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شكـر وامتنان..
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فالشكر للأساتذة الأفاضل في قسم التوليد على رعايتهم الكريمة وجهودهم المبذولة.......
والشكر الجزيل للأستاذ الدكتور طلال سلوم لتفضله بالإشراف على هذه الدراسة.......
الشكر لأعضاء لجنة الحكم لتكبدهم عناء مراجعة هذا البحث وتقييمه.....
بطاقة تحية وتقدير لزملائي في الاختصاص، وللكادر الإداري والتمريضي في المشفى....... 
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الجانب النظري








مقدمة:78.7
تنشأ أورام الخلية المنتشة من الخلايا المنتشة البدئية Primordial germ cell للمبيض. وتشكل ثلث تنشؤات المبيض الكلية. ويعد الورم المسخي الكيسي الناضج، والذي يدعى بالكيسة الجلدانية أشيع أنماطها، ويشكل 95% من كل أورام الخلية المنتشة وهو سليم سريرياً. بالمقابل فإن أورام الخلية المنتشة الخبيثة تشكل أقل من 5% من سرطانات المبيض الخبيثة في الدول الغربية وتتضمن الورم الإنتاشي، وورم الكيس المحي، والورم المسخي غير الناضج، والسرطانة الجنينية, والورم الجنيني المتعدد, والسرطانة المشيميائية.
تتضمن الميزات السريرية التي تميز بين أورام الخلية المنتشة الخبيثة وسرطانات المبيض الظهارية: أولاً: يتظاهر المرض بأعمار باكرة وعادة في فترة المراهقة وبداية العشرينات. ثانياً: معظم المريضات يكنّ في المرحلة الأولى من الداء عند التشخيص. ثالثاً: الإنذار جيد –حتى بالنسبة للمريضات مع داء متقدم- بسبب حساسية الورم للعلاج الكيماوي.
إن الجراحة المحافظة على الخصوبة هي العلاج الأساسي للمريضات اللاتي يرغبن بالحمل مستقبلاً.
الوبائيات:69.63
إن حدوث أورام الخلية المنتشة المبيضية الخبيثة في الولايات المتحدة أقل بشكل كبير من السرطانات المبيضية الظهارية (0.4/100000 مقابل 15.5/100000) ولكن ضعف حدوث أورام الحبل الجنسي-السدى (0.2/100000)63. لا يعتقد أن هذه الأورام تورّث، لكن سجلت الحالات العائلية بشكل نادر.69.28
سجلت دراسة أجريت استناداً لقاعدة البيانات الوطنية للأورام في الولايات المتحدة بين عامي 1973-2002 ما يعادل 1262 حالة ورم خلية منتشة خبيث. وكانت تواتر الحدوث حسب النسيج: أورام مسخية، ناضجة وغير ناضجة مع تحول خبيث 39%، أورام إنتاشية نقية 39%، أنماط مختلطة أو غير إنتاشية 29%.31
تظهر أورام الخلية المنتشة بشكل بدئي لدى الشابات بين 10-30 سنة من العمر، وهي تشكّل 70% من أورام المبيض في هذه المجموعة العمرية. وهي أشيع خباثات المبيض المشخّصة خلال الطفولة والمراهقة؛ على الرغم من أن 1% فقط من سرطانات المبيض تتطور في هذه المجموعة العمرية. في عمر العشرين يبدأ معدل حدوث السرطان المبيضي الظهاري يتجاوز معدل حدوث أورام الخلية المنتشة.84
ولسبب غير معروف، فإن أورام الخلية المنتشة الخبيثة تحدث بشكل أكثر شيوعاً لدى السيدات الأسيويات والاسبانيات مقارنة مع القوقازيات.31
النشوء النسيجي:78.36
تهاجر الخلايا المنتشة البدائية من جدار الكيس المحي إلى العرف القندي. وكنتيجة لذلك تنشأ معظم أورام الخلية المنتشة في الأقناد. ولكن يمكن بشكل نادر أن تنشأ بدئياً خارج الأقناد، مثل الجهاز العصبي المركزي، والمنصف، وخلف البريتوان36. تمتلك أورام الخلية المنتشة المبيضية طيفاً متبايناً من التمايز. إذ أنه بينما تكون الأورام الإنتاشية عبارة عن تنشؤات بدائية لا تملك القدرة لتمايز أكثر، فإن السرطانات الجنينية تتألف من خلايا متعددة القدرة قابلة لتمايز أكثر. وهذه الآفة هي أساس لعدة أنماط أخرى من أورام الخلية المنتشة خارج الجنينية (سرطانة مشيمية، ورم الكيس المحي) أو الجنينية (الورم المسخي). إن آلية التمايز هذه متبدلة، وتؤدي لتنشؤات قد تتكون من عناصر مختلفة تُظهِر مراحل متنوعة من التطور78.
