبية وخاصة  Oxaliplatinحيأ يمكن استخدام دوا  الـ

 اف العلاج العالية.أعراض الاعتلال العصبي  والقدرة على تسمل ن،ق

العمل على متابعة محل الدراسة وذلك بالاستمرار بمراقبة المرهى المراجعين للمش،ى بالوسائل  -5 

المخبرية والشعاعية اللا مة للوصول إلى معلوماف أدق فيما يتعلم بال،ترة الخالية من تقدم المرض  

 ومدة الاستجابة  والبقيا المتوس ة الكلية.

جرا  دراساف سريرية على عدد أكبر من المرهى وذلك لتوثيم وتأكيد ودعم العمل على إ -3

 النتائج المستخلصة من محل الدراسة ومقارنتلأا مع الدراساف العالمية.

     Oxaliplatin ينصح بتجنب التعرض للبرودة عند المرهى الموهوعين على العلاج بـ  -     4  

  .  ي بسبب محا التعرضل العصبي السسبسبب تسري  أعراض الاعتلا

 

 تجنب التعرض للسرارة لتخ،يف من التناذر الراحي الاخمصي للكابيسيتابين . -      2

العمل على توحيد نظام العلاج الخاص بالمش،ى وذلك فيما يتعلم بإجرا اف التشخيص  -6      

 ناية للمري .والمتابعة فيما بعد للوصول إلى أفضل نتيجة ممكنة وأفضل ع       والمعالجة 

 التأكيد على أممية إجرا اف المسح و التقصي لكشف السالاف باكرا . -      6

 

لكشف النقائل الورمية و تسديد طريقة العلاج المناسبة لكل   PET-scan لأممية جلأا  ا -      2

 .بعد تسديد المرحلة بشكل دقيممري  

 

لورمية نسيجيا لتجنب الخ أ في تسديد المرحلة مما قد قد يكون من الم،يد اثباف وجود النقائل ا -     .  

  يردي الى قراراف علاجية خاطئة .
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