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 الملخص

 سرطان مرضى لدى الكلية والبقيا الورمي التطور من الخالية البقيا تحديد إلى البحث هذا هدفي :هدف البحث 

 .الجيمسيتابين مع بالمشاركة بالايرلوتينيب المعالجين والنقيلي موضعيّا   المتقدّم البنكرياس

 أو موضعيا   المتقدم) القنوي  الغدّي البنكرياس سرطان مرضى تشمل وراجعة، تقدمية حشدية دراسة :المواد والطرائق 

 وكبدية كلوية وظائف ولديهم سنة، 11 أعمارهم تتجاوز ممن شعاعيا ، للقياس والقابل نسيجيا   المثبت( النقيلي

 التسريب طريق عن 3م/ملغ 1444 جيمسيتابين فيها المرضى تلقى حيث. فمويا   الأدوية تناول على وقادرين مناسبة

 بشكل الفم طريق عن يوم/ملغ 144 ايرلوتينيب تناول مع يوم 31 مدتها دورة من 11و 1و 1 الأيام في الوريدي

 .مستمر

 بمتوسط النقيلي، أو موضعيّا   المتقدّم القنوي  الغدّي البنكرياس بسرطان مصاب مريض 11 الدراسة شملت :النتائج 

 و ،%21.2 بنسبة البنكرياس رأس حساب على الأورام معظم كانت. %11.1 الذكور من معظمهم سنة، 61 عمر

 بنسبة النقائل توضع أماكن أشيعشكّل الكبد  ،%11.1 بنسبة نقيلي مرض الدراسة مرضى غالبيةلدى  كان

 أفضل الورمي التطوّر من الخالية والبقيا الكلية البقيا متوسط وكان جلدي، طفح مريض 11 لدى رتطوّ . 62.1%

 أول كخط الدوائية المشاركة اعتماد حسب المرضى تصنيف تم. الجلدي الطفح لديهم يظهر لم ممن أولئك من لديهم

 الخط حالات في التّطوّر الورمي من الخالية والبقيا الكلية البقيا ناحية من النتائج أفضل وكانت ثالث، أو ثاني أو

 .فالثالث الأول ثم الثاني العلاجي

 المتقدم القنوي  الغدّي البنكرياس سرطان مرضى لدى الةفعّ  وايرلوتينيب جيمسيتابين بين الدوائية المشاركة :الخلاصة 

 غير المرضى لدى الأول الخط أدوية عن بديل كخيار أو ثاني علاجي كخط استخدامه عند والنقيلي موضعيا  

 الكلية والبقيا PFS التطوّر الورمي من الخالية البقيا ناحية من قوة الأكثر العلاجية الأنظمة تحمل على القادرين

OS، مقبول دوائية سمية ملف مع  . 

 موضعيّا   متقدّم نقيلي، جيمسيتابين، ايرلوتينيب، البنكرياس، سرطان :الكلمات المفتاحية.
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 الجزء التمهيدي

 مقدمة: 

 متوسط مع الذكور لدى أعلى بنسب يحدث وهو ،[1]إنذارا   الخبيثة الأورام أسوأ يعتبر سرطان البنكرياس من 

 .[2]سنة  24 حوالي التشخيص عند عمر

 خطر عوامل بكونها عوامل عدة همتَّ تُ  ولكن البنكرياس سرطان لحدوث الدقيق السبب الآن حتى عرفيُ  لم 

 وعوامل والسكري، الدم وزمرة والعرق  والجنس كالعمر للتعديل قابلة غير عوامل: قسمين إلى وتُقسم لحدوثه

 الاقتصادية والعوامل والبدانة البنكرياس والتهاب الغذاء ونمط والكحول كالتدخين للتعديل قابلة

 [3,2]الاجتماعية.

 111221 البنكرياس بسرطان الإصابات أعداد بلغت 3434 عام العالمية السرطان إحصائيات حسب 

 أن جدوُ كما . الجديدة الحالات من %11.1 حوالي تعادل الوفيات نسبة أن أي، 166441 الوفيات وأعداد

 والنسب اللاتينيين ثم اللاتينيين غير البيض ثم السود لدى تحدث الأعلى والوفيات الإصابة معدلات

 .[4,3]الأمريكان  والهنود الآسيويين لدى خصوصا   تحدث المنخفضة

 11% القنوي  الغدي البنكرياس سرطان وخصوصا   المفرزة الخلايا سرطانات هي البنكرياس سرطانات من 

PDAC،  ّ[5]إنذارا   وأفضل نموا   وأبطأ حدوثا   أقل فهي الصماوية الغدية البنكرياس أورام اأم. 

  ّسنوات لخمس بقيا معدل مع عالميا   بالسرطان المرتبطة للوفيات مسبب كسابع البنكرياس سرطان فصُن 

 خلال بالسنة %4.1 بنسبة البنكرياس بسرطان والوفيات الإصابة معدل ازداد وقد هذا. 3]-[1 %14 حوالي

 . الماضي العقد

 للاستئصال قابلة الإصابات من %34-11 فقط ولكن بالمعالجة أساس حجر الجراحي الاستئصال يُعد 

 لوجود إما وذلك التشخيص عند الجراحي للاستئصال قابلة غير فهي الحالات من %14 أما ،[4] الجراحي
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 لديهم stage IV النقيليين المرضى من %1 من أقل أن وُجد حيث .[6]نقيلي  ورم أو موضعيا   متقدم ورم

  stage 1a.[7] الموضع السرطان مرضى لدى %24 حتى ترتفع النسبة هذه ولكن سنوات لخمس بقيا معدل

  ُالجيمسيتابين براعت Gemcitabin لعدة البنكرياس سرطان لمرضى الأفضل العلاجي الخيار وحيد كعلاج 

 بمركبات المعالجات أظهرت فقد حديثا   اأمّ  [8].1112 عام مرجعية دراسة على بناء   عقود

 ملحوظا   تفوقا   nab-paclitaxel (GnP)( والمشاركة بين الجيمسيتابين مع FFX) FOLFORINOXالـ

 غير البنكرياس سرطان لمعالجة أول كخط خيارات حاليا   تعتبر وهي لوحده بالجيمسيتابين المعالجة على

 على معتمدة دوائية مشاركات على سريرية تجارب ةعدّ  جريتأُ  كما [9].الجراحي للاستئصال القابلة

  [8].معدومة إلى قليلة إضافية فائدة أظهرت والتي الجيمسيتابين

 البشروي  النسيجي النمو عامل عن التعبير ازدياد ملاحظة بعد EGFR في البنكرياس سرطان خلايا في 

 لدراسة وآخرون  Moore قبل من معشاة تجربة إجراء تم. للإنذار المسيء وتأثيره الحالات من %14 حوالي

 دور يكمن حيث. الجيمسيتابين إلى TKI كيناز التيروزين مثبط وهو Erlotinib الايرلوتينيب إضافة

 للتكاثر المسبب الإشارة نقل سبيل يوقف اممّ  EGFR Tyrosine Kinase فسفرة تثبيط في الايرلوتينيب

 سريريا   منخفض ولكن إحصائيا   ا  مهمّ  تأثيرا   الدراسة هذه قتحقّ  وقد  ][10للورم. المغذية الأوعية ونمو الخلوي 

 عام في عليه وبناء   Placebo.[11] الوهمي الدواء مع الجيمسيتابين مع مقارنة   يالكلّ  البقيا معدل على

 المتقدم البنكرياس سرطان مرضى لدى FDA والدواء الغذاء إدارة موافقة على الايرلوتينيب حصل 3442

 [12].والنقيلي موضعيا  

 كالـ الحديثة العلاج كولاتو بروت استخدام معFFX وGnP مع للايرلوتينيب السريري  الاستخدام انخفض 

 المعتمدة والعلاجات GnPالـ على المعندين المرضى لدى أكثر أو ثالث علاجي كخط استخدامه استمرار

 سبق ما نقيض وعلى [6].العلاجات بقية عن تأثيره بآلية يختلف الايرلوتينيب باعتبار الفلورويوراسيل على

 فإنّ  PDAC المتقدم القنوي  الغدي البنكرياس سرطان مرضى لدى للايرلوتينيب القليلة الفعالية عن
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 معروف جانبي تأثير وهو) بالايرلوتينيب العلاج أثناء جلدية اندفاعات رواطوّ  الذين المرضى من مجموعات

 [13].%14الـ تتجاوز بنسبة واحد لعام البقيا في ملحوظا   تقدما   حققوا  ( EGFRالـ لسبيل الهدفية للمعالجات

 

 المشكلة البحثية: 

 الأدوية بروتوكولات تثبت لم الآن وحتى إماتة وأكثرها إنذارا   السرطانات أنواع أسوأ من البنكرياس سرطان يزال ما

 تأثير دراسة على هذا بحثنا في سنعمل لذا البنكرياس، سرطان مرضى لدى البقيا في كبيرا   تحسّنا   المستخدمة

 سرطان مرضى لدى الورمي التطور من والخالية الكلية البقيا على الجيمسيتابين مع بالمشاركة الإيرلوتنيب

 .الجامعي البيروني شفىستم في والنقيلي موضعيا   المتقدّم القنوي  الغدّي البنكرياس

 

 تساؤلات البحث: 

  الجيمسيتابين عند  مع الايرلوتينيب مشاركةالبقيا الخالية من التطور الورمي التي حققتها  معدّلما هو

 سرطان البنكرياس الغدي القنوي المتقدم موضعيا  والنقيلي؟  مرضى

  والنقيليسرطان البنكرياس الغدي القنوي المتقدم موضعيا   مرضىما هو معدّل البقيا الكلي لدى 

 المعالجين بالإيرلوتينيب بالمشاركة مع الجيمسيتابين؟ 

 ما هي التأثيرات الجانبية لمشاركة دواء الإيرلوتينيب مع الجيمسيتابين؟ 

  هل هناك ارتباط بين حدوث الطفح الجلدي المرافق لإعطاء الإيرلوتينيب مع الجيمسيتابين ومعدّل البقيا

 لدى مرضى سرطان البنكرياس؟ والبقيا الخالية من التطوّر الورمي يالكلّ 
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 هدف البحث:

 المتقدّم القنوي  الغدّي البنكرياس سرطان مرضى لدى الكلّية والبقيا الورمي التطوّر من الخالية البقيا تحديد

 .الجيمسيتابين مع بالمشاركة بالايرلوتينيب المعالجين والنقيلي موضعيا  

 

 مسوغات البحث: 

 إلى والنقيلي موضعيا   مالمتقدّ  البنكرياس ورم على الأدوية تأثير لدراسة أجريت التي الدراسات معظم تتوصّل لم

 الدراسة هذه تعد. التطوّر الورمي من الخالية البقيا معدل وعلى الكلي البقيا معدّل على كبير بشكل مؤثر علاج

 في الجيمسيتابين إلى الإيرلوتينيب إضافة تأثير ستدرس والتي الجامعي البيروني شفىستم في نوعها من الأولى

 البقيا ومعدل الاستجابة لتحديد الدراسة هذه وستجرى . والنقيلي موضعيا   المتقدم البنكرياس سرطان مرضى علاج

 والخروج العالمية، الدراسات مع النتائج هذه مقارنة ثم ومن الورمي طورالتّ  من الخالية البقيا ومعدل الكلي

 والمتقدّم النقيلي البنكرياس سرطان مرضى لدى البقيا لزيادة الأمثل العلاج حول مستقبلية لدراسات باقتراحات

 .موضعيّا  

 

 مناهج البحث وأدواته:

 .1/3431وحتى  1/3431ما بين شفى البيروني الجامعي بدمشق ستشعبة الهضم في م مكان وتاريخ الدراسة:

 والنقيلي موضعيا   المتقدّم القنوي  الغدي البنكرياس سرطان لمرضى وتقدمية راجعة حشدية دراسة الدراسة:تصميم 

 إلى العودة خلال ومن الجامعي البيروني شفىستم في الهضم لعيادة المراجعين المرضى استجواب خلال من

-3431) الدراسة فترة خلال المقبولين الجامعي البيروني شفىستم في الهضم شعبة في المرضى أضابير

3431). 
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 لمستشفى المراجعين والنقيلي موضعيا   المتقدّم القنوي  الغدي البنكرياس سرطان مرضى جميع مجموعة الدراسة:

 إدارة موافقة أخذ بعد الاستبعاد بمعايير المستبعدين وغير الاشتمال معايير يحقّقون  الذين الجامعي البيروني

 المشفى. 

 معايير الاشتمال: 

 شعاعيّا   للقياس والقابل نسيجيا   المثبت موضعيّا   المتقدّم البنكرياس سرطان. 

 شعاعيا   للقياس والقابل نسيجيا   المثبت النّقيلي البنكرياس سرطان. 

 تم استثناء المرضى:  معايير الاستبعاد من الدراسة:

 نسيجيا   مثبت غير بنكرياس سرطان كل. 

 شعاعيا   للقياس قابل غير بنكرياس سرطان كل. 

 للجراحة قابل بنكرياس سرطان. 

 أشهر( 6 من أقل المتوقعة البقيا) للحياة مهدّد آخر مرض وجود 

قمنا باستخدام  http://powerandsamplessize.comبالاعتماد على الموقع الالكتروني  العينة:حجم 

 القانون الإحصائي المحدد لحجم العينة الأصغري المفترض جمعه وذلك بعد الارتكاز على المعايير التالية:

 .%1نسبة الخطأ و  %14اعتماد قوة الدراسة 

دلالة  حجم العينة اللازم حتى يكون للدراسة المجراة  بناء  على ما سبق وبتطبيق القانون الإحصائي المناسب فإنّ 

 .( مريض14إحصائية هو )

 في شعبة الهضم في ملؤها التي تم الاستبيانات من مأخوذة الدراسة في سترد التي البيانات مصادر البيانات:

الشعبة والعيادات  في المرضى متابعة خلال من دوري  بشكل إكمالها ثم ومن شفى البيروني الجامعي بدمشقستم

 شفى.ستالخارجية للم

  

http://powerandsamplessize/
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  البيانات:تحليل 

    Package for الاجتماعية للعلوم الإحصائية الحزمة على بالاعتماد التالية، الإحصائية الأساليب استخدام تم

the Social Sciences Statistical (SPSS) البيانات لتحليل 31 النسخة: 

 المتوسط وأيضا   النوعية للمتغيرات المئوية والنسب التكرارات عرض طريق عن :الوصفية الإحصاءات 

 .الكمية للمتغيرات المعياري  والانحراف الحسابي

 اختبار طريق عن :الحياة قيد على البقيا Kaplan-Meier الحياة قيد على البقاء أيام لتحليل. 