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الشكل (1): مسار تمايز أورام الخلية المنتشة.66
المرحلة:37
يتم وضع المرحلة حسب النظام المرحلي للاتحاد الدولي للتوليد والنسائية FIGO لأورام المبيض الظهارية.
المرحلة I: الورم محصور ضمن المبيضين.
المرحلة II: الامتداد إلى أنسجة الحوض الأخرى.
المرحلة III: الورم منتشر خارج الحوض أو إلى العقد اللمفية خلف البريتوان ولكن ضمن البطن.
المرحلة IV: وجود انتقالات بعيدة أو إصابة النسيج البرانشيمي للكبد.
التشخيص:
الأعراض والعلامات:58
تتنوع الأعراض والعلامات المرافقة لهذه الأورام، ولكن بشكل عام، تكون إما بسبب نمو الورم أو الهرمونات المفرزة من قبله. وتميل أورام الخلية المنتشة لأن تكون كبيرة الحجم (الحجم الوسطي 16 سم).
أشيع الأعراض هو الألم البطني تحت الحاد والذي يعكس النمو السريع للورم مما يسبب تمدد المحفظة، أو النزف، أو التنخر. بالإضافة لذلك فإن تمزق الكيسة، أو الانفتال، أو النزف ضمن البريتوان يؤدي لألم بطني حاد في 10-20% من المريضات23. في الداء المتقدم أكثر، يمكن أن يتطوّر الحبن ويسبّب تمدد بطني. وبسبب التغيرات الهرمونية التي ترافق بشكل متكرر هذه الأورام فإنه يمكن أن تحدث اضطرابات طمثية أو بلوغ باكر أو أعراض شبيهة بالحمل.
على الرغم من أن معظم المريضات يلاحظن واحداً أو أكثر من هذه الأعراض، إلا أن ربع المريضات لاعرضي، وتلاحظ كتلة حوضية صدفة خلال فحص فيزيائي أو صدوي.20
إن 85% من السيدات اللاتي لديهن ورم خلية منتشة يملكن ألم بطني وكتلة بطنية، تحدث الحمى والنزف المهبلي في 10% من الحالات، والحبن في 20%، والتمزق (قبل أو خلال العملية) 20%، الانفتال 5%.
التاريخ:20
تتلقى السيدة الرعاية خلال شهر من بدء الشكوى البطنية، على الرغم من أن بعضهن يتجاهلن الأعراض لأكثر من سنة. معظم السيدات الشابات المصابات عديمات الإنجاب مع دورة طمثية طبيعية. تمتلك المصابات بعسر التصنع القندي خطورة هامة لتطور هذه الأورام. لذلك فإن المراهقات مع كتلة حوضية وتأخر الطمث يجب تقييمهن من أجل عسر التصنع القندي.
الفحص الفيزيائي:66
إن تمييز الموجودات الفيزيائية لدى مريضات أورام الخلية المنتشة الخبيثة قليل نموذجياً. وأكثر موجودة شيوعاً هي كتلة مجسوسة بالفحص الحوضي. لدى الأطفال والمراهقات يكون من الصعب إكمال التقييم بالفحص الحوضي أو التصوير بفائق الصدى عن طريق المهبل مما قد يؤدي لتأخر التشخيص. ونظراً لذلك فإنه قد نحتاج للتقييم تحت التخدير العام لكتلة الملحقات المشتبهة لدى المريضات قبل البلوغ. إن تتمة الفحص الفيزيائي يجب أن توجّه إلى علامات الحبن، والانصباب الجنبي، وضخامة الأعضاء.
الاختبارات المخبرية:
تتم معايرة كل من: HCG، AFP، وتحليل دم كامل، واختبارات الوظيفة الكبدية، قبل البدء بالعلاج. ويمكن إجراء قياسات المشعرات الورمية اعتماداً على الموجودات الجراحية إذا لم يكن التشخيص مشتبهاً به من قبل. إن إجراء النمط الصبغي للمريضات الشابات مع انقطاع طمث بدئي واشتباه ورم خلية منتشة ضروري لتحديد إذا كان يستطب استئصال المبيضين؛ في حال كانت السيدة مصابة بعسر تصنع قندي.34