 اختبار طريق عن الاستقلال دراسة :الاستقلال اختبارChi-Square Independence Tests  

 يكون  أن يمكن حيث ،(النسب في الاختلافات تقييم) نوعيين متغيرين بين العلاقة لتقويم ويستخدم

 .مرتبطين أو مستقلين المتغيرين

 إحصائيا   هامة اعتبرت 4.41 تساوي  أو أقلp value الدلالة  عتبة عند الفروق 

 مناقشتها.مع النتائج العالمية المتوفرة و  مقارنة النتائج الموصول إليها

 

 الدراسات المرجعية: 

حشدية راجعة أجريت على مرضى سرطان البنكرياس  3434دراسة يابانية بعام  [6]:وزملاؤه Mie.  دراسة 0

 Cancer Institute Hospital ofبمستشفى  3434وعام  3411غير القابل للاستئصال الجراحي ما بين عام 

Japanese Foundation for Cancer Research والذين تلقّوا المعالجة بالErlotinib  مع ال

Gemcitabine ،مريض، كان جميع المرضى قد تلقوا سابقا   16شملت الدراسة  كخط ثالث أو متأخر

. بلغ  FOLFIRINOXمنهم  11، وتلقّى Gemcitabin+nab-paclitaxel) الجيمسيتابين مع الناباكليتاكسل )

.اعتمدت الدّراسة شهر 1.6( OSالبقيا الكلي )شهر ومعدل 1.6( PFSمعدّل البقيا الخالية من التطور الورمي )

حيث صنّف CEA  ة عوامل إنذارية كالحالة الأدائية وسلم غلاسكو الإنذاري المعدّل ومستوى ال على عدّ 
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وكان  31ومرضى ذوي إنذار سيء وعددهم  13المرضى على أساسها إلى مرضى ذوي إنذار جيده وعددهم 

بين المجموعتين كان  PFS ى ذوي الإنذار الجيد ولكن الفرق بالأطول لدى المرض OSوال  PFSمتوسط ال 

مع حدوث ذات  PFS: 2.1 vs. 1.4 months (P= 0.01( )OS: 6.8 vs 2.4( )P < 0.01)) (قليل:

رئة خلالية لدى مريض واحد. وكانت نتيجة الدراسة أن الفائدة من استخدام الايرلوتينيب مع الجيمسيتابين كخط 

  .PFSحدودة وخصوصا على مستوى ال ثالث أو متأخر م

 

 34مريض من  114شملت  Phase II 3411دراسة تقدّمية ألمانية بعام  [13]:وزملاؤه Haas.  دراسة 2

أسابيع كخط  1لمدة  تلقّوا جميعا  الجيمسيتابين مع الايرلوتينيب 3411و  3413مركز في ألمانيا بين عامي 

استمروا  1-1أول، وتم اختيار العلاج التالي تبعا  لظهور طفح جلدي فالمرضى الذين طوّروا طفح من الدرجة 

.  Folforinox ـبالمعالجة بالايرلوتينيب و الجيمسيتابين، أمّا الذين لم يطوّروا أي طفح تم تحويلهم للمعالجة بال

 confidence interval %95) %14مريض طفح جلدي وقد أظهروا معدّل بقيا لسنة واحدة حوالي  14طوّر 

[CI] 29.8e50.9)  بمتوسط معدّل بقيا كلي ،(OS) 14  1.1وببقيا خالية من التطور الورمي حوالي أشهر 

البقيا لعام واحد لديهم  كانت نسبة 32وعددهم  FOLFORINOXشهر. أما المرضى الذين تابعو المعالجة بال 

وببقيا خالية من التطور الورمي  شهر 14.1بمتوسط معدّل بقيا كُلّي  (CI 28.7e68.1 %95) %11حوالي 

شهر، بدا أن المرضى الذين لم يطوّروا طفح جلدي كان لديهم نوعية حياة أقل كحد أدنى ولكن كان  6.6حوالي 

 . FOLFORINOXلديهم سيطرة جيده على الألم بتلقي 

 

أجريت في إسبانيا بين عامي  Phase II 3412دراسة اسبانية بعام  [14]:وزملاؤه Irigoyen.  دراسة 1

سنة  61مركز في اسبانيا بمتوسط عمر  31مريض سرطان بنكرياس نقيلي من  134على  3411و  3411

 تلقت  GEC( تم تقسيمهم عشوائيا  إلي مجموعتين :الأولى %1/%11/%11)  4/1/3وبحالة أدائيّة 

( مع الكابسيتابين 31-1وميا  من مغ ي 144(  وإيرلوتينيب )11-1-1يوم   3مغ/م 1444جيمسيتابين )
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أسابيع  1جيمسيتابين مع إيرلوتينيب كل  تلقّت GEيوم ( والمجموعة الثانية  31-1يوميا  من   3مغ/م 1664)

من تطور المرض ،البقيا  PFSحتى تطوّر الورم أو عدم تحمل السميّة وشملت الدراسة كلّا  من البقيا الخالية 

شهر.  16.1والأمان. تمّت متابعة المرضى لمدة  PFS/OSوعلاقة الطفح بال  ، معدّل الاستجابة OS الكلية

على  1.1و  1.1هي  GEو مجموعة  GECالتطور الخالي من الورم لدى مجموعة  PFSكان متوسط ال 

.   (hazard ratio [HR]: 0.88, 95% confidence interval [CI]: 0.58e1.31; p Z 0.52)التوالي

 HR: 1.09, 95%)شهر على التوالي  2.2و  GE6.1 و GECفي المجموعتين  OSومتوسط البقيا الكلّية 

CI: 0.72e1.63; p Z 0.69) . بالمجموعتين 1/1كانت نسبة حصول نقص العدلات من الدرجة (GEC 

43% versus GE 15%; p Z 0.0008) ونسبة حدوث التهاب المخاطيات . (GEC 9% versus GE 

0%; p Z 0.03)  كان كل من البقيا الكلّية والبقيا الخالية من 1/ 1. وكان التأثير مهم إحصائيا في الدرجة .

مقارنة بالمرضى دون  1المرض أطول لدى المرضى الذين طوّروا طفح جلدي من الدرجة أكبر أو تساوي 

 حدوث طفح. 

 

و  3446بين عامي  كوريا الجنوبيةأجريت في  3411نُشرت عام دراسة  ]15[:وزملاؤه Park.  دراسة 1

غير قابل للاستئصال الجراحي ممن خضعوا للمشاركة الدوائية مريض سرطان بنكرياس  61على  3441

 1.1 – 6.4شهر ) 2.2( بلغ OS)إيرلوتينيب + جيمسيتابين( كخط علاجي أول. متوسط مدة البقيا الكلية )

شهر(. العوامل الإنذارية  3.1 – 1.1شهر ) 1.1( بلغ PFSشهر(، متوسط مدة البقيا الخالية من التقدم )

 للاستجابة الجيدة للعلاج الكيماوي كانت الحالة الأدائية الجيدة وحدوث الطفح الجلدي خلال العلاج الكيماوي. 

 

 مكونات البحث:

 يتحدث عن الإطار النظري ويشمل: الجزء الأول : 
 وبائيات سرطان البنكرياس .1
 التصنيف النسيجي لسرطان البنكرياس .3
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 العوامل المؤهبة لسرطان البنكرياس .1
 التظاهرات السريرية  .1
 التشخيص .1
 التصنيف المرحلي الحديث لسرطان البنكرياس .6
 العوامل الإنذارية .2
 المبادئ الأساسية في تدبير سرطان البنكرياس .1
 العلاج الكيماوي في ورم البنكرياس النقيلي  مبادئ .1
 يتحدث عن الإطار العملي لدراستنا ويشمل طريقة الدراسة والنتائج التي توصلنا لها الجزء الثاني :

 ومقارنتها مع الدراسات العالمية، ويشمل الفصول الآتية: 
 هدف البحث .1
 مناهج البحث وأدواته .3
 النتائج ومناقشتها .1
 العالمية المقارنة مع الدراسات .1
 الاستنتاجات .1
 التوصيات .6
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 الدراسة النظرية    –الأول    جزءال
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 وبائيات سرطان البنكرياس:. 0

، وتشير الدراسات العالمية إلى زيادة ]16 [مسبب للوفيّات المرتبطة بالسرطان عالميا  يُعد سرطان البنكرياس سابع 

، كما ويُعدّ سرطان البنكرياس حالي ا ثالث الأسباب الرئيسية لوفيات السرطان في  ]17[في حالات التشخيص

. و 3414سنوي ا منذ عام  %4.1الولايات المتحدة، حيث ارتفعت معدّلات الإصابة في الولايات المتحدة بنسبة 

. ومن  ]18 [حالة 112144، بينما تبلغ معدّلات الوفيات حوالي ا  حالة جديدة سنوي 632344ص حوالي يُشخَّ 

 ]19,20 [.3414المتوقع أن يصبح ثاني سبب رئيسي للوفيات المتعلقة بالسّرطان في أمريكا بحلول 

سنة حيث ترتفع معدلات الإصابة بسرطان البنكرياس بين  11من الحالات بعد عمر ال  %14تحدث حوالي 

 ]23-21 [عام ا 21الرجال مقارنة بالنساء، خاصة لدى الفئات العمرية أقل من 

وتشير الإحصائيات إلى أن معدّلات الإصابة بسرطان البنكرياس تبلغ حوالي أربعة أضعاف في الدول ذات 

ل أعلى معدلات الإصابة   ]24[المنخفض. مقارنة بالدول ذات المؤشر  (HDI)المؤشّر العالي للتنمية البشرية وتُسجَّ

ل بين الرجال  في أوروبا وأمريكا الشمالية وأستراليا/نيوزيلندا، بينما تُظهر البيانات أنَّ أعلى المعدّلات عالميا  تُسجَّ

 1.1. وتتراوح معدّلات الإصابة بين  ]24,25[في أرمينيا )غرب آسيا( وبين النساء في أوروغواي )أمريكا الجنوبية(

في جنوب شرق  1442444حالة لكل  1.1في أوروبا الغربية وأمريكا الشمالية، مقابل  1442444لكل  حالات

ترتبط هذه الاختلافات في معدلات الإصابة بين الأعراق جزئيا  بتفاوت انتشار عوامل الخطر مثل   ] [25,17.آسيا

لحاجة ملحّة إلى دراسات إضافية لفهم التدخين والسمنة ومرض السكّري وغيرها من العوامل، ومع ذلك لا تزال ا

 ]27,28[.هذه الفروقات بشكل أفضل

من حالات سرطان البنكرياس. ويُظهر هذا النوع من  %14حوالي  (PDAC)تشكّل الأورام الغدية القنوية 

من الحالات في مراحل  %14السرطان تحدّيات كبيرة على مستوى التشخيص والعلاج، حيث تُكتشف أكثر من 

ص فقط  ]29[.%11متقدمة، مما يجعل نسبة البقيا لمدة خمس سنوات لا تتجاوز  من  %34إلى  %11بينما يُشخَّ

لة قابلة للاستئصال الجراحي، وتتميّز هذه الفئة بكونها تُظهر معدلات بقاء أفضل، حيث تصل المرضى بمرح



12 
 

 

ن الطّفيف في معدّلات البقاء  %11-14لديهم معدلات البقيا لخمس سنوات إلى  ،ولكن على الرغم من التحسُّ

إلى التشخيص المتأخر في  على قيد الحياة لمدة خمس سنوات، إلّا أن هذه النسبة لا تزال منخفضة ويُعزى ذلك

 ]30[معظم الحالات بسبب الأعراض غير النوعيّة بهذه المرحلة.

لقد تنوّعت طرائق المعالجة تبعا  للمرحلة الورميّة ما بين جراحة ومعالجة كيماوية و شعاعية وهدفية و أخرى  

راء ذلك ما تزال قيد الدراسة تلطيفية ولكن ما تزال المواتة العالية أبرز صفات سرطان البنكرياس والأسباب و 

  ]31[والفهم.

 

 معدلات الحدوث العالمية حسب العمر والجنس (:0الشكل )
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  التّصنيف النّسيجي لسرطان البنكرياس:. 2

تُعدُّ سرطانات البنكرياس من الأورام التي يمكن أن تنشأ من الخلايا الإفرازيّة أو الصمّاء، مما يؤدي إلى 

   ]32[البيولوجي.اختلافات ملحوظة في المظهر النسيجي والسّلوك 

الأكثر شيوع ا بين الأورام الإفرازية، حيث يشكّل أكثر من  (PDAC) يُعتبر سرطان البنكرياس الغدّي القنوي 

بعدوانيّته الشديدة ومقاومته للعلاج. بينما تُعد الأورام  ويتميز  ]33[الخبيثة.من سرطانات البنكرياس  14%

من  %14( ثاني أكثر الأنواع النسيجية شيوعا ، حيث تمثل أقل من Mucinous carcinomaالمخاطية )

أما عن الأنواع الأخرى فهي السّرطان الغدّي الحرشفي   ]35[غزوا .وعادة  ما تكون هذه الأورام أقل  .[33]الحالات 

(ِAdenosquamous carcinoma الذي يشكّل )من سرطانات البنكرياس والسّرطان ذو الخلايا  %1-1

الحالات والسّرطان من  %1.1يشكّل الذي  (Osteoclastic giant cell carcinoma) العملاقة ناقضة العظم

 ]36[.ا  نادر جدوهو  (Medullaryالنّخاعي )

فهي ذات خصائص مختلفة تتميّز  (NeuroendocrineTumors) أمّا الأورام العصبيّة الصّماوية البنكرياسية

من جميع سرطانات البنكرياس وتنشأ من خلايا  %1بسلوك أقل عدوانية مقارنة بالأورام الإفرازية وتمثل أقل من 

سنة وتنتج كميات مفرطة من  11ما تصيب الكبار بالعمر بمتوسط عمر حوالي با  جزر البنكرياس، وهي غال

 أورام الجلوكاجون  (Insulinomas) الهرمونات مما يسهل تشخيص هذه الأورام. من أهمها أورام الإنسولين

(Glucagonomas)  و ( أورام الجاسترينGastrinomaيعدّ إنذار هذه الأورام .)  أفضل من إنذار أورام

  ]32,37[القنوية.البنكرياس الغدية 
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  العوامل المؤهّبة لسرطان البنكرياس:. 1

 :تُصنّف إلى

 :]38[عوامل غير قابلة للتعديل 0.1

 14و 64غالبية الإصابات بين  : يظهر سرطان البنكرياس عادة  عند الكبار في السن، حيث تتراوحالعمر 

عاما . بينما وُجد أنّ متوسط العمر في نصف  14ويُعتبر قليل الحدوث لدى الذين تقل أعمارهم عن  .ا  عام

  ]28,39[سنة.21الحالات تقريبا عند التشخيص حوالي 

 يعتبر معدّل الإصابة بسرطان البنكرياس أقل بين النساء مقارنة  بالرجال عالميا ، ويُلاحظ فجوة أكبر : الجنس

بين الجنسين في الدول المتقدمة وذلك غالبا  بسياق الاختلافات الجينيّة والتعرّض البيئي. كما يُعتقد أنّ 

  ][3بعد.ضد المرض، ولكنها لم تُثبت  ا  وقائي ا  ة الأعلى لدى النساء توفّر تأثير مستويات الهرمونات الستيروئيدي

  تختلف معدّلات الإصابة بسرطان البنكرياس حول العالم. حيث تحتل أوروبا المنطقة الجغرافية والعِرق :

أن معدل  كماما تمتلك أفريقيا أقل نسب حدوث. المرتبة الأولى بالحدوث عالميا  وتليها أمريكا الشمالية بين

الإصابة أعلى بين الأمريكيين من أصل إفريقي مقارنة  بالبيض في الولايات المتحدة، بينما يسجّل الأمريكيين 

من أصل آسيوي وجزر المحيط الهادئ أقل المعدّلات. ويُلاحظ أنّ معدّلات الإصابة والوفيات في المناطق 

 ]38,40[ .الاجتماعية والاقتصادية وأنماط الحياة المختلفةالحضرية أعلى من الريفية، ربما يعود ذلك إلى الفوارق 

 تشير الأبحاث الحديثة إلى أنّ مستضدّات فصائل الدمفصيلة الدم : ABO  تلعب دور ا في زيادة خطر الإصابة

معرّضون لخطر أكبر للإصابة  B ، أوA، ABالدم بسرطان البنكرياس. حيث أن الأشخاص ذوي فصائل 

، خاصّة بين مرضى السكري. ويُعتقد أنّ مستضدات فصيلة الدم قد O مقارنة  بفصيلة الدمبسرطان البنكرياس 

  ]41[وانتشارها.تؤثّر على العمليات الالتهابية واستجابة الجهاز المناعي، مما يعزّز تطوّر الأورام 

 أثبتت الدّراسات أنّ لسرطان البنكرياس أساسا  عائليا  واضحا ، حيث يزيد : التّاريخ العائلي والاستعداد الوراثي

خصوصا  لدى الأقارب -التاريخ العائلي لسرطان البنكرياس أو الثدي أو المبيض أو الكولون أو البروستات 



15 
 

 

ت من حالا %14من خطر الإصابة بسرطان البنكرياس. تُظهر الدّراسات ارتباط حوالي -من الدرجة الأولى 

 ،BRCA1، BRCA2مثل سرطان البنكرياس بتغيرات جينيّة وراثيّة، أبرزها الطّفرات على مستوى الجينات

PALB2 وATM من  %14. وتشير الدّراسات إلى أنّ أكثر من لمرتبطة بإصلاح تلف الحمض النووي ا

جينات ، بالإضافة إلى طفرات أخرى في KRAS تحمل طفرات جسدية نشطة في الجين PDAC حالات

  ]4SMAD.] 42-44، وp16/CDKN2A  ،TP53مثبطة للأورام مثل

 على الرّغم من أنّ معظم سرطانات البنكرياس لا تنشأ من الأورام الكيسيّة، إلّا  :الأورام الكيسيّة البنكرياسية

 (MCNs) الكيسيةوالأورام المخاطية (IPMNs) أنّ بعض الأنواع مثل الأورام الحُليميّة المخاطية داخل القناة

 ]45[ .ر إلى سرطانقد تتطوّ 

 

 :]46[عوامل قابلة للتعديل 2.1

 يعتبر من العوامل غير القابلة للتعديل ومن العوامل القابلة للتعديل لكونه قد يرتبط التهاب البنكرياس :

خطر الإصابة بسرطان البنكرياس، وعلى الرغم من أن  من بالتدخين والكحول. يزيد الالتهاب المزمن

هذا الخطر يقلُّ مع تقدّم العمر ولكنّه يبقى عاليا  حتى عشرة سنوات بعد تشخيص التهاب البنكرياس 

المزمن. أمّا القيمة الإنذارية لعلاقة التهاب البنكرياس الحاد بحدوث سرطان البنكرياس فهي غير واضحة 

دراسات إلى ارتباط التهاب البنكرياس الحاد بالمراحل الورميّة الباكرة حيث هناك تماما  ولكن أشارت ال

  ],4847 [للجراحة.دور 

   ّمن غير المدخنين.  %14: المدخنين الحاليين لديهم خطر تطور سرطان البنكرياس أعلى ب دخينالت

  ]49 [التدخين.ويزداد هذا الخطر مع ازدياد تواتر ومدة 

 بينما الشّرب الخفيف . استهلاك الكحول بكمّيات كبيرة بزيادة معتدلة في هذا الخطر: يرتبط الكحول

  ]50 [واضح.للكحول مع وجود التدخين يزيد خطر سرطان البنكرياس بشكل 
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  خصوصا  عند  %64-14: ترتبط البدانة بزيادة خطر تطوّر سرطان البنكرياس بنسبة البدانة

 ]51[النساء.

  يتكوّن الميكروبيوم البشري من مجموعة متنوعة من الكائنات الدقيقة كالبكتيريا الميكروبيوم البشري :

والفيروسات والفطريات التي لها دورا  حيويا  في صحّة الإنسان. ولكن أظهرت الدراسات وجود علاقة بين 

. حيث تلعب الكائنات الدقيقة في الفم والجهاز (PDAC) الميكروبيوم البشري وتطوّر سرطان البنكرياس

الهضمي والبنكرياس دورا  محتملا  في تطور سرطان البنكرياس من خلال حدوث التهاب مزمن 

بالبنكرياس مع دخول نسيج البنكرياس بحلقة من النخر والتليّف تنتهي بتطور السرطان. يعدّ الميكروبيوم 

كونه يتأثر بالحالة التغذوية والتّدخين وغيرها من العوامل القابلة البشري من العوامل القابلة للتعديل ل

  ]52 [للتعديل.

  يعتبر من العوامل القابلة للتعديل وغير القابلة للتعديل لكونه يرتبط بعدّة عوامل أخرى مرض السّكري :

كالعمر والبدانة والتّاريخ العائلي والتي هي بنفس الوقت عوامل خطر لحدوث سرطان البنكرياس. 

كل يُضاعف داء السّكري من النّوع الثاني خطر الإصابة بسرطان البنكرياس، ويزيد هذا الخطر بش

ملحوظ خلال السّنوات الثلاث الأولى من تشخيص السكري، لذا قد يعدّ السّكري مؤشّرا  مبكّرا  على وجود 

سرطان. ومن جهة ثانية يعود الدّاء السكري حديث الظّهور لوجود السرطان في العديد من الحالات مما 

  ]53 [للتّشخيص.جعله واسم مفيد 

لبنكرياس تعقيد المرض وتعدّد أسبابه. ويُعدّ التّركيز على الوقاية من خلال يعكس فهم العوامل المرتبطة بسرطان ا

معالجة العوامل القابلة للتعديل، إلى جانب الفحص المبكر بين الفئات المعرضة للخطر، أمرا  ضروريا  للحد من 

  عبء المرض عالميا .
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  التظاهرات السريرية:. 1

تقتصر أعراض سرطان البنكرياس لدى معظم المرضى على المراحل المتقدّمة من المرض. وعندما تبدأ الأعراض 

دة، ممّا يؤدّي إلى تأخير في التشخيص قد يمتد لعدّة أشهر.  تشمل  بالظّهور غالبا  ما تكون غامضة وغير مُحدَّ

وعسر الهضم وتغيّر عادات التغوّط كحدوث الإسهال الأعراض الأكثر شيوعا  التّعب وفقدان الوزن وفقدان الشهيّة 

من مرضى سرطان البنكرياس من آلام في  %14-24وآلام في البطن أو الظهر؛ حيث يعاني حوالي الدهني 

التي قد تمتدّ إلى الجانبين أو الظّهر، ويخفّ هذا الألم عادة  عند الجلوس  (epigastrium) منطقة الشرسوف

 .للأمامبثبات أو الانحناء 

قد ترتبط الأورام التي تنشأ في رأس وعنق البنكرياس بقصور إفراز البنكرياس وانسداد القنوات الصفراوية والذي  

، في حين أنّ الأورام التي تصيب جسم وذيل البنكرياس غالبا  واغمقاق لون البول والتعب يتظاهر بالحكّة واليرقان

  .ما تتظاهر بالألم

كون التهاب البنكرياس الحادّ هو التظاهر الأوّلي لسرطان البنكرياس، حيث يحدث لدى في حالات نادرة، قد ي

 .من المرضى حديثي التشخيص %1حوالي 

إلى جانب أي من هذه الأعراض يجب أن يدفع الطبيب للنظر في  (NOD)حديث الظهوروجود داء سكري 

ل عن حالات السرطان سرطان البنكرياس كجزء من التشخيص التفريقي. كما ومن المهم أخ ذ تاريخ عائلي مُفصَّ

لتحديد ما إذا كان المريض ينتمي إلى عائلة لديها تاريخ من سرطان البنكرياس، أو يحمل طفرة جينيّة مسبّبة 

للمرض، لا سيما إذا كان هناك أقارب من الدرجة الأولى مصابون بسرطان الثدي، القولون، أو الجلد 

 ]56-54[ .)الميلانوما(
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 التشخيص: . 5

 : التشخيص السريري والمخبري  0.5

 :دراسة التاريخ المرضي الكامل والفحص السريري، ثمّ ينبغي أن يخضع المرضى لتحاليل مخبرية تشمل يتم بداية  

تعداد الدم الكامل، الشوارد، اختبارات وظائف الكبد التي تساعد في تقييم ما إذا كان هناك انسداد في القنوات 

قياس مستوى الأميلاز في الدم للمرضى الذين يعانون من آلام شرسوفيّة أو في الظهر، لتقييم وجود و  الصفراويّة

  ]55 [.حادالتهاب بنكرياس 

 

 :الواسمات الورميّة 2.5

من أكثر الواسمات البيولوجية شيوع ا في تشخيص سرطان (CA 19-9)   9-19يُعدّ المستضد الكربوهيدراتي

لدى  %90 إلى%80ونوعيّة تتراوح بين  %14، حيث يتمتّع بحساسية حوالي (PDAC) البنكرياس الغدي القنوي 

في بعض الحالات الحميدة،  CA 19-9مستويات المرضى الذين تظهر لديهم أعراض المرض. ولكن قد ترتفع 

من الأشخاص المصابين  %10 بينما .الصفراويةمثل أمراض البنكرياس والقنوات الصفراوية وانسداد القناة 

غير مفيد لديهم. ترتبط  CA 19-9 مما يجعل قياس ،Lewis بسرطان البنكرياس لا يُعبّرون عن مستضدات

 CA 19-9 لذا يجب إعادة قياس .بحجم الورم، ووجود النقائل، وتوقعات سير المرض   CA 19-9مستويات 

فراوي ويخضعون لوضع دعامة صفراوية، لتقييم علاج الانسداد لدى المرضى الذين يعانون من انسداد ص بعد

أما المرضى الذين لديهم مرض موضعي قابل للاستئصال ومستويات  .العبء الحقيقي للورم قبل بدء العلاج

،  (Neoadjuvant therapy) ، يُوصى بالنظر في العلاج الكيميائي قبل الجراحيCA 19-9 عالية من أولا 

 في إرشادات الشبكة الوطنية الشاملة للسرطان   CA 19-9لمستوى  على الرغم من عدم وجود حدّ معين

(NCCN)،  كما يتم استخدام المراقبة التسلسلية لـCA 19-9    وعلى  .لتقييم استجابة المرضى للعلاج الجهازي
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وحده لا يمتلك حساسية كافية للكشف المبكر عن سرطان البنكرياس، إلا أن    CA 19-9الرغم من أن 

ا في تطوير اختبار دم للكشف المبكر في المستقبل ومن  .استخدامه مع واسمات بيولوجيّة أخرى قد يكون مفيد 

ته وترتبط مستويا %11ونوعية حوالي  %11والذي يتمتع بحساسية حوالي  CEAالواسمات الورميّة الأخرى: 

  ]55,57 [الورمي.العالية بسوء الإنذار وزيادة العبء 

 

  )41,42(التصوير الشعاعي:  1.5

تتوفر عدة تقنيات يُعدّ التصوير الشعاعي أداة أساسية في تشخيص سرطان البنكرياس وتحديد مدى انتشاره، حيث 

 ,55]56[ .لكل منها دور محدّد في التشخيص والتخطيط للعلاج

 :(MDCT)التصوير المقطعي المحوسب متعدد الشرائح  0.1.5

المعيار الذهبي في تشخيص سرطان البنكرياس.  (MDCT) يُعتبر التصوير المقطعي المحوسب متعدد الشرائح

للجراح لتقييم قابلية الورم للاستئصال  "العين الافتراضية". حيث يعدّ كـ %16و %26حيث تتراوح حساسيته بين 

وتحديد مرحلة الورم بدقة، ويوفر التصوير المقطعي تفاصيل تشريحية دقيقة حول علاقة الورم بالشريان المساريقي 

مدى غزو الورم مما يساعد في تقييم  (CA)والجذع الزلاقي (SMV) ، والوريد المساريقي العلوي (SMA) العلوي 

، من خلال الكشف عن أي انتشار بعيد ا  ييم إمكانية استئصال الورم جراحيللأوعية الدموية، وبذلك يُساهم في تق

 ا  لورم. أي يُعتبر هذا الفحص ضرورييساعد في تحديد إمكانية إعادة بناء الأوعية الدموية في حال تأثرها باو 

، أو منتشر، مما يساعد ا  تئصال، غير قابل للاستئصال موضعيقابل للاس :لتصنيف الورم إلى أحد الفئات الثلاث

 .في تحديد المسار العلاجي الأنسب لكل حالة
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                                    محددة مثل:معايير تقنية  للتصوير المقطعي البروتوكولي لسرطان البنكرياس NCCN إرشاداتتتضمن 

  المليمتر.سماكة الشرائح دون 

  تحدث  المرحلة البنكرياسية :مؤلّف من مرحلتين رئيسيتينالتوقيت المناسب للمرحلة الشريانية والوريدية

 .ثانية بعد الحقن 24-61تحدث خلال  :المرحلة الوريدية البابيةو ثانية بعد الحقن  14-14خلال 

 .إعادة البناء ثلاثي الأبعاد لتقييم الأوعية الدموية بدقة 

 :من بعض القيود MDCT ومع ذلك، يعاني ال 

  سم 3حساسية منخفضة في الكشف عن الآفات التي يقل حجمها عن. 

 قدرة ضئيلة على اكتشاف الآفات ما قبل الغزو. 

  زيادة خطر الإصابة بأورام ثانوية ناتجة عن الإشعاع عند استخدامه بشكل روتيني في الفحص المبكر

  ]60-58 [عالية.للأشخاص المعرضين لمخاطر 

 
 تظهر كتلة تبين أنها سرطان بنكرياس CTصورة  (:2الشكل )
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 (MRCP) :وتصوير القنوات الصفراوية بالرنين المغناطيسي (MRI) التصوير بالرنين المغناطيسي 2.1.5

حالات كبديل أو مكمّل للتصوير المقطعي المحوسب، خاصة  في  (MRI) يُستخدم التصوير بالرنين المغناطيسي

التي تحتاج إلى تقييم أكثر دقة للأنسجة الرخوة، والحالات  وجود فشل كلوي متقدم أو حساسيّة شديدة لمادة التباين

 .في التصوير المقطعي كأداة مساعدة لتحديد طبيعة الآفات الكبدية غير الواضحة MRI حيث يمكن استخدام ال

 .سم( (2 > كما ويمتلك القدرة على تمييز الأورام صغيرة الحجم

ه أقل أظهرت الدّراسات أن حساسيته ونوعيته في تشخيص سرطان البنكرياس مماثلة للتصوير المقطعي، ولكنّ 

  ]61 [.المراكزبسبب تكلفته العالية وصعوبة توفّره في بعض  ا  استخدام

 

 لكارسينوما غدية في البنكرياس MRIصورة  (:1الشكل )

تفاصيل دقيقة عن القنوات الصفراوية  فهو يوفّر (MRCP) بالرنين المغناطيسيأمّا تصوير القنوات الصفراوية 

والبنكرياسية باستخدام تقنيّات غير باضعة. كما يعدّ أداة فعالة لتقييم الانسداد الصفراوي المرتبط بسرطان 
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 كما و يتفوّق على  .البنكرياس، مما يساعد في تمييزه عن الأمراض الأخرى مثل التهاب البنكرياس المزمن

MDCT  في الكشف عن الآفات الكيسيّة الصغيرة مثل الأورام المخاطية الحُليميّة داخل القنوات البنكرياسية 

(IPMNs).] 62[ 

 ( PET-CTالتصوير بالإصدار البوزيتروني المقطعي ) 1.1.5

حيث لديه حساسية  .(%11-%14.1 (ولكن نوعيّة متوسّطة (%87-%90.1)عالية حساسية  PETيمتلك 

 تكمن سلبيّته الرئيسية  .في سرطان البنكرياس (N staging) منخفضة في تحديد مرحلة إصابة العقد اللمفاوية

 (T staging) كما أنّ دوره في تحديد المرحلة الورمية بعدم القدرة على التمييز بين الأورام الالتهابية والخبيثة

 ير المقطعي بالإصدار البوزيتروني مع التصوير المقطعي المحوسب، يُستخدم التصو MDCTود مقارنة  بمحد

(PET-CT)  أساسي لتقييم مدى انتشار الورم وتحديد النقائل البعيدة وتقييم استجابة الورم للعلاج  بشكل

للخلايا السرطانية. حيث يُعد ذا قيمة إضافية في بعض  الكيميائي، وذلك من خلال الكشف عن النشاط الأيضي

ولكن على .الحالات، خاصة  عندما تكون هناك حاجة إلى تقييم الأورام صغيرة الحجم أو المشكوك في طبيعتها

  ]63 [المغناطيسي.ليس بديلا  عن التصوير المقطعي المحوسب أو الرّنين  CT -PETالرغم من فوائده إلّا أن

  : (EUS)التصوير بالموجات فوق الصوتية بالتنظير الداخلي 1.1.5

من أكثر الفحوصات دقّة في كشف الأورام  (EUS) يُعتبر التصوير بالموجات فوق الصوتية بالتنظير الداخلي

الصّغيرة في البنكرياس، يُعدّ هذا الفحص مفيدا  بشكل خاص في الحالات التي تكون فيها نتائج الفحوصات 

واضحة، حيث يتيح رؤية تفصيلية للبنكرياس والهياكل المحيطة به. كما يُستخدم لأخذ خزعات  الأخرى غير

 ]64 [لتأكيد التشخيص والتخطيط للعلاج.  FNA) -(EUSنسيجية موجهة
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( طور وريدي، صور E( طور شرياني )C( دون حقن، )A) CTكارسينوما غدية في البنكرياس. صور  (:1الشكل )

PET-CT (B ،D،F.) 