	جدول (1): الواسمات الورمية المصلية في أورام الخلية المنتشة المبيضية.78

	النمط النسيجي
	AFP
	HCG

	الورم الانتاشي
	-
	±

	ورم الكيس المحي
	+
	-

	الورم المسخي غير الناضج
	±
	-

	السرطانة المشيمائية
	-
	+

	السرطان الجنيني
	+
	+

	ورم الخلية المنتشة المختلط 
	±
	±

	الورم الجنيني المتعدد
	±
	±


تترافق معظم الأورام الإنتاشية بسويات طبيعية من AFP، بينما تنتج 95% من الأورام الإنتاشية اللاكتات ديهيدروجيناز LDH والفوسفاتاز القلوية المشيمية (PLAP). ويمكن أن تكون القياسات المتتابعة للـ LDH مفيدة في مراقبة هذا الورم.53
التصوير الشعاعي:38
تظهر الأورام المسخية الكيسية الناضجة (الكيسات الجلدانية) صفات مميزة بالتصوير بفائق الصدى أو التصوير المقطعي المحوسب. ومظهر أورام الخلية المنتشة الخبيثة مختلف، ونموذجياً تكون على شكل كتلة مبيضية معقدة مفصّصة. وأيضاً؛ فإن الجريان الدموي السائد في الحاجز الليفي الوعائي يمكن أن يشاهد بالتصوير بفائق الصدى بالدوبللر ويقترح إمكانية الخباثة. ليس من الإلزامي إجراء تصوير مقطعي محوسب أو رنين مغناطيسي قبل الجراحة لأن البطن سوف يستقصى كاملاً أثناء الجراحة. لكن صورة الصدر البسيطة ضرورية للبحث عن النقائل الورمية في الرئتين أو المنصف.
الإجراءات التشخيصية:
إن الخزعة عبر الجلد الموجهة صدوياً أو بالتصوير المقطعي المحوسب ليس لها قيمة في تدبير مريضات الكتل المبيضية المشتبهة. إن الاستئصال الجراحي ضروري للتشخيص النسيجي الدقيق، ووضع المرحلة، والمعالجة. يجب أن يطلب الجراح إجراء تقييم بالمقطع التجميدي Frozen section لتأكيد التشخيص، مع الانتباه إلى أن التناقض بين نتائج المقطع التجميدي والتحليل النسيجي النهائي واردة41. بالإضافة لذلك فإنه قد نحتاج عادة لتلوين مناعي خاص لتشخيص الحالات المختلف عليها.77.64.15
التشخيص التفريقي:66
إن الأعراض المبهمة الحوضية شائعة خلال المراهقة بسبب بدء الإباضة والمغص الطمثي. ونتيجة لذلك يمكن تجاهل الأعراض الباكرة. ويضاف لذلك أن بعض الفتيات الشابات قد يكن صامتات حول التغيرات لديهن جاهلات وخائفات من أهميتها. ويمكن أن تختلط الأعراض الباكرة للحمل أو الألم الحاد مع أعراض التهاب الزائدة الدودية.
إن أول خطوة في التشخيص هي وجود الكتلة على الملحقات. ويمكن للتصوير بفائق الصدى أن يظهر المميزات النموذجية لخباثة أو سلامة الكتلة. الكيسات الوظيفية المبيضية شائعة جداً لدى السيدات الشابات، ويتم وصفها ككيسة ناقصة الصدى، مع جدران منتظمة ملساء. بالمقابل فإن أورام الخلية المنتشة الخبيثة تكون عادة كبيرة مع عناصر صلدة. يمكن لارتفاع المستوى المصلي لكل من الهرمون الحاث للأقناد المشيمائي البشري وألفا فيتو بروتين أن تضيق إمكانيات التشخيص وتقترح الحاجة لوضع المرحلة جراحياً.
التشريح المرضي:
التقسيم:55.14
تم استعراض تصنيف منظمة الصحة العالمية المعدل لأورام الخلية المنتشة المبيضية في الجدول (2). تتكون هذه الأورام من عدة أنماط ورمية مختلفة نسيجياً، تشتق من الخلايا المنتشة البدئية للأقناد الجنينية. يوجد قسمان أساسيان: أورام الخلية المنتشة الخبيثة البدائية (الأورام الإنتاشية) والأورام المسخية والتي في معظمها تكون أورام مسخية كيسية ناضجة (الكيسات الجلدانية).