 

 من كتلة بنكرياس FNA( لإجراء خزعة نسيجية EUSصورة بالموجات فوق الصوتية بالتنظير الداخلي ) (:5الشكل )
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 (:ERCPتصوير الطرق الصفراوية والبنكرياسية بالطريق الراجع ) 5.1.5

ويستخدم كتداخل وهو يعتبر إجراء تشخيصي وعلاجي معا ، حيث يظهر تشريح الأقنية الصفراوية والبنكرياسية 

لتصريف الصفراء عند حدوث انسداد بالأقنية الصفراوية بسياق الورم مما يسمح بإعطاء المعالجة ما قبل 

الجراحية. كما أنه يعدّ إجراء تلطيفي لتخفيف الأعراض عبر وضع دعامات بالحالات المتقدّمة غير القابلة 

 للاستئصال الجراحي.

ي لتوفير صورة دقيقة عن الورم، مما يُسهم في اتخاذ القرار العلاجي المناسب، تُستخدم هذه التقنيات بشكل تكامل

 ]65[ .سواء كان جراحيا  أو علاجيا  تحفظيا  

 

" الكلاسيكية. يوضح السهم تسبب الورم بانسداد كل double ductتوضع علامة "القناة المزدوجة  ERCP (:6الشكل )

 البنكرياسية )يمين(من القناة الصفراوية )يسار( والقناة 
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 : التصنيف المرحلي الحديث لسرطان البنكرياس. 6

أشيع تصنيف مرحلي مُعتمد   American Joint Committee on Cancer (AJCC) ـيعد تصنيف ال

 National Comprehensive Cancer(NCCN) ـوعلى ال TNMعالميّا . وهو يعتمد على نظام ال 

Network :66[حيث[ 

 Tumor =T حجم الورم 

 Node = N عدد العقد المصابة 

 Metastasis=M النقائل 

 

 ]AJCC ]67( لورم البنكرياس حسب الإصدار الثامن لـTNM(: التصنيف المرحلي )0الجدول )
(T )الورم البدئي : 

xT لا يمكن تقييم الورم البدئي 

oT لا دليل على الورم البدئي 

isT 

Carcinoma in Situ 

(، والأورام المخاطية الحليمية داخل PanIn-III) الورم داخل الظهارة البنكرياسية عالية الدرجةويشمل ذلك 

القنوية مع خلل التنسج عالي الدرجة، والأورام الأنبوبية الحليمية داخل القنوية مع خلل تنسج عالي الدرجة، 

 والأورام الكيسية المخاطية المصحوبة بخلل التنسج عالي الدرجة

1T  سم2الورم بقطر أعظمي أقل أو يساوي 

2T  سم4سم ولكنه يساوي أو أقل 2الورم بقطر أعظمي أكبر من 

3T  سم4الورم بقطره الأعظمي أكبر من  

4T 
، الشريان المساريقي العلوي، و/ أو الشريان الكبدي دى البنى التالية: الجذع الزلاقيالورم بأي حجم يصيب إح

 الأصلي
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(N :العقد الناحية ) 

xN لا يمكن تقييم حالة العقد 

oN عقد سليمة 

1N  عقد ناحيّة 3-1إصابة 

2N  عقد ناحيّة أو أكثر 4إصابة 

(M :النقائل البعيدة ) 

oM لا يوجد نقائل بعيدة 

1M يوجد نقائل بعيدة 

 

 (: التصنيف التشريحي/ المجموعات الإنذارية: 2الجدول )

M N T Stage 

oM oN isT Stage O 

oM oN 1T Stage IA 

oM oN 2aT Stage IB 

oM oN 3T Stage IIA 

oM 1N 3T-2T-1T Stage IIB 

oM 2N 3T-2T-1T 
Stage III 

oM Any N 4T 

1M Any N Any T Stage IV 
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 ]68[ايير قابلية الاستئصال لدى سرطان البنكرياس الغدي القنوي عند التشخيص: (: مع1الجدول )

 حالة الأوردة حالة الشرايين قابلية الاستئصال

 قابل للاستئصال  

 لا يوجد تماس مع أي من الشرايين

، المساريقي العلوي  ،)الجذع الزلاقي

 (الكبدي الأصلي

لا يوجد تماس مع أي من الأوردة )الوريد 

 (وريد الباب، المساريقي العلوي 

دون اضطراب  114أو درجة التماس >

 بحواف الوريد

 حدّي

بحال الإصابة على مستوى رأس 

 البنكرياس أو الناتئ:

  الورم يلامس الشريان الكبدي

ع الزلاقي الأصلي بدون امتداد للجذ

مما يسمح  أوتفرع الشريان الكبدي

بالاستئصال التام والكامل مع إعادة 

 البناء.

  الورم يلامس الشريان المساريقي

 1141العلوي بزاوية أقل أو تساوي 

  الورم يلامس تشريح شرياني متغيي ر

مثل )الشريان الكبدي الأيمن 

الشريان الكبدي المشترك –الإضافي 

منشأ الشريان الإضافي أو  –البديل 

 البديل(

 الإصابة على مستوى الجسم أو الذيل:

  الورم يلامس الوريد المساريقي العلوي أو

أو  1141الباب بزاوية أكبرمن وريد 

مع حدوث  1141يلامسه بزاوية أقل من 

عدم انتظام بمحيط الوريد أوخثار وريدي 

ولكن مع وجود وعاء قريب وبعيد مناسبين 

لإجراء استئصال تام وآمن مع إعادة 

 البناء.

 .الورم يلامس الوريد الأجوف السفلي 
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  الورم يلامس الجذع الزلاقي بزاوية

 1141أقل من 

 متقدّم موضعيّاً 

 اتئ:الن–الإصابة على مستوى الرأس 

  الورم يلامس الجذع الزلاقي والشريان

الكبدي الأصلي بزاوية أكبر من 

1141 

الإصابة على مستوى الجسم أو بحال  

 الذيل:

  الورم يلامس الجذع الزلاقي والشريان

الكبدي الأصلي بزاوية أكبر من 

1141 

  الورم يلامس الجذع الزلاقي ويندخل

 بالأبهر.

إعادة البناء الورم غير قابل للاستئصال مع 

نظرا  لوجود انسداد تام للوريد المساريقي العلوي 

 /وريد الباب.

 

 

 : العوامل الإنذارية. 1

بالغ الأهمية لاختيار الاستراتيجيات العلاجية  ا  التي تساهم في تصنيف المرضى أمر  يُعدّ تحديد العوامل الإنذارية

المناسبة. ورغم أن بعض هذه العوامل تبدو واعدة، إلّا أن القليل منها تمّت ترجمته إلى الممارسة السريرية. حتى 

من العوامل الإنذارية الرئيسية لدى مرضى  CA19-9ومستوى مؤشر PSالآن يُعدّ كل من الحالة الوظيفية 

 ]69 [.(PDAC)اس القنوي الغدي سرطان البنكري
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 : CA19-9مستوى مؤشر  0.1

دة، حيث أظهرت دراسة أجراها CA19-9  يُعدّ   ا  مريض 111على   .Berardi et alأحد العوامل الإنذارية المؤكَّ

أنّ ارتفاع مستوياته في بداية العلاج الكيميائي كان  مشخصا  سريريا  أو نسيجيا  بسرطان البنكرياس الغدّي القنوي 

كعامل إضافي لتحديد  CA19-9 مرتبطا  بانخفاض ملحوظ في معدلات البقيا. وأوصى الباحثون باستخدام 

الاستراتيجية العلاجية المناسبة، مشيرين إلى أن المرضى ذوي المستويات المرتفعة قد يستفيدون من العلاجات 

خضعوا لاستئصال البنكرياس  ا  مريض 143على   .Kang et alوفي دراسة أخرى أجراها  .كثّفةالكيمياوية الم

قبل الجراحة يمكن أن تساعد في توقّع خطر CA19-9 ن أن المستويات المرتفعة لمؤشر، تبيّ PDACبسبب 

 ]69[ .نكس المرض بعد العمل الجراحي وتوجيه القرارات العلاجية المناسبة

 الحالة الأدائية والعمر:  2.1

عاملا  إنذاريا  مهمّا  يؤثّر على معدلات البقيا   (Performance Status - PS) تعدّ الحالة الأدائية للمريض

في جميع مراحل سرطان البنكرياس. عادة  لا يستفيد المرضى ذوو الحالة الأدائية المتردّية من أنظمة العلاج 

 الكيمياوي المكثّفة أو المدمجة. 

ت سرطان البنكرياس النقيلي. الشيخوخة من العوامل التي تؤثّر على معدّلات البقيا في حالا عن ذلك تُعدّ  فضلا  

وقد خلص الباحثون إلى أنّ المرضى كبار السن قد يكونوا مرشحين للعلاج الكيميائي بشرط عدم فقدان الوزن 

 ]70[ .دةوامتلاكهم حالة وظيفية جيّ 

 المؤشرات الجينية الإنذارية: 1.1

من    %95في تنظيم دورة الخلية، وهو طافر في أكثر من ا  رئيسي ا  أحد أهم الجينات التي تلعب دور    p53يُعدّ 

بحدوث عدم استقرار جيني مما يزيد من احتمالية    p53حالات سرطان البنكرياس، ويرتبط فقدان وظيفة 

ز بعض الطفرات من حالات سرطان البنكرياس وتتميّ  %14فهي تتواجد بأكثر من  KRASالنقائل. أما طفرة ال 
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 KRASبكونها تستجيب على معالجات محددة، أما المرضى الذي يكون لديهم ال    KRASالحاصلة على ال 

WT    فهو أفضل على مستوى البقيا. من جهة أخرى ترتبط الطفرات الحاصلة على الجينCDKN2A 

 بالمقاومة على المعالجة المناعية.

يؤدي إلى  Smad4ن أن فقدان ، حيث تبيّ ا  اهتماما  واسع Smad4/TGF-βاكتسبت سبل نقل الإشارة لكل من 

يزيد من الميل لحدوث  ا  سلبي ا  إنذاري وبالتالي تعزيز تكاثر الخلايا السرطانية، مما يجعله عاملا     RBتنشيط مسار

والتي  (BRCA1-BRCA2-PALB2)نقائل. بينما ارتبطت بعض الطفرات الجينية الحاصلة على حساب 

  ]inhibitorsPARP .] 71بالاستجابة على معالجات محددة مثل البلاتينات وال    %2-1تشكل حوالي 

 النماذج الإنذارية والمعادلات التنبؤية: 1.1

اوي. منها النموذج لاج الكيمع استجابة المرضى للعتم تطوير العديد من النماذج الإنذارية التي تهدف إلى توقّ 

يتلقون  الذين PDACمرضى والذي يعتمد على أربعة عوامل رئيسية لدى  3411في عام  Yi et alالذي صمّمه 

ومستوى الألبومين ووجود نقائل كبدية ووجود  CRPمستوى بروتين ال  :يعتمد على الجيمسيتابين وهي ا  علاج

 الحبن

لتقييم المرضى المصابين ة عوامل رئيسية معادلة تنبؤيّة تشمل ستّ   .Hamada et alوفي دراسة أخرى طوّر 

يا  تلطيفيا . تشمل هذه العوامل العمر، الجنس، و راحة والذين يتلقون علاجا  كيمابسرطان البنكرياس غير القابل للج

، حجم الورم، العقد اللمفاوية الإقليمية، ووجود نقائل ECOG performance statusالحالة الوظيفية وفق 

 .ها على توقع النتائج السريرية بشكل دقيق لكل مريضبعيدة. وأظهرت هذه المعادلة قدرت

ا مصابا  بسرطان البنكرياس  111إنذاريا  جديدا  يعتمد على تحليل راجع لـ  ا  نموذج .Xue et al كما اقترح  مريض 

درجة الحالة  :ة ذات تأثير سلبي على معدل البقاء على قيد الحياةالنقيلي، حيث حدّد ثلاثة متغيرات مستقلّ 
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المرضى المصنّفين  ، وقد أظهرت النتائج أنّ CRPومستويات  CA19-9قبل العلاج ومستويات  PSالوظيفية 

 ]74-72 [ي.و وا بشكل ملحوظ من العلاج الكيماضمن المجموعة منخفضة الخطورة وفق هذا النموذج استفاد

 

 سرطان البنكرياس: تدبيرالمبادئ الأساسية في . 1

 :المعالجة الجراحية 0.1

ة الخيار الوحيد الذي قد يحقّق شفاء للمريض خصوصا  عندما يتبعه معالجة جهازية. تعتبر المعالجة الجراحيّ 

لدى  %11لدى مرضى سرطان رأس البنكرياس و %13ق الجراحة التامّة بقيا لخمس سنوات بمعدّل حيث تحقّ 

 مرضى سرطان الجسم والذيل.