	جدول (2): تصنيف منظمة الصحة العالمية المعدل لأورام الخلية المنتشة المبيضية55

	أورام الخلية المنتشة البدائية:
أورام إنتاشية.
ورم الكيس المحي (ورم جيب الأديم الباطن).
سرطانة جنينية.
ورم جنيني متعدد.
سرطانة مشيمائية لاحملية.
أورام مسخية:
غير ناضج.
ناضج.
صلد.
كيسية (كيسة جلدانية).
أورام عالية التمايز وحيدة الأديم
أورام درقية (السدى المبيضي: سليمة أو خبيثة).
كارسينوئيد.
أورام الأديم الظاهر العصبي.
السرطانات (حرشفية الخلايا أو غدية).
مجموعة الخلية الميلانينية.
الأغران.
أورام زهمية.
أشكال مختلطة.






الورم الإنتاشيDysgerminoma :
عوامل الخطورة:60.51
إن نصف حالات أورام الخلية المنتشة المبيضية الخبيثة هي الأورام الإنتاشية. وهي أشيع خباثات المبيض التي يتم اكتشافها أثناء الحمل. وهذا الأمر يتعلق بالفئة العمرية، وليس بميزات خاصة للحمل.
إن 5% من الأورام الإنتاشية تكتشف لدى مريضات مع نمط ظاهري أنثوي وأقناد شاذة صبغياً، وبشكل خاص مع تواجد صبغي Y طبيعي أو شاذ.51 وعادة، تتضمن هذه المجموعة مريضات متلازمة تورنر الفسيفسائية (45,X/46,XY)، ومتلازمة كلاينفلتر (46,XY، الخنوثة الكاذبة الذكرية)، ومتلازمة سوير Swyer syndrome (46,XY، عسر التصنع القندي النقي). إن الأقناد عسرة التصنع لدى هؤلاء الأفراد تحتوي عادة على أورام أرومية قندية، والتي هي تنشؤات سليمة من الخلية المنتشة. يمكن لهذه الأورام أن تتراجع أو تتعرض لتحول خبيث، وعادة باتجاه الورم الإنتاشي. وبما أن 40% من الأورام الأرومية القندية تتعرض للتحول الخبيث، لذلك يجب استئصال المبيضين.60.34
الموجودات السريرية:62
إن الأورام الإنتاشية هي الخباثة الوحيدة من خباثات الخلية المنتشة مع معدل هام للاشتمال المبيضي ثنائي الجانب يبلغ 15-20%. يوجد داء عياني كبير لدى نصف مريضات الإصابة ثنائية الجانب، ويُتحرّى عن الباقي مجهرياً. يرتفع عيار HCG المصل لدى 5% من المريضات بسبب الأرومة الغاذية المخلوية. وبشكل مشابه يمكن أن يفيد عيار LDH والنظائر الأنظيمية LDH-1 و LDH-2 في مراقبة مريضات الداء الناكس.62
تملك الأورام الإنتاشية منظراً عيانياً متبايناً ولكنها بشكل عام تبدو ككتل صلدة، ذات لون وردي إلى أسمر إلى كريمي، مفصصة.
مجهرياً: يوجد تكاثر رتيب لخلايا رائقة ضخمة مدورة كثيرة السطوح، غنية بالغليكوجين السيتوبلازمي وتحتوي نوى وحيدة الشكل مركزية مع نوية واحدة أو بضع نويات أساسية. تشبه خلايا الورم تقريباً الخلايا المنتشة البدائية للجنين وتماثل نسيجياً الورم المنوي في الخصية.
العلاج:83
تتضمن معالجة الورم الإنتاشي الجراحة المحافظة على الخصوبة مع استئصال الملحقات في جهة واحدة ووضع تصنيف جراحي دقيق للورم. إن الحفاظ على المبيض المقابل يؤدي إلى ورم إنتاشي ناكس في 5-10% من حالات الحفاظ على الأقناد خلال السنتين التاليتين. إن هذه الموجودة في عدة حالات يعتقد أنها تعكس المعدل العالي للداء الخفي في المبيض الآخر أكثر من أن يكون نكس. يضاف له أن 75% من النكس يتطور خلال السنة الأولى من التشخيص. وتتضمن الأماكن الشائعة الأخرى للنكس الجوف البريتواني أو العقد اللمفية خلف البريتوان. على الرغم من هذا الحدوث الهام للداء الناكس، فإن المقاربة الجراحية المحافظة لا تغيّر من البقيا على المدى الطويل بسبب حساسية هذا الورم للمعالجة الكيماوية.3
تملك الأورام الإنتاشية أفضل إنذار بين كل أورام الخلية المنتشة المبيضية الخبيثة42. وتكون ثلاثة أرباع الحالات في المرحلة I عند التشخيص، وتتجاوز البقيا لمدة 5 سنوات 95%. وتملك حتى الحالات المتقدمة معدلات بقيا مرتفعة بعد العلاج الكيماوي. على سبيل المثال، تملك مريضات المراحل II-IV معدل بقيا بعد المعالجة بمشتقات البلاتينيوم يبلغ 85-90%. ولكن تبقى المرحلة المتقدمة أكثر عامل إنذاري أهمية.42.3





أورام الكيس المحي Yolk sac tumor:
الموجودات السريرية:66.31.1
تشكل أورام الكيس المحي 20% من كل أورام الخلية المنتشة المبيضية الخبيثة. وقد دعيت هذه الأورام من قبل أورام جيب الأديم الباطن. تكون ثلث المريضات قبل البلوغ وقت التشخيص. إن إصابة المبيضين معاً نادرة، ويصاب المبيض الثاني بداء انتقالي عادة عند وجود نقائل لجوف البريتوان.
عيانياً؛ تكون هذه الأورام عبارة عن كتل صلدة أكثر اصفراراً وليونة من الورم الإنتاشي. وتكون عادة مع بؤر نخرية أو نزفية، مع تنكس كيسي وتمزق. إن المظهر المجهري لهذه الأورام مختلف عادة. أشيع الأنماط هو النمط الشبكي، ويعكس تمايز خارج جنيني، مع تشكل شبكة من الفراغات المتفاغرة اللامنتظمة المبطنة بخلايا ظهارية بدئية. إن أجسام شيلر-دوفال Schiller-Duval bodies مميزة مرضياً عند تواجدها. تتميز هذه الأورام بوجود حليمة وحيدة مبطنة بخلايا ورمية وتحتوي وعاء مركزي. ينتج البروتين الجنيني ألفا αFP عادة من قبل هذه الأورام. إذاً تحتوي أورام الكيس المحي عادة على خلايا تلون بملونات مناعية نسيجية كيماحيوية من أجل αFP، ويمكن أن يخدم المستوى المصلي له كواسم ورمي مقبول في المراقبة بعد المعالجة.
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الشكل (2): منظر تشريح مرضي لورم الكيس المحي، وتظهر فيه أجسام شيللر دوفال.37
المعالجة:54.27
إن أورام الكيس المحي هي أكثر أورام الخلية المنتشة المبيضية الخبيثة تسبباً بالوفاة. تعالج كل المريضات بالعلاج الكيماوي بغض النظر عن المرحلة. تشخص ثلثا الحالات في المرحلة I وتملك معدل بقيا لـ5 سنوات يبلغ 80%.
لسوء الحظ، يملك ورم الكيس المحي القدرة على النمو السريع، والانتشار البريتواني، والانزراعات الدموية البعيدة إلى الرئتين. ولذلك فإن مريضات المراحل II-IV يملكن معدل بقيا أقل من 10%. تموت المريضات خلال سنتين من التشخيص في أكثر من 90% من هذه الحالات المتقدمة27.4. تتضمن العوامل الإنذارية السيئة المرحلة البدئية المتقدمة للسرطان، الداء المتبقي بعد وضع المرحلة الجراحي، ووجود الحبن.54