الخيار الأمثل لمرضى سرطان رأس  pancreatoduodenectomyيعتبر استئصال البنكرياس مع العفج 

-Distal Pancreatectomy with Enالبنكرياس أمّا استئصال البنكرياس القاصي مع الطحال ككتلة واحدة 

bloc Splenectomy .75 [فهو التكنيك الجراحي المعتمد لسرطان جسم وذيل البنكرياس[ 

 :المعالجات الكيماوية 2.1

ة للجمعية المعالجة الكيماوية ركنا  أساسيا  في علاج سرطان البنكرياس. حيث تشير الإرشادات السريرية الحاليّ تُعدّ 

الأمريكية لعلم الأورام السريري إلى ضرورة تقديم العلاج الكيماوي أو العلاج الكيماوي الإشعاعي قبل الجراحة  

Neoadjuvant chemotherapy  لمرضى سرطان البنكرياس القابل للشفاء الذين لديهم مستوى CA 19-9  

يشير إلى مرض خارج البنكرياس، أو الذين يعانون من تداخل بين الورم الأساسي والأوعية الدموية  عالي

يادة المساريقية كما يظهر في التصوير المقطعي، وقد وُجد أن العلاج قبل الجراحة مرتبط بزيادة معدل البقيا وز 

كما ويتيح استخدام علاج كيمياوي أكثر  .مع معالجة الانتقالات الميكرويّة البعيدة مبكرا   معدل الاستئصال الكامل

 ب العملياتله المرضى بعد الجراحة، مع اختبار استجابة المريض للعلاج الكيماوي وتجنّ كثافة قد لا يتحمّ 
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من جهة أخرى يمكن أن تحسّن المعالجة  .ر للسرطانمبكّ  غير الضرورية للمرضى الذين لديهم انتشار الجراحيّة

من البقيا الخالية من التطور الورمي والبقيا الكلّية.  بشكل كبير كلّا   Adjuvant therapyالكيماوية المساعدة 

 (mFOLFIRINOX)المساعد ويُعدّ البروتوكول العلاجي القياسي الحالي ستّة أشهر من العلاج الكيماوي 

ا المرضى غير المؤهّلين لهذا البروتوكول، فيُوصى لهم بستّة أشهر قادرين على تحمّل هذا النظام. أمّ للمرضى ال

أمّا في حالات المرض النقيلي فإنّ العلاج الكيماوي المركّب وفقا   من العلاج بالجمسيتابين والكابيسيتابين،

تاكسيل يمثّل تحسّنا  مهمّا  مقارنة بعلاج باكلي-أو باستخدام الجمسيتابين مع الناب mFOLFIRINOX لبروتوكول

الجمسيتابين الأحادي الذي كان المعيار العلاجي لسنوات عديدة. ومع ذلك قد يستفيد المرضى غير القادرين على 

 ]76 [من الجمسيتابين وحده. المكوّن ي العلاج الكيماوي تلقّ 

 :المعالجات الهدفية 1.1

تستهدف مسارات نقل الإشارة الرئيسيّة المتورّطة في سرطان البنكرياس، نتائج أظهرت المعالجات الهدفيّة التي 

 ة. وتشمل المسارات المستهدفة الشائعة: مستقبل عامل النمو البشري ة والسريريّ واعدة في الدراسات قبل السريريّ 

(EGFR) ومسار ،(PI3K)/Akt/mTOR ومسار ، RAS/RAF/MEK/ERK بالإضافة إلى مسار نقل ،

، مثل الإيرلوتينيب لعلاج سرطان البنكرياس، إلا أنّ EGFR وقد تمّت الموافقة على مثبطاتNotch ارة الإش

 ]77[ .فعاليتها لا تزال محدودة بسبب آليات المقاومة

 المعالجات المناعية: 1.1

أظهرت الدراسات التي استخدمت العلاجات المناعية، ولا سيما مثبطات نقاط التفتيش المناعية، تحسّنا  طفيفا  في 

. وقد كشفت التحليلات الجينومية والبيئية المناعية للورم  (PDAC)نتائج مرضى سرطان البنكرياس الغدي القنوي 

مقاومته للعلاجات المناعية.  ا  ذا السرطان، مما يفسّر جزئيدة لهعلى مدى السنوات الماضية الطبيعة المناعية البار 

 أن هناك حاجة إلى مزيد من الدراسات لتحديد ومع ذلك هناك فئات من المرضى تستجيب لهذه العلاجات، إلاّ 

 ]78[ .ز هؤلاء المرضى عن غيرهمالعوامل التي تميّ 
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 المعالجة الشعاعيّة: 5.1

 العلاج الشعاعي بعد الجراحة، عند دمجهويعدّ لات شفاء موضعي مرتفعة. معدّ قت المعالجة الشعاعية الحديثة حقّ 

 +pNو   pT3خصائص لدى مرضى سرطان البنكرياس الذين تظهر لديهم  ا  مبرر  ا  مع العلاج الكيميائي، نهج

 ,79]80 [كما يستخدم كعلاج تلطيفي لتخفيف الألم وبحالات المرض النقيلي.

 

 مبادئ العلاج الكيماوي في ورم البنكرياس النقيلي:. 9

اعتُمدت في السنوات الأخيرة عدة بروتوكولات كخط أول في سرطان البنكرياس المتقدّم موضعيا  والنقيلي 

وبروتوكول  Gemcitabine and nabpaclitaxel، وبروتوكول mFOLFORINOXكبروتوكول 

Gemcitabine and Erlotinib  وقد أظهرت جميعها تحسّنا  بالبقيا الكلّيّةOS  لدى المرضى مقارنة  بال

Gemcitabine .لوحده 

 بروتوكول الجيمسيتابين مع الإيرلوتينيب:

لبة. لكن لم في عصر العلاج الجزيئي الموجّه، أصبحت تُستخدم العديد من العلاجات الهدفية لعلاج الأورام الصّ 

تُظهر العلاجات الهدفيّة مثل البيفاسيزوماب والسيتوكسيماب أي فائدة من حيث زيادة معدلات البقيا الكلّية عند 

دمجها مع الجيمسيتابين. بينما يعتبر الإيرلوتينيب الدواء الوحيد الذي حصل على موافقة إدارة الغذاء والدواء 

لجيمسيتابين في معالجة سرطان البنكرياس النقيلي أو المتقدّم موضعيا ، كخط أول بالتزامن مع ا (FDA) الأمريكية

ا، حيث تم تقسيمهم عشوائي ا  161جاءت هذه الموافقة بناء  على نتائج دراسة من المرحلة الثالثة شملت  مريض 

أسابيع،  2 دقيقة أسبوعي ا لمدة 14عن طريق التسريب الوريدي لمدة  ²ملغ/م 1444لتلقي الجيمسيتابين )بجرعة 

ملغ  144أسابيع مع أو بدون الإيرلوتينيب )بجرعة  1أسابيع من كل  1تليها راحة لمدة أسبوع، ثم أسبوعي ا لمدة 

 أشهر؛ نسبة الخطر 1.1مقابل  6.3(ة يالكلّ  يايومي ا(. أظهرت الدراسة تحسن ا إحصائي ا ملحوظ ا في معدل البق
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[HR]: 0.82؛ p = 0.038) عام واحد ومعدل البقاء لمدة (؛%12مقابل  %31 p = 0.023).  كما كان

 :HR) معدل البقيا الخالية من التطوّر الورمي أطول بشكل ملحوظ مع مشاركة الإيرلوتينيب والجيمسيتابين

( ومع ذلك، لم يكن هناك فرق كبير في معدلات الاستجابة  .p = 0.004 ؛CI: 0.64–0.92 %11؛ 0.77

 ميته أن أهّ حسن في البقيا كان ذا دلالة إحصائية، إلاّ وعلى الرغم من أن التّ الموضوعية بين المجموعتين. 

لمدة أسبوعين فقط قد لا يُعتبر ذا جدوى سريريّة  البقيا الكلّيّةن الفرق في أالسريرية كانت موضع تساؤل، حيث 

لسوء مآل  ا  بنكرياس نظر في حالة سرطان ال ومع ذلك، يُعتبر هذا الفرق مقبولا  كبيرة في معظم أنواع السرطان. 

المرض، وغياب تأثير معظم الخيارات العلاجية الأخرى، والتأثير المحدود للعلاج المرجعي بالجيمسيتابين وحده، 

 .ل المقبول للأعراض الجانبية للعلاج المشتركبالإضافة إلى التحمّ 

 14عن طريق التسريب الوريدي لمدة  ²ملغ/م 1444بجرعة  تم اعتماد البروتوكول بالشكل التالي: الجيمسيتابين

مغ 144يوم( مع الإيرلوتينيب بجرعة  31دقيقة في اليوم الأول والثامن والخامس عشر من كل شوط علاجي )

يوميّا . وقد تمّت دراسته كخط أول أو ثاني أو أكثر في سرطان البنكرياس المتقدّم موضعيّا  والنقيلي. لدى مرضى 

 .1إلى  4الحالات الأدائية من  بمختلف

فقد تم اعتماده لدى مرضى سرطان البنكرياس الغدي القنوي ، NCCNوحسب ال  3431في عام أمّا حاليّا  

 ,PS 4-1 .]82[81المتقدّم موضعيّا  والنقيلي كخط أول فقط لدى المرضى ذوي الحالة الأدائية الجيدة 
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 :الإيرلوتينيب

 HER-1/EGFR  tyrosine kinase inhibitorجزيء صغير مثبط لأنزيم التيروزين كيناز  يعدّ الإيرلوتينيب

(TKI)  وهو يعمل على المجال داخل الخلية لهذا المستقبل، مما يمنع تنشيطه ويثبط نقل الإشارات داخل ،

 الخلايا وتكاثرها. 

 لدىضى السّرطان بالإيرلوتينيب، حيث يظهر ويُعدّ الطّفح الجلدي من التّأثيرات الجانبية الشائعة أثناء علاج مر 

من الحالات. تظهر التأثيرات الجلدية بأشكال متعددة،  %14من المرضى، ويكون شديدا  في حوالي  21-14%

مثل البثور، الحويصلات، الجفاف الجلدي، والتهابات الأظافر. وتشير بعض الأبحاث إلى أن الطّفح الجلدي 

بالالتهابات  IL-8 في الجسم، حيث يرتبط(IL-8)  1-إنترلوكين بط بزيادة مستوياتالناجم عن الإيرلوتينيب مرت

إحصائيا  بين ارتفاع  ا  رطان. كما أظهرت الدراسات ارتباطوتكوين الأوعية الدموية في العديد من أنواع الس

را  على تحسّن مستويات الدواء وزيادة احتمالية حدوث الطفح. ومن الملفت أن ظهور هذا الطفح قد يكون مؤش

طفيف في معدلات البقاء على قيد الحياة لدى مرضى السرطان، حيث وُجد أن المرضى الذين يعانون من طفح 

ة قد يكون لديهم متوسط بقاء أطول من أولئك الذين لديهم طفح خفيف. أما الآثار الجانبية الأخرى أكثر شدّ 

]85-الغثيان والإقياء والإسهال وارتفاع خمائر الكبد وغيرهافتتراوح بين السميات الدموية والسميات غير الدموية ك

] 83 

 : الجيمسيتابين

حيث تم اعتماده  .معيارا  علاجيا  في علاج سرطان البنكرياس المتقدم اِعتُبِر الجيمسيتابين على مدى أكثر من عقد

ا إلى تجربة سريرية عشوائية أثبتت تفوقه على  المُعطى بنظام الجرعات المتقطّعة،  5FU 1الفلورويوراسيل استناد 

وذلك من حيث الاستجابة السريرية ومتوسّط البقيا الكلّية. كما أشارت الدّراسة إلى أن الجيمسيتابين أدى إلى 

(. وقد أكّدت العديد من %3مقابل  %11تحسّن ملحوظ في معدل البقيا على قيد الحياة لمدة عام واحد )

العلاج الأحادي بالجيمسيتابين كعلاج مقارن، أنّ معدل البقاء على قيد الحياة الدراسات اللاحقة التي اختبرت 
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وتشمل  ، مما جعله إنجازا  سريريا  مهما  في علاج سرطان البنكرياس.%28-18لمدة عام واحد يتراوح بين 

 ]86 [محيطيّة.الأعراض الجانبية الغثيان والإقياء والإسهال والحرارة والأعراض القلبيّة واعتلال الأعصاب ال
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 عمليةالدراسة ال  – ثانيال  جزءال
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 . هدف البحث: 0

 البنكرياس سرطان مرضى لدى الكلّية والبقيا الورمي التطوّر من الخالية البقيا بحث هو تحديدال اهدف هذإن 

 .الجيمسيتابين مع بالمشاركة بالايرلوتينيب المعالجين والنقيلي موضعيا   المتقدّم القنوي  الغدّي

 

 . مناهج البحث وأدواته:2

 وحتى 1/3431 بين ما بدمشق الجامعي البيروني شفىستم في الهضم شعبة مكان وتاريخ الدراسة: 0.2

1/3431. 

 موضعيا   المتقدّم القنوي  الغدي البنكرياس سرطان لمرضى وتقدمية راجعة حشدية دراسة تصميم الدراسة: 2.2

 العودة خلال ومن الجامعي البيروني شفىستم في الهضم لعيادة المراجعين المرضى استجواب خلال من والنقيلي

-3431) الدراسة فترة خلال المقبولين الجامعي البيروني مشفى في الهضم شعبة في المرضى أضابير إلى

3431.) 

 المراجعين والنقيلي موضعيا   المتقدّم القنوي  الغدي البنكرياس سرطان مرضى جميع مجموعة الدراسة: 1.2

 موافقة أخذ بعد الاستبعاد بمعايير المستبعدين وغير الاشتمال معايير يحقّقون  الذين الجامعي البيروني لمستشفى

 المشفى. إدارة

  :معايير الاشتمال 1.2

 شعاعيّا   للقياس والقابل نسيجيا   المثبت موضعيّا   المتقدّم البنكرياس سرطان. 

 شعاعيا   للقياس والقابل نسيجيا   المثبت النّقيلي البنكرياس سرطان. 
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 تم استثناء المرضى:  معايير الاستبعاد من الدراسة: 5.2

 نسيجيا   مثبت غير بنكرياس سرطان كل. 

 شعاعيا   للقياس قابل غير بنكرياس سرطان كل. 

 للجراحة قابل بنكرياس سرطان. 

 (أشهر 6 من أقل المتوقعة البقيا) للحياة مهدّد آخر مرض وجود 

 طريقة الدراسة:  6.2

لت الاستجابة على سُجّ  لت بيانات المرضى والتشريح المرضي ومرحلة المرض وعدد النقائل ومكانها، وسُجِّ

البرتوكول العلاجي المطبّق سواء في الخط الأول أو الخطوط اللاحقة، مع تقييم سريري ومخبري في كل زيارة 

ية دوائية مرتبطة بالعلاج المطبق، وتقييم شعاعي بإجراء طبقي ماسح للجسم أو ي وجود سمّ شفى لتحرّ ستللم

Pet-ct  أشواط، وكما تم تسجيل السّميات الدموية وغير الدّموية للبروتوكول في حال حدوثها خلال فترة 3 كل

شملت العينة مرضى لعدم توافقهم مع معايير الاشتمال،  2مريض تم استبعاد  64وقد شملت الدراسة المعالجة.

على تلقيهم الإيرلوتينيب مع  مريض من المرحلتين الثالثة والرابعة تم توزيعهم إلى مجموعات بناء   11المدروسة 

 الجيمسيتابين كخط أول أو ثاني أو ثالث.

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Entered 60 patients 

Exclude 7 patients 

Po: Erlotinib 100 mg daily 

IV:Gemcitabine 1000mg/m2 d1/8/15 every 28d 

1st Line 2nd Line 3rd  Line 

Metastatic/locally advanced 
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 استبيان البحث:   1.2

 البيانات الشخصية: 

 :اسم المريض/ة  :العمل 

 :العمر  :السكن 

 :ذكر               أنثى     الجنس  :الوزن 

  :الطول 

 :رقم الإضبارة  :الوضع العائلي 

 :لا           نعم             باكيت/سنة   مدخن  نعم           لا           الكمية:     تناول الكحول 

 :السوابق المرضية 

 :السوابق الجراحية 

 :السوابق الدوائية 

  العائلية:السوابق 

 وجود قصة عائلية للسرطان:      نعم                  لا                  نوعه 

 

 البيانات المتعلقّة بسرطان البنكرياس:

 T        N       M:           للورم التصنيف المرحلي تاريخ الإصابة:

 المرحلة:

 :PSالحالة العامة للمريض 

0    1    2    3    4    

 

 مكان النقائل : 

 أخرى:.............    دماغ     رئة     كبد     عظم 

 عدد النقائل :

 Gدرجة السرطان : 

X    1     2     3  

  لنمط النسيجي للسرطان :

ADK      SCC    NETs     Other  

 

 

 البيانات المتعلقة بالمعالجة: 

 الإيرلوتينيب مع الجيمسيتابين(: ) العلاج الكيماوي  

  خط ثالث                        خط ثاني                            خط أول   

 

 ل  بعد ثلاث أشواط علاجي ة: التقييم الأو 

         واسمات ورمي ة                                                  Pet-ct  طبقي محوري    

ةاستجابة الاستجابة:   نوع    ترق ي المرض         الحالة الورمي ة ثبات     جزئي ة  استجابة      تام 
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 بعد ست ة أشواط علاجي ة: التقييم الثاني 

         واسمات ورمي ة                                                    Pet-ct   طبقي محوري

ة استجابة نوع الاستجابة:     ترق ي المرض        الحالة الورمي ة ثبات     جزئي ة استجابة        تام 

 بعد تسعة أشواط: التقييم الثالث 

          واسمات ورمي ة                                                  Pet-ct  طبقي محوري 

ة استجابة نوع الاستجابة:     ترق ي المرض      الحالة الورمي ة   ثبات    جزئي ة استجابة        تام 