أورام الخلية المنتشة البدئية الأخرى:
تكون عادة مختلطة مع الأنماط الأخرى الأكثر شيوعاً، ولا توجد بشكل نقي عادة.
السرطانة الجنينيةEmbryonal carcinoma :66
إن المريضات مع سرطانة جنينية شابات عادة، مع عمر وسطي يبلغ 14 سنة. تتألف هذه الأورام البدئية من خلايا ظهارية تشبه خلايا القرص الجنيني. إن الصفائح الصلدة غير المنتظمة المؤلفة من خلايا كبيرة لامتمايزة، وفراغات غدية المنظر، والبنى الحليمية مميزة وتسمح بتحديد سهل لهذه الأورام77.
يمكن أن تنشأ أحياناً أورام خصيوية جنينية من تحول الأورام الأرومية القندية لدى السيدات مع عسر التصنع القندي.
تنتج الأورام الجنينية نموذجياً HCG، و75% منها تفرز αFP أيضاً.
الورم الجنيني المتعددPolyembryoma :77.72
يحتوي بشكل مميز على عدة أجسام شبه جنينية، كل واحدة منها مع قرص منتش مركزي صغير يتوضع بين جوفين، واحد يماثل الجوف الأمنيوني والثاني الكيس المحي. وتوجد خلايا الأرومة الغاذية المخلوية العرطلة بشكل متكرر، وحتى نستطيع استخدام مصطلح الورم الجنيني المتعدد يجب أن تشكل العناصر غير الأجسام شبه الجنينية أقل من 10% من الورم. وكمفهوم، يمكن النظر إلى هذه الأورام على أنها جسر بين أنماط أورام الخلية المنتشة البدئية (الورم الإنتاشي) والمتمايزة (الورم المسخي). من أجل هذا السبب يعتبر الورم الجنيني المتعدد أحياناً أكثر ورم غير ناضج من الأورام المسخية.
إن مستويات AFP أو HCG أو كليهما يمكن أن ترتفع في هذه الأورام بسبب الكيس المحي والعناصر المخلوية.

السرطانة المشيمائيةChoriocarcinoma :77.57.17
تبدو السرطانة المشيمائية المبيضية البدئية الناشئة من خلية منتشة تشبه السرطانة المشيمائية الحملية مع نقائل مبيضية. إن التمييز بينهما ضروري بسبب الإنذار السيئ للسرطانة اللاحملية. إن تحري عناصر خلية منتشة أخرى يقترح السرطانة المشيمائية اللاحملية. بينما يقترح الحمل المرافق أو القريب النمط الحملي. التظاهرات السريرية شائعة وتنتج عادة عن المستوى المرتفع للـ HCG المنتج من قبل هذه الأورام. هذه المستويات المرتفعة قد تؤدي لبلوغ جنسي لدى الفتيات قبل البلوغ أو نزف رحمي طمثي لدى السيدات في سن النشاط التناسلي.
أورام الخلية المنتشة المختلطة:46.2
تملك أورام الخلية المنتشة المبيضية نمطاً مختلطاً من التمايز الخلوي في 10% من المريضات. أشيع مكون هو الورم الإنتاشي ويشاهد نموذجياً مع ورم الكيس المحي أو الورم المسخي غير الناضج أو كليهما. إن توارد الإصابة المبيضية الثنائية يعتمد على وجود أو غياب مكون الورم الإنتاشي، حيث تزداد بتواجده. إلا أن العلاج والإنذار يتحدد بالمكون اللاإنتاشي. ومن أجل هذا السبب فإن ارتفاع HCG، وبشكل خاص ارتفاع αFP في الأورام التي يفترض أنها إنتاشية نقية يجب أن يتابع بالبحث عن مكونات خلية منتشة أخرى بإجراء تقييم نسيجي أوسع.





الأورام المسخيةTeratomas 78.66.37.31.7
إن الأورام المسخية أشيع أنماط أورام الخلية المنتشة. معظم الأورام المسخية سليمة، يتراوح المحتوى النسيجي في الأورام المسخية من اللا تمايز إلى جيد التمايز، والذي يكون غريب عن الموقع التشريحي الذي يوجد به.
تقسم الأورام المسخية لثلاث مجموعات: ناضجة (كيسية أو صلدة، سليمة)، غير ناضجة (خبيثة)، وحيدة الأديم أو عالية التخصص.
الأورام المسخية الناضجةmature teratoma :66.31.7
الورم المسخي الكيسي الناضج (الكيسة الجلدانية): معظم الأورام المسخية كيسية، وتتكون من أنسجة كهلة ناضجة. تشكل الأورام المسخية الكيسية الناضجة أكثر من 95% من كل الأورام المسخية المبيضية، وتقريباً كلها سليمة. إن الكيسة الجلدانية هي أشيع ورم مبيضي في السيدات في العقد الثاني والثالث من العمر.
الإمراضية النسيجية: تحتوي الأورام المسخية الكيسية الناضجة نسيجاً ناضجاً من الأديم الظاهر (الجلد، الجريبات الشعرية، الغدد الزهمية)، والأديم المتوسط، والأديم الباطن.
إن الآلية المحتملة التي تتطور فيها هذه الكيسات هي فشل الانقسام الثاني أو من خلية ما قبل انقسامية فشل فيها الانقسام الأول. يحدث هذا في الجهتين معاً في 10-17% من الحالات.
إن المظهر العياني المميز للأورام المسخية الكيسية السليمة هو كتلة متعددة الحجب، تحتوي شعر، وأسنان، و/أو جلد والذي يختلط بمواد زهمية لزجة وسميكة وذات رائحة كريهة أحياناً. يتوضع الجزء الصلد عند الاتصال بين الورم المسخي والنسيج المبيضي الطبيعي. يتوضع التنوع الخلوي الأشد عند هذا الاتصال، لذلك يجب فحصه بشكل دقيق من قبل المشرح المرضي لاستبعاد الخباثة.
[image: ]
الشكل (3): ورم مسخي كيسي ناضج، يحوي هذا الورم على شعر وأسنان.37
التظاهرات السريرية: معظم المريضات مع كيسة جلدانية لاعرضيات. وإذا كانت الأعراض موجودة، فإنها تعتمد على حجم الكتلة. انفتال الكتلة وارد. ويمكن أن يحدث تمزق للكيسات الجلدانية مع انتشار المادة الزهمية ضمن جوف البطن، ولكنه غير شائع. إن الصدمة والنزف تتالي سريع للتمزق، ويمكن أن يتطور فيما بعد ارتكاس حبيبومي واضح (التهاب بريتوان كيميائي) والذي قد يؤدي لتشكل التصاقات كثيفة.58
التشخيص: تملك هذه الأورام مظهراً صدوياً مميزاً، والذي يسمح بتشخيص مقبول لها بشكل غير غازي في العديد من الحالات. تبلغ الحساسية المسجلة 98-100%. أما التشخيص الأكيد فيوضع أثناء الجراحة.
العلاج: إن استئصال الكيسة المبيضية منصوح به، لوضع التشخيص الأكيد، والحفاظ على النسيج المبيضي، وتجنب المشاكل الممكنة مثل الانفتال والتمزق أو تطور مكونات خبيثة. يعتبر استئصال المبيض والملحقات تدبير مقبول بالنسبة للسيدات اللاتي أنهين الحياة الإنجابية. يمكن استئصال الكيسات الجلدانية إما تنظيرياً أو عن طريق فتح البطن. وقبل إغلاق البطن يجب إجراء غسيل جيد لجوف البطن لتجنب التهاب البريتوان الكيماوي بسبب تسرب سائل الكيسة الزهمي.