 ابع  شوط علاجي: 12بعد  التقييم الر 

        واسمات ورمي ة                                                  Pet-ct    طبقي محوري 

ة  استجابة نوع الاستجابة:     ترق ي المرض        الحالة الورمي ة ثبات     جزئي ة  استجابة       تام 

 ................................................... :)ر الورمي  ) بالأشهر  البقيا الخالية من التطو 

 ........................................................................  :)البقيا الكل ي ة ) بالأشهر 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 ية الدوائية: تقييم السمّ 

 الدرجة مدة العلاج الحدوث التأثير الجانبي

   طفح جلدي

 

   لإسهالا

 

   أعراض صدرية

 

   تعب

 

   إقياء–غثيان 
 

   أخرى
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 . النتائج:1

 والنقيلي. موضعيّا   المتقدّم القنوي  الغدّي البنكرياس بسرطان مريضا   11 الدراسة شملت

 وصف عينة الدراسة:      0.1

 (: وصف عينة الدراسة: 1الجدول )
 %النسبة  العدد 

 الجنس
 58.5 31 ذكر

 41.5 22 أنثى

 مرض السكري

 32.1 17 نعم

 67.9 36 لا

 تناول الكحول
 22.6 12 نعم

 77.4 41 لا

 التدخين

 45.3 24 مدخن

 54.7 29 غير مدخن

PS الحالة الأدائية

 للمريض

0 0 0 

1 0 0 

2 22 41.5 

3 31 58.5 

 موقع الورم البدئي

 7117 33 رأس البنكرياس

 717 3 ذيل البنكرياس

 2212 12 جسم وذيل البنكرياس

Stage 

locally advanced 10 18.9 

stage 4 43 81.1 

يرلوتينيب ترتيب الإ

 كخط علاجي

 43.4 23 أول

 43.4 23 ثاني

 13.2 7 ثالث

 CA19-9الواسم 

 13.2 7 تراجع قيمة الواسم

 24.5 13 استقرار قيمة الواسم

 35.8 19 ارتفاع قيمة الواسم

 26.4 14 لم يجرى بسبب الوفاة
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من المرضى  %62.1، كما يتبين أن سنة( 61)المتوسط  سنة 21سنة و 11تراوحت أعمار أفراد العينة بين 

من العينة المدروسة غير  %11.2منهم لا يتناولون الكحول، كما أن  %22.1غير مصابين بداء السكري، وأن 

، %11.1قد قادرين على العمل تماما  ويحتاجون للراحة خلال اليوم الغير يلاحظ أن نسبة المرضى  ومدخنين، 

منهم انتقل لديهم  %11.1، كما أن  %21.2 بدئي لديهم في رأس البنكرياسلذين كان الورم الو نسبة المرضى ا

لديهم الايرلوتينيب  تلقّوامن المرضى قد  %11.1ن إأي أصبح سرطانا  نقيليا ، كذلك فالمرض لأعضاء بعيدة 

من أفراد  %11.1فقد ارتفعت قيمته عند  CA19-9الترتيب الأول والثاني كخط علاجي، وفيما يخص الواسم 

 . العينة المدروسة

 

 stage(: توزع عينة المرضى حسب السوابق )سكري، كحول، تدخين( وموقع الورم البدئي و2المخطط البياني )

 

 

 

 1 ≥ -سنة  <( كانوا ضمن الفئة العمرية )Aمعظم المرضى في مجموعة خزع الصماخ دون خياطة )المجموعة 

، مع وجود مريض واحد بعمر %11سنة( بنسبة  13 –سنوات  1 <، تلتها الفئة العمرية )%64سنوات( بنسبة 

 سنة(.  11-1سنة( والمدى ) 3.13 ± 1.11(. بلغ متوسط العمر في هذه المجموعة )%3سنة واحدة )

58%

21%

توزع المرضى حسب الجنس(: 2)المخطط البياني 

ذكر

أنثى

32.1

67.9

22.6

77.4

45.3

54.7

18.9

81.1

71.7

5.7

22.6
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البنكرياس

مرض السكري تناول الكحول التدخين Stage موقع الورم البدئي
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 التقييم الشعاعي للمرضى:      2.1

 1عند التقييم الشعاعي بعد  %11.1، كما توفي ما نسبته CTقد أجروا الصورة الشعاعية من النوع  61.1%

عند التقييم  %12.1أشهر، وأيضا  توفي ما نسبته  6عند التقييم الشعاعي الثاني بعد  %13.3أشهر، وتوفي 

 .%16.1 حواليأشهر، فتكون بالمحصلة نسبة من توفوا  1الشعاعي بعد 

 

 

 

 (: التقييم الشعاعي للمرضى: 5الجدول )
 %النسبة  العدد 

الشعاعي التقييمنوع   

CT 37 69.8 

PET-CT 5 9.4 

 20.8 11 لم يجرى بسبب الوفاة

التقييم الشعاعي الأول 

 أشهر 3بعد 

ة  0 0 استجابة تام 

 27.9 12 استجابة جزئية

 30.2 13 ثبات الموجودات الشعاعية

 41.9 18 تطور المرض 

التقييم الشعاعي الثاني 

 أشهر 6بعد 

ة  0 0 استجابة تام 

 4.3 1 استجابة جزئية

 43.5 10 ثبات الموجودات الشعاعية

 52.2 12 تطور المرض 

التقييم الشعاعي الثالث 

 أشهر 9بعد 

ة  0 0 استجابة تام 

 0 0 استجابة جزئي ة

 42.9 3 ثبات الموجودات الشعاعية

 57.1 4 تطور المرض 

 النتيجة
 13.2 7 استمرار المعالجة

 86.8 46 الوفاة
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 موقع النقائل:   1.1

 32) %14.1مريض(، تلاها العقد اللمفية بنسبة  16) %62.1لكبد بنسبة في اأشيع توضعات النقائل كانت 

 مريض(. 

 (: توزع عينة الدراسة حسب مواقع النقائل:   6الجدول )
 % النسبة العدد الموقع
 62.1 16 كبد

 14.1 32 عقد لمفية
 31.1 11 رئة

 34.1 11 عظام
 11.3 2 نكس موضعي 

 1.1 3 دماغ
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 دراسة معدل الفائدة السريرية عند إضافة الايرلوتينيب لمعالجة المرضى:    1.1 

 أو ثاني أو أول كخط إما لهم كعلاج الإيرلوتينيب اتخذوا الذين للمرضى الكلّية البقيا دراسة ستتم القسم هذا في

 :الاختبار نتائج توضح التالية الجداول ،Kaplan-maier اختبار طريق عن ثالث

 يرلوتينيب كخط علاجي: الإ للمرضى الذين تلقوا الكلّيّة(: تقدير أيام البقيا 1الجدول )
ترتيب 

يب الإيرلوتين

كخط 

 علاجي

مدة 

اءالاستشف  

 بالأشهر

ةالنتيج  
ى احتمال البقاء عل

 قيد الحياة

متوسط عدد 

 ياأشهر البق

 المقدرة

p-valuea 

 أول

 051. 947. الوفاة 1.000 1

3.737 

0.002* 

 . . الوفاة 2.000 2

 084. 842. الوفاة 2.000 3

 . . الوفاة 3.000 4

 . . الوفاة 3.000 5

 . . الوفاة 3.000 6

 . . الوفاة 3.000 7

 . . الوفاة 3.000 8

 . . الوفاة 3.000 9

 . . الوفاة 3.000 10

 . . الوفاة 3.000 11

 . . الوفاة 3.000 12

 107. 316. الوفاة 3.000 13

 . . الوفاة 6.000 14

 . . الوفاة 6.000 15

 . . الوفاة 6.000 16

 . . الوفاة 6.000 17

 . . الوفاة 6.000 18

 000. 000. الوفاة 6.000 19

 ثاني

 049. 950. الوفاة 1.000 1

5.350 

 . . الوفاة 2.000 2

 080. 850. الوفاة 2.000 3

 . . الوفاة 3.000 4

 . . الوفاة 3.000 5

 . . الوفاة 3.000 6

 . . الوفاة 3.000 7

 110. 600. الوفاة 3.000 8

 . . الوفاة 6.000 9

 . . الوفاة 6.000 10



48 
 

 

 

كخــط علاجــي  للمرضــى اللــذين اتخــذوا الايرلوتينيــب يــامتوســط عــدد أشــهر البق تشــير النتــائج أعــلاه إلــى أنّ 

علاجــي ثــاني  للمرضــى اللــذين اتخــذوا الإيرلوتينيــب كخــط يــاشــهرا ، ومتوســط عــدد أشــهر البق 1.212أول 

متوسط عدد أشهر البقـاء للمرضـى اللـذين اتخـذوا الإيرلوتينيـب كخـط علاجـي ثالـث  شهرا ، كما أن 1.114

للمتعــالجين بالايرلوتينيــب  شــهرا ، ويتضــح أنــه توجــد فــروق معنويــة بــين متوســط عــدد أشــهر البقــاء 3.131

، وتعـــود هـــذه الفـــروق 4.41مـــن  أصـــغر p-valueقيمـــة كخـــط علاجـــي أول وثـــاني وثالـــث، حيـــث كانـــت 

 لمتوسط أيام البقاء للمتعالجين بالإيرلوتينيب كخط علاجي ثاني.

 

 

 

 . . الوفاة 6.000 11

 . . الوفاة 6.000 12

 . . الوفاة 6.000 13

 . . الوفاة 6.000 14

 097. 250. الوفاة 6.000 15

 . . الوفاة 9.000 16

 . . الوفاة 9.000 17

 . . الوفاة 9.000 18

 . . الوفاة 9.000 19

 000. 000. الوفاة 9.000 20

 ثالث

 . . الوفاة 2.000 1

2.429 

 . . الوفاة 2.000 2

 . . الوفاة 2.000 3

 187. 429. الوفاة 2.000 4

 . . الوفاة 3.000 5

 . . الوفاة 3.000 6

 000. 000. الوفاة 3.000 7

a. Log Rank test 

*. 0107دال عند    
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 (: البقيا على قيد الحياة للمرضى المتعالجين بالايرلوتينيب1المخطط البياني )

 

 

 

 

 

 

 . المناقشة والمقارنة مع الدراسات العالمية: 1

 

 لاتخاذ الايرلوتينيب كخط علاجي:  OSو PFS(: قيم 1الجدول )

اتخاذ الايرلوتينيب 

 كخط علاجي

 أول

Overall survival, months 
Median 31737 

Range 3.485 to 4.515 

Progression free survival, months 
Median 21203 

Range 2.135 to 3.397 

 ثاني

Overall survival, months 
Median 71370 

Range 4.122 to 8.878 

Progression free survival, months 
Median 41373 

Range 3.346 to 7.627 

 ثالث

Overall survival, months 
Median 21422 

Range 2.145 to 4.781 

Progression free survival, months 
Median 11731 

Range 1.32-1.95 

Log rank p-value:  0.05 
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شهر  1.114شهر(، مقابل  1.111-1.111شهر ) 1.212كخط أول  عند اتخاذ الايرلوتينيب OSبلغ متوسط 

شهر( عند اتخاذه كخط  1.211-3.111شهر ) 3.131شهر( عند اتخاذه كخط ثاني، وأخيرا   1.133-1.121)

 ثالث. 

 1.121شهر(، مقابل  1.112-3.111شهر ) 3.641كخط أول  عند اتخاذ الايرلوتينيب PFSبلغ متوسط 

شهر( عند اتخاذه  1.11-1.13شهر ) 1.211شهر( عند اتخاذه كخط ثاني، وأخيرا   2.632-1.116شهر )

  كخط ثالث.

 اتخذوا من لصالحوالبقيا الخالية من التطور الورمي الكلية  البقيا زمن بين حقيقي فرق  وجود مما سبق يتضح

 .4.41 من الأصغر p-value قيمة ذلك على ويدل ثانٍ، علاجي كخط الايرلوتينيب

 حسب تطور الطفح الجلدي:     OSو PFSدراسة قيم  15.

 

شهر( لدى المرضى  1.141شهر( مقابل ) 1.131عند المرضى الذين لديهم طفح جلدي ) OSبلغ متوسط 

 الذين ليس لديهم طفح جلدي.  

شهر( لدى المرضى  3.624شهر( مقابل ) 1.344عند المرضى الذين لديهم طفح جلدي ) PFSبلغ متوسط 

  الذين ليس لديهم طفح جلدي. 

 حسب تطور الطفح الجلدي:   OSو PFS(: قيم 9الجدول )

 الطفح الجلدي

ليس لديهم 

 طفح جلدي

(n=40) 

Overall survival, months 
Median 31703 

Range 2.981 to 4.497 

Progression free survival, months 
Median 21270 

Range 2.121  to 3.330 

لديهم طفح 

 جلدي

(n=13) 

Overall survival, months 
Median 41323 

Range 3.228 to 9.772 

Progression free survival, months 
Median 41200 

Range 3.110 to 7.800 
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يتضح عدم وجود فرق حقيقي بـين زمـن بقـاء المرضـى اللـذين عـانوا مـن الطفـح الجلـدي واللـذين لـم يعـانوا مما سبق 

 .4.41الأكبر من  p-valueمنه، ويدل على ذلك قيمة 

 حسب مرحلة الورم:      OSو PFSدراسة قيم  16.

 1قـد عاشـوا لمـدة تقـل عـن  locally advancedيتضح من الجدول السابق أن نصـف مرضـى المجموعـة الأولـى 

أشــهر، أمــا فيمــا يتعلــق بــالفترة التــي  1أشــهر منــذ الإصــابة وحتــى الوفــاة ونصــفهم الآخــر قــد عاشــوا لفتــرة تزيــد عــن 

 1دون تقـدم للمـرض فقـد عـاش نصـفهم لمـدة تقـل عـن  locally advancedعاش فيها مرضى المجموعة الأولـى 

 أشهر دون تقدم للمرض. 1أشهر ونصفهم الآخر قد عاشوا لفترة زادت عن 

أشـهر منـذ  1قـد عاشـوا لمـدة تقـل عـن  stage 4يتضـح مـن الجـدول السـابق أن نصـف مرضـى المجموعـة الثانيـة 

أشــهر، أمــا فيمــا يتعلــق بــالفترة التــي عــاش فيهــا  1الإصــابة وحتــى الوفــاة ونصــفهم الآخــر قــد عاشــوا لفتــرة تزيــد عــن 

أشهر ونصفهم الآخـر قـد  1دون تقدم للمرض فقد عاش نصفهم لمدة تقل عن  stage 4مرضى المجموعة الثانية 

 أشهر دون تقدم للمرض. 1عاشوا لفترة زادت عن 

و مرضى  locally advancedكما يتضح عدم وجود فرق حقيقي بين زمن بقاء مرضى المجموعة الأولى 

 .4.41الأكبر من  p-value، ويدل على ذلك قيمة  stage 4المجموعة الثانية 

 

 حسب مرحلة الورم:   OSو PFS(: قيم 00الجدول )

stage 

locally 

advanced 

Overall survival, months 
Median 5 

Range 0.842 to 9.158 

Progression free survival, months 
Median 3 

Range 0.690 to 5.310 

stage 4 

Overall survival, months 
Median 4 

Range 3.454 to 4.546 

Progression free survival, months 
Median 3 

Range 2.611 to 3.389 
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 العلاقة بين التقييم الشعاعي والنتيجة:   11.

 بين: هامة إحصائيا  يلاحظ وجود علاقة 

  حيث قيمة أشهر 1تقيمهم الشعاعي الأول بعد نتائج المرضى و ،p-value  4.41أصغر من. 

 حيث قيمة أشهر 6عي الثاني بعد الشعا نتائج المرضى وتقيمهم ،p-value  4.41أصغر من. 

  أشهر ، حيث قيمة  1نتائج المرضى وتقيمهم الشعاعي الثالث بعدp-value  4.41أصغر من. 