التحول الخبيث66: يحدث التحول الخبيث في 0.2-2% من الأورام المسخية الكيسية الناضجة. على الرغم من أن أي محتوى من الورم المسخي الكيسي الناضج يمكن أن يصيبه تنكس خبيث، فإن السرطانة شائكة الخلايا التي تنشأ من الأديم الظاهر هي أشيع ورم ثانوي.
تضم عوامل الخطورة للخباثة في الورم المسخي الكيسي الناضج: عمر أكبر من 45 سنة (العمر الوسطي 50 سنة مقارنة بـ33 سنة في الأورام السليمة)، قطر الورم أكبر من 10سم، النمو السريع، موجودات تصويرية (مثل جريان منخفض المقاومة ضمن الورم بالتصوير الدوبلري).
الأورام المسخية وحيدة الأديم عالية التمايز:31 وهي مجموعة نادرة ومميزة من الأورام المسخية وتتكون من نمط خلية ناضجة سائد، والأشيع فيها هو سدى المبيض والكارسينوئيد. هذه الأورام تكون خبيثة في أقل من 5% من الحالات. وتكون وحيدة الجانب عادة على الرغم من أنه قد يوجد ورم في الجهة الأخرى. إن سدى المبيض Stroma ovarii هو ورم مسخي سليم، يتألف بشكل أساسي من نسيج درقي سليم. ويؤدي إفراز الهرمونات الدرقية إلى فرط نشاط درقي في 25-35% من الحالات. تعد أورام الكارسينوئيد المبيضية نادرة الحدوث. وأورام الكارسينوئيد المبيضية البدئية عادة وحيدة الجهة. ومحصورة في المبيض، وتتألف من ظهارة تنفسية أو معدية معوية ضمن ورم مسخي كيسي ناضج، تتطور المتلازمة الكارسينوئيدية في ثلث الحالات، ويمكن أن تطور انتقالات كبدية بسبب النزح الوريدي المباشر من المبيض إلى الدوران الجهازي. تعد أورام الكارسينوئيد المنتقلة إلى المبيض أكثر ندرة، وتميل لأن تكون ثنائية الجانب، وتنشأ من أورام كارسينوئيد لفائفية بدئية. وفي مثل هذه الحالات يعد الداء البطني المنتشر شائع الحدوث. وتوجد حالات نادرة جداً وجد فيها تشارك الورمين الكارسينوئيد وسدى المبيض.
الورم المسخي الصلد الناضج:66
قد يكون الورم المسخي صلداً في بعض الأحيان، ويتكون بشكل كامل من مجموعة نسيج سليمة ذات مظهر متباين، ومن بنى منظمة مشتقة من خلايا من الطبقات الثلاث. معظم هذه الأورام سليمة ووحيدة الجانب. على الرغم من أنه وصفت انزراعات بريتوانية. من الصعب – على الأقل بدئياً- التمييز بينها وبين الأورام المسخية غير الناضجة الصلدة الخبيثة، والتي تكون بشكل شبه دائم صلدة.  تكون معالجة هذه الأورام مشابهة لمعالجة الأورام المسخية الكيسية الناضجة.
الأورام المسخية غير الناضجةImature teratoma :
الموجودات السريرية:45
تشكّل الأورام المسخية غير الناضجة 20% من كل أورام الخلية المنتشة المبيضية الخبيثة، وتقريباً نفس تواتر أورام الكيس المحي. وتتألف من أنسجة مشتقة من الطبقات المنتشة الثلاثة: الظاهرة والمتوسطة والباطنة. إن وجود البنى الجنينية أو غير الناضجة يميّز هذه الأورام عن الأورام المسخية الكيسية الناضجة السليمة (الكيسات الجلدانية) الأكثر شيوعاً. إن الاشتمال ثنائي الجانب للإصابة نادر. لكن 10% من المريضات لديهن ورم مسخي ناضج في المبيض المقابل. إن الواسمات الورمية سلبية عادة ما لم يتشارك الورم المسخي