 

 والنتيجة:  CA19-9الواسم  بين العلاقة 11.

 (: العلاقة بين التقييم الشعاعي والنتيجة: 00الجدول )

المرضى نتائج   p-valuea 

 الوفاة استمرار المعالجة

 النسبة% العدد النسبة% العدد

عد التقييم الشعاعي الأول ب

أشهر 3  

جزئية استجابة  4 3313 3 2217 

 7212 10 2311 3 ثبات الموجودات الشعاعية *0.039

 3317 32 1213 7 تطور المرض 

 6بعد  التقييم الشعاعي الثاني

 أشهر

 0 0 100 1 استجابة جزئية

 70 7 70 7 ثبات الموجودات الشعاعية *0.007

 7312 17 2211 2 تطور المرض 

 9عد ب التقييم الشعاعي الثالث

 أشهر

 0 0 100 3 ثبات الموجودات الشعاعية
0.008* 

 100 4 0 0 تطور المرض

  والنتيجة:  CA19-9الواسم (: العلاقة بين 02الجدول )

 

 نتائج المرضى

avalue-p الوفاة استمرار المعالجة 

 النسبة% العدد النسبة% العدد

 CA19-9الواسم 

 4212 3 7711 4 تراجع قيمة الواسم

0.000* 
 7212 10 2311 3 استقرار قيمة الواسم

 100 12 0 0 ارتفاع قيمة الواسم

 100 14 0 0 لم يجرى بسبب الوفاة
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ونتـائج المرضـى، ويـدل  CA19-9بـين الواسـم  هامـة إحصـائيا  ر النتائج في الجدول السابق إلـى وجـود علاقـة تشي

 .4.41الأصغر من  p-valueعلى ذلك قيمة 

 الاستجابة للعلاج وحدوث الطفح الجلدي:   بين العلاقة 19. 

أشــهر،  1بــين حــدوث الطفــح الجلــدي والتقيــيم الشــعاعي الأول بعــد  هامــة إحصــائيا  تشــير النتــائج إلــى وجــود علاقــة 

 .4.41الأقل من  p-valueويدل على ذلك قيمة 

بـــين حـــدوث الطفـــح الجلـــدي والتقييمـــين الشـــعاعيين الثـــاني هامـــة إحصـــائيا  وتـــدل النتـــائج علـــى عـــدم وجـــود علاقـــة 

 .4.41الأكبر من  p-valueوالثالث، ويدل على ذلك قيمة 

 

 

 

 

 

   الاستجابة للعلاج وحدوث الطفح الجلدي: (: العلاقة بين 01الجدول )

 

 الطفح الجلدي

avalue-p يوجد لا يوجد 

 النسبة% العدد النسبة% العدد

التقييم الشعاعي 

أشهر 3الأول بعد   

 3013 4 2212 2 ثبات الموجودات الشعاعية

 7313 7 4117 7 استجابة جزئية *0.007

 712 1 2414 17 تطور المرض 

التقييم الشعاعي الثاني 

 أشهر 6بعد 

 60 6 40 4 ثبات الموجودات الشعاعية

 100 1 0 0 استجابة جزئية 0.260

 33.3 4 66.7 8 تطور المرض 

التقييم الشعاعي الثالث 

 أشهر 9بعد 

 100 3 0 0 ثبات الموجودات الشعاعية
0.147 

 50 2 50 2 تطور المرض 
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 : CA19-9حدوث الطفح الجلدي والواسم  بين العلاقة 100.

وحــدوث الطفــح  CA19-9بــين الواســم  هامــة إحصــائيا  وجــود علاقــة عــدم تشــير النتــائج فــي الجــدول الســابق إلــى 

 .4.41الأكبر من  p-valueالجلدي، ويدل على ذلك قيمة 

 السمية الناجمة عن العلاج الدوائي:  100.

 حيث تم تصنيفها إلى أربع درجات:  CTCAEتم دراسة السمية الدوائية الناجمة عن العلاج الدوائي اعتمادا  على 

  سمية خفيفة1الدرجة : 

  سمية متوسطة3الدرجة : 

  سمية شديدة1الدرجة : 

  سمية مهددة للحياة 1الدرجة : 

(. نقص صفيحات لدى %12.1) 1معظمها من الدرجة  %13.1مريض بنسبة  11لوحظ وجود فقر دم لدى 

 %12.2مريض بنسبة  11(، نقص عدلات لدى %12.2) 1معظمها من الدرجة  %11.1مريض بنسبة  11

(. %33.6) 3معظمها من الدرجة  %11.1مريض بنسبة  33(، إنتان لدى %31.1) 3معظمها من الدرجة 

وارتفاع خمائر  %11.1مريض بنسبة  11وإقياء لدى  %11.1مريض بنسبة  11لوحظ وجود غثيان لدى كما 

، وأخيرا  لوحظ وجود اعتلال %11.6مريض بنسبة  31وإسهال لدى  %21.1مريض بنسبة  14كبد لدى 

 . %1.6عصبي حسي لدى ثلاث مرضى بنسبة 

    : CA19-9حدوث الطفح الجلدي والواسم (: العلاقة بين 01ل )الجدو

 

 الطفح الجلدي

avalue-p يوجد لا يوجد 

 النسبة% العدد النسبة% العدد

 CA19-9الواسم 

 4212 3 7711 4 تراجع قيمة الواسم

0.054 
 4212 2 7313 7 استقرار قيمة الواسم

 1713 3 3412 12 ارتفاع قيمة الواسم

 711 1 2212 13 لم يجرى بسبب الوفاة



55 
 

 

 سمية الناجمة عن العلاج الدوائي: (: ال05الجدول )

 الكل 1 1 2 0 

 (%13.1) 11 (%1.1) 1 (%1.6) 3 (%11.6) 31 (%12.1) 31 فقر دم

 (%11.1) 11 (%1.1) 1 (%1.6) 3 (%16.1) 1 (%12.2) 34 نقص صفيحات

 (%12.2) 34 (%1.1) 1 (%1.1) 1 (%31.1) 11 (%1.1) 1 نقص عدلات

 (%11.1) 33 - (%2.3) 1 (%33.6) 13 (%11.1) 6 إنتان

 (%11.1) 11 - (%1.1) 1 (%11.1) 14 (%12.2) 34 غثيان

 (%11.1) 11 - (%1.6) 3 (%11.3) 2 (%16.1) 1 إقياء

 (%21.1) 14 - (%1.6) 3 (%11.1) 11 (%11.1) 11 ارتفاع خمائر الكبد

 (%31.1) 11     طفح جلدي

 (%11.6)  31 - (%1.6) 3 (%11.3) 2 (%33.6) 13 إسهال

 (%1.6) 1 - - (%1.1) 1 (%1.6) 3 اعتلا ل عصبي
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السمية الناجمة عن العلاج الدوائي(: 5)المخطط البياني 

فقر دم نقص صفيحات نقص عدلات إنتان غثيان إقياء ارتفاع خمائر الكبد طفح جلدي إسهال اعتلال عصبي
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 . المناقشة والمقارنة مع الدراسات العالمية: 1

يمثل سرطان البنكرياس مشكلة صحية مهمة. بين أورام الجهاز الهضمي، يحتل المرتبة الأخيرة في معدل البقاء 

 14، الذي يتم إعطاؤه في جرعة مدتها على قيد الحياة لمدة خمس سنوات. خلال العقد الماضي، كان جيمسيتابين

دقيقة، هو العلاج الكيميائي القياسي لسرطان البنكرياس الغدّي القنوي. وكما تم الإبلاغ عنه مؤخرا ، فإن إضافة 

في  %11ايرلوتينيب إلى جيمسيتابين أدى إلى تحسين نتائج الجيمسيتابين وحده، مما أدى إلى انخفاض بنسبة 

(. ومع ذلك، وعلى الرغم من هذه التطورات، لا يزال متوسط البقيا على قيد الحياة HR= 0.82خطر الوفاة )

أشهر. وبالتالي، من الضروري مواصلة البحث عن عوامل أو استراتيجات علاجية جديدة من  6الإجمالي حوالي 

 أجل تحسين هذه النتائج. 

)مزيج من حمض  FOLFIRINOXو النقيلي تشمل خيارات العلاج من الخط الأول لسرطان البنكرياس المتقدم أ

تين(، وأيضا  جيمسيتابين فلورويوراسيل، إيرينوتيكان وأوكساليبلا-1، مع leucovorinالفولينيك، ويُسمى أيضا  

لدى المرضى الذين يتمتعون بحالة أداء جيدة، والعلاج المفرد بجيسميتابين لدى  nab-paclitaxelفة إلى بالإضا

حالة أداء سيئة، إضافة للمشاركة الدوائية بين الجيمسيتابين والايرلوتينيب. خيارات العلاج المرضى الذين لديهم 

من الخط الثاني محدودة، ولم يتم إثبات بشكل قاطع أن العلاج الكيميائي اللاحق يحسن معدلات البقيا على قيد 

 الجيمستابين مع الإيرلوتينيبلمشاركة  فائدةالحياة بعد فشل العلاج الكيميائي من الخط الأول. وقد وجدت دراستنا 

حيث أبدت فعالية سريرية جيدة. مع وجود أفضلية لاستخدام هذه المشاركة الدوائية كخط علاجي ثاني أو أول 

حيث أشاروا إلى أن القدرة على التحمل  وآخرون  Larsonكذلك توصل  على استخدامها كخط علاجي ثالث.

من المتوقع كخط علاجي ثاني في سرطان البنكرياس بعد فشل الخط العلاجي كانت ممتازة، وكانت النتائج أفضل 

  الأول، أو كخيار بديل من الخط الأول لدى المرضى غير القادرين على تحمل الأنظمة العلاجية الأكثر قوة.

لتي تمت ، ا2020المنشورة عام  [6]وزملاؤه Mieولاستخلاص النتائج بشكل أفضل، تمت مقارنة دراستنا مع دراسة 

المنشورة عام  [14]وزملاؤه Irigoyen، ودراسة 2018المنشورة عام  [13]وزملاؤه Haasمريض، ودراسة  56على 

 . 3411المنشورة عام  ]15[وزملاؤه Park، ودراسة 3412
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 وزملاؤه:  Mieالمقارنة مع دراسة  0.1

  3411دراسة أجريت في اليابان على مرضى سرطان البنكرياس غير القابل للاستئصال الجراحي ما بين 

 Hospital Cancer Institute Foundation for cancer Research ofفي مستشفى  3434و

Japanese .والذين تلقوا المعالجة بالايرلوتينيب مع الجيمسيتابين 

سنة(. معظم المرضى في الدراستين كانوا من الذكور )بنسبة  61دراستين )متوسط العمر كان متماثل في ال

( فإن معظم مرضى PSفي دراستنا(. بالنسبة للحالة الأدائية للمريض ) Mie ،11.1%في دراسة  64.2%

)أي يستطيعوا القيام بأداء طبيعي(، بينما في دراستنا كان معظم المرضى ضمن  4كانوا ضمن الفئة  Mieدراسة 

 )أي المريض غير قادر على العمل ويقضي أكثر من نصف اليوم جالسا (.  1فئة ال

 

 من حيث سمات المرضى:  Mie(: المقارنة بين دراستنا ودراسة 06الجدول )

 Mieدراسة  دراستنا 

 (22-14) 61 (21-11) 61 متوسط العمر )سنة(

 الجنس
 (%64.2) 11 (%11.1) 11 ذكر

 (%11.1) 33 (%11.1) 33 أنثى

PS 

0 - 11 (64.2%) 

1 - 34 (11.2%) 

2 33 (11.1%) 3 (1.6%) 

3 11 (11.1%) - 
 



58 
 

 

 

 

في دراستنا(،  Mie ،11.1%في دراسة  %66.1معظم المرضى في كلتا الدراستين كان المرض لديهم نقائلي )

في دراستنا(،  Mie ،62.1%في دراسة  %26.1أشيع توضعات النقائل كانت إلى الكبد في كلتا الدراستين )

 (. %14.1(، والعقد اللمفية في دراستنا )13.1%) Mieتلاها الرئة في دراسة 

 

ا ن ت س ا ر د ة  س ا ر Mد I E

58.50% 60.70%

41.50% 39.30%

ياني  ب ل ا نا ودراسة (: 6)المخطط  لمقارنة بين دراست من MIEا

لتوزع الجنسي للمرضى ا حيث 

ذكر أنثى

0

0.1

0.2

0.3

0.4

0.5

0.6

0.7

دراستنا Mieدراسة 

من حيث Mieالمقارنة بين دراستنا ودراسة (: 7)المخطط البياني 

(PS)الحالة الأدائية للمرضى 

1 1 2 3
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 من حيث سمات الورم:  Mie(: المقارنة بين دراستنا ودراسة 01الجدول )

 Mieدراسة  دراستنا 

 مرحلة الورم

 (%1.1) 1 (%11.1) 14 متقدم موضعياً 

 (%66.1) 12 (%11.1) 11 نقيلي 

 (%13.1) 11  ناكس

 موقع النقائل

 (%26.1) 11 (%62.1) 16 كبد

 (%13.1) 11 (%31.1) 11 رئة

 (%14.1) 12 (%14.1) 32 عقد لمفية

 (%14.1) 12 - بريتوان

 - (%34.1) 11 عظام

 - (%1.1) 3 دماغ
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70.00%

80.00%

دراستنا Mieدراسة 

من حيث Mieالمقارنة بين دراستنا ودراسة (: 8)المخطط البياني 

موقع النقائل

كبد رئة عقد لمفية بريتوان عظام دماغ
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مريض  13+ جيسمياتبين( لدى  ، تم استخدام المشاركة الدوائية )ايرلوتينيبMieمريض في دراسة  16من بين 

مريض( تم استخدامها كخط علاجي رابع. بينما في دراستنا تم  11كخط علاجي ثالث، بينما لدى بقية المرضى )

عند استخدام  PFSو OSمرضى فقط. وبمقارنة متوسط  2استخدام المشاركة الدوائية كخط علاجي ثالث لدى 

 ما يلي: المشاركة الدوائية كخط علاجي ثالث لاحظنا 

في دراسة  PFSشهر(، وبلغ متوسط  3.131شهر( بينما في دراستنا ) 1.6) Mieفي دراسة  OSبلغ متوسط 

Mie (1.6 ( بينما في دراستنا )بالتالي قد توصلت كلتا الدراستين إلى أن استخدام هذه  1.211شهر .)شهر

ا خاصة البقيا الخالية من الورم. مع المشاركة الدوائية كخط علاجي ثالث غير فعالة في زيادة معدل البقي

ربما يُعزى ذلك للحالة الأدائية الأفضل للمرضى في  Mieملاحظة أن معدل البقيا الكلية كان أعلى في دراسة 

 (12مقارنة  بمرضى دراستنا، كما هو موضح في الجدول ) Mieدراسة 

 

 

 

 

0 0.5 1 1.5 2 2.5 3 3.5 4 4.5 5

دراستنا

Mieدراسة 

من حيث Mieالمقارنة بين دراستنا ودراسة (: 9)المخطط البياني 

PFSوOSمتوسط 

PFS OS



61 
 

 

 وزملاؤه:  Irigoyenالمقارنة مع دراسة  2.1

مريض  64، شملت 3411و 3411دراسة أجريت في إسبانيا على مرضى سرطان البنكرياس النقيلي بين عامي 

 تلقوا المشاركة الدوائية )ايرلوتينيب + جيمسيتابين(. 

سنة في دراستنا(. معظم المرضى  Irigoyen ،61سنة في دراسة  61متوسط العمر كان متقارب بين الدراستين )

في دراستنا(. بالنسبة للحالة الأدائية  Irigoyen ،11.1%في دراسة  %12من الذكور )بنسبة  في الدراستين كانوا

)أي يمكن للمريض القيام بالأنشطة  1كانوا ضمن الفئة  Irigoyen( فإن معظم مرضى دراسة PSللمريض )

)أي المريض غير قادر على  1العادية لكنه يشعر بالتعب(، بينما في دراستنا كان معظم المرضى ضمن الفئة 

 العمل ويقضي أكثر من نصف اليوم جالسا (. 

 من حيث سمات المرضى:  Irigoyen(: المقارنة بين دراستنا ودراسة 01الجدول )

 Irigoyenدراسة  دراستنا 

 (21-31) 61 (21-11) 61 متوسط العمر )سنة(

 الجنس
 (%12) 11 (%11.1) 11 ذكر

 (%11) 36 (%11.1) 33 أنثى

PS 

0 - 33 (12%) 

1 - 1 (11%) 

2 33 (11.1%) 1 (1%) 

3 11 (11.1%) - 

 



62 
 

 

 
 

 

 ،(دراستنا في Irigoyen، 62.1%في دراسة  %23) الدراستين كلتا في الكبد إلى كانت النقائل توضعات أشيع

 في دراستنا(  Irigoyen ،14.1%في دراسة  %11العقد اللمفية ) تلاها

 

ا ن ت س ا ر د ة  س ا ر Mد I E

58.50% 57.00%

41.50% 43.00%

لبياني  المقارنة بين دراستنا ودراسة (: 22)المخطط ا
IRIGOYENمن حيث التوزع الجنسي للمرضى

ذكر أنثى

0

0.1

0.2

0.3

0.4

0.5

0.6

دراستنا Mieدراسة 

Irigoyenالمقارنة بين دراستنا ودراسة (: 22)المخطط البياني 
(PS)من حيث الحالة الأدائية للمرضى 

1 1 2 3
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 من حيث موقع النقائل:  Irigoyen(: المقارنة بين دراستنا ودراسة 09الجدول )
 Irigoyenدراسة  دراستنا 

 موقع النقائل

 (%23) 11 (%62.1) 16 كبد
 (%31) 11 (%31.1) 11 رئة

 (%11) 11 (%14.1) 32 عقد لمفية
 - بريتوان

 (%34.1) 11 عظام (11%) 36
 (%1.1) 3 دماغ

 

( من مرضى %11مريض ) 11بدراسة حدوث الطفح الجلدي كمشعر إنذاري، لاحظنا تطور طفح جلدي لدى 

(. يوضح الجدول %31.1مريض ) 11، بينما في دراستنا لاحظنا تطور طفح جلدي لدى Irigoyenدراسة 

 .PFSو OSالتالي تأثير حدوث الطفح الجلدي على 

 من حيث العلاقة بين الطفح الجلدي والبقيا:   Irigoyen(: المقارنة بين دراستنا ودراسة 20الجدول )
  Irigoyenدراسة   دراستنا 

لديهم طفح 
 جلدي

OS 1.131 شهر 1.1 شهر 
PFS 1.3 شهر 1.1 شهر 

ليس لديهم 
 جلديطفح 

OS 1.141 شهر 1.1 شهر 
PFS 3.624 شهر 3.1 شهر 

 

أطول مقارنة   PFSو OSمن الجدول السابق لاحظنا أن المرضى الذين تطور لديهم طفح جلدي كان متوسط 

 Irigoyenبالذين لم يتطور لديهم طفح جلدي في كلتا الدراستين، مع وجود فارق إحصائي هام في دراسة 

(PFS :P-value= 0.0006 ،OS :P-value= 0.0455 .دون وجود هذا الفارق في دراستنا ) 
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 وزملاؤه:  Haasالمقارنة مع دراسة  1.1

، ممن تلقوا المشاركة 3411و 3413دراسة أجريت في ألمانيا على مرضى سرطان البنكرياس النقيلي بين عامي 

 الدوائية )ايرلوتينيب + جيمسيتابين(. 

: فقر الدم بنسبة Haasتتنوع التأثيرات الجانبية الناجمة عن هذه المشاركة الدوائية حيث كان أشيعها في دراسة 

، إقياء بنسبة %11، غثيان بنسبة %66، نقص صفيحات بنسبة %11، ارتفاع خمائر الكبد بنسبة 11%

  ، وكانت هذه الموجودات مشابهة إلى حد كبير مع ما وجدنا في دراستنا.31%

مريض  11بينما في دراستنا لدى  Haas( في دراسة %61مريض ) 11لوحظ حدوث الطفح الجلدي لدى 

(31.1%) 

 من حيث السمية الناجمة عن العلاج الدوائي:  Haas(: المقارنة بين دراستنا ودراسة 20الجدول )
 Haasدراسة  دراستنا 
 الكل 1 1 2 0 الكل 1 1 2 0 

 31 فقر دم
(12.1%) 

31 
(11.6%) 

3 
(1.6%) 

1 
(1.1%) 

11 
(13.1%) 

61 
(11%) 

13  
(16%) 

12 
(13%) 

3 
(1%) 

116 
(11%) 

نقص 
 صفيحات

34 
(12.2%) 

1 
(16.1%) 

3 
(1.6%) 

1 
(1.1%) 

11 
(11.1%) 

66 
(16%) 

31 
(11%) 

1 
(6%) 

- 16 
(66%) 

 1 نقص عدلات
(1.1%) 

11 
(31.1%) 

1 
(1.1%) 

1 
(1.1%) 

34 
(12.2%) 

1  
(1%) 

1 
(6%) 

32 
(11%) 

1 
(1%) 

14 
(31%) 

 6 إنتان
(11.1%) 

13 
(33.6%) 

1 
(2.3%) 

- 33 
(11.1%) 

14 
(2%) 

16 
(11%) 

31  
(11%) 

1 
(1%) 

11 
(11%) 

 34 غثيان
(12.2%) 

14 
(11.1%) 

1 
(1.1%) - 11 

(11.1%) 
14 

(11%) 
32 

(11%) 
2 

(1%) - 11 
(11%) 

 1 إقياء
(16.1%) 

2 
(11.3%) 

3 
(1.6%) - 11 

(11.1%) 
31 

(16%) 
1 

(6%) 
1 

(6%) - 14 
(31%) 

ارتفاع 
 خمائر الكبد

11 
(11.1%) 

11 
(11.1%) 

3 
(1.6%) - 

14 
(21.1%) 

61 
(11%) 

31 
(11%) 

31 
(16%) 

3 
(1%) 

111 
(11%) 

 13 إسهال
(33.6%) 

2 
(11.3%) 

3 
(1.6%) 

- 31  
(11.6%) 

16 
(13%) 

11 
(1%) 

3 
(1%) 

1 
(1%) 

64 
(11%) 

اعتلا ل 
 عصبي

3 
(1.6%) 

1 
(1.1%) - - 1 

(1.6%) 
13 

(1%) 
1 

(1%) 
1 

(1%) - 11 
(13%) 

 11     طفح جلدي
(31.1%)     11 

(61%) 
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 وزملاؤه:  Parkالمقارنة مع دراسة  1.1

  3446على مرضى سرطان البنكرياس غير القابل للاستئصال الجراحي ما بين  كوريا الجنوبيةدراسة أجريت في 

والذين تلقوا  Severance Hospital, Yonsei Unversity College of Medicineفي مستشفى  3441و

 المعالجة بالايرلوتينيب مع الجيمسيتابين.

معظم المرضى في  سنة في دراستنا(.  Park ،61سنة في دراسة  63)الدراستين  متقارب بينمتوسط العمر كان 

في دراستنا(. بالنسبة للحالة الأدائية  Park ،11.1%في دراسة  %23.1الدراستين كانوا من الذكور )بنسبة 

أو  )أي يستطيعوا القيام بأداء طبيعي 1-4 كانوا ضمن الفئتين Park( فإن معظم مرضى دراسة PSللمريض )

 1، بينما في دراستنا كان معظم المرضى ضمن الفئة نشطة العادية لكنه يشعر بالتعب(يمكن للمريض القيام بالأ

(. معظم المرضى كان المرض لديهم العمل ويقضي أكثر من نصف اليوم جالسا  )أي المريض غير قادر على 

 في دراستنا.  %11.1، وبنسبة Parkفي دراسة  %11.1( بنسبة stage 4نقيلي )

0.00%

10.00%

20.00%

30.00%

40.00%

50.00%

60.00%

70.00%

80.00%

90.00%

100.00%

من حيث السمية Haasالمقارنة بين دراستنا ودراسة (: 21)المخطط البياني 

الناجمة عن العلاج الدوائي 

فقر دم نقص صفيحات نقص عدلات إنتان غثيان إقياء ارتفاع خمائر الكبد إسهال اعتلال عصبي طفج جلدي
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 من حيث سمات المرضى:  Park(: المقارنة بين دراستنا ودراسة 22الجدول )

 Parkدراسة  دراستنا 

 (11-11) 63 (21-11) 61 متوسط العمر )سنة(

 الجنس
 (%23.1) 14 (%11.1) 11 ذكر

 (%32.1) 11 (%11.1) 33 أنثى

PS 

0 - 
11 (11.1%) 

1 - 

2 33 (11.1%) 11 (32.1%) 

3 11 (11.1%) 1 (11%) 

 (%31.6) 12 (%11.1) 31 التدخين

 (%11.1) 31 (%13.1) 12 السكري 

Stage 
locally 

advanced 
10 (11.1%) 6 (1.2%) 

stage 4 43 (11.1%) 61 (11.1%) 
 

 

0%

20%

40%

60%

80%

100%

دراستنا Parkدراسة 

من حيث Parkالمقارنة بين دراستنا ودراسة (: 22)المخطط البياني 

التوزع الجنسي للمرضى

ذكر أنثى
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( كخط علاجي أول، وتم وزملاؤه، تم استخدام المشاركة الدوائية )إيرلوتينيب + جيمسيتابين Parkفي دراسة 

استبعاد المرضى الذين تلقوا علاج كيميائي سابق، بينما في دراستنا تم استخدام هذه المشاركة الدوائية كخط 

لمرضى  شهر( بينما في دراستنا 2.2) Parkفي دراسة  OSبلغ متوسط مريض فقط.  31علاجي أول لدى 

 3.641شهر( بينما في دراستنا ) Park (1.9في دراسة  PFSشهر(، وبلغ متوسط  1.212) الخط الأول

ربما يُعزى ذلك للحالة الأدائية الأفضل للمرضى  Parkأن معدل البقيا الكلية كان أعلى في دراسة  شهر(. نلاحظ

 (23مقارنة  بمرضى دراستنا، كما هو موضح في الجدول ) Parkفي دراسة 
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 33، حيث تطور طفح جلدي لدى OSوزملاؤه تأثير حدوث الطفح الجلدي على معدل البقيا الكلية  Parkقيم 

شهر( بينما في حال عدم حدوث  1.1في حال حدوث الطفح الجلدي ) OS(، حيث كان معدل %11.1مريض )

دراستنا (. كذلك توصل في P= 0.32شهر(، دون أن يكون لذلك دلالة إحصائية هامة ) 6.1الطفح الجلدي )

 حيث كان لدى المرضى الذين حدث لديهم طفح جلدي معدل بقيا أعلى لكن دون دلالة إحصائية هامة. 

أحد عيوب دراستنا أنها لم تكن مضبوطة بالشاهد، حيث لم يتم المقارنة مع المرضى الذين تناولوا الجيمسيتابين 

راسات مستقبلية معشاة مضبوطة بالشاهد والتي لوحده، إضافة لحجم العينة الصغير. وبالتالي، هناك حاجة إلى د

رات الجانبية على يتقدم تقارير مفصلة عن الاستجابة الورمية ومعدلات البقيا على قيد الحياة وجودة الحياة والتأث

مستوى أعمق لتحديد فعالية وسلامة هذه المشاركة الدوائية، إضافة لدراسات أخرى لتقييم العوامل غير العلاجية 

 بشكل أعمق مثل الظروف الاقتصادية، والحالة التغذوية التي قد تؤثر أيضا  على نتائج العلاج.  الأخرى 

 

 . الاستنتاجات:5

  كخــط علاجــي أول أو ثــاني علــى ائيــة )جيمســيتابين + إيرلوتينيــب( توجــد أفضــلية للاســتخدام المشــاركة الدو

 استخدامها كخط علاجي ثالث. 

 إيرلوتينيـــب( كخـــط علاجـــي ثالـــث غيـــر فعالـــة فـــي زيـــادة معـــدل البقيـــا  المشـــاركة الدوائيـــة )جيمســـيتابين +

 خاصة معدل البقيا الخالية من الورم. 

  في زمن بقاء المرضى علـى قيـد الحيـاة بـين مـن يعـانون مـن الطفـح الجلـدي هامة إحصائيا  لا توجد فروق

 ومن لم يعانون من الطفح الجلدي.

  لـى قيــد الحيــاة بــين مجموعـة المرضــىبقــاء المرضــى عفـي زمــن هامــة إحصــائيا  لا توجـد فــروقlocally 

advanced  و مجموعة المرضىstage 4. 

  الواسم لجة، وفاة( و بين نتائج المرضى )استمرار المعا هامة إحصائيا  توجد علاقةCA19-9. 
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  أشهر. 1بين حدوث الطفح الجلدي وعدمه وبين التقييم الشعاعي الأول بعد  هامة إحصائيا  توجد علاقة 

  6بين حدوث الطفح الجلـدي وعدمـه وبـين التقييمـين الشـعاعيين الثـاني بعـد  هامة إحصائيا  لا توجد علاقة 

 أشهر. 1أشهر والثالث بعد 

  الواسم لطفح الجلدي وعدمه و بين حدوث ا هامة إحصائيا  لا توجد علاقةCA19-9. 

 

 . التوصيات: 6

 اني بعد فشل الخط العلاجي استخدام المشاركة الدوائية )جيمسيتابين + إيرلوتينيب( كخط علاجي ث

 الأول.

 )ن الخط الأول لدى مرضى سرطان كخيار بديل ع استخدام المشاركة الدوائية )جيمسيتابين + إيرلوتينيب

ي( غير القادرين على تحمل راحي )المتقدم موضعيا  أو النقيلالبنكرياس غير القابل للاستئصال الج

 الأنظمة العلاجية الأكثر قوة، فضلا  عن استخدامه كخط علاجي ثالث. 
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Abstract 

 The aim: The aim of this study was to to determine progression-free survival and 

overall survival in patients with inoperable pancreatic cancer treated with erlotinib in 

combination with gemcitabine. 
 

 Materials and Methods: A prospective and retrospective cohort study including 

patients with histologically confirmed and radiologically measurable locally advanced 

or metastatic pancreatic cancer over the age of 18 years, with adequate renal and 

hepatic function, and able to take oral medications.  Patients received gemcitabine 

1000 mg/m² by intravenous infusion on days 1, 8, and 15 of a 28-day cycle, along with 

continuous oral erlotinib 100 mg/day. 

 
 

 Results: The study included 53 patients with unresectable pancreatic cancer, with a 

mean age of 63 years, and the majority (58.5%) were male. Most tumors were located 

in the head of the pancreas (71.7%). The majority of patients in the study had 

metastatic disease (81.1%), with the liver being the most common site of metastasis 

(67.9%). 13 patients developed a rash, and median overall survival and progression -

free survival were better in these patients than in those without rash. Patients were 

categorized according to drug combination as first-, second-, or third-line, with the 

best overall and progression -free survival outcomes being achieved in second-line, 

first-, and third-line patients.   
 

 Conclusion: The combination of gemcitabine and erlotinib is effective in patients with 

locally advanced and metastatic pancreatic cancer when used as a second-line 

treatment or as an alternative to first-line agents in patients unable to tolerate more 

aggressive regimens, with an acceptable toxicity profile. 

 

 Keywords: Pancreatic cancer, Erlotinib, Gemcitabine, metastatic, locally advanced. 
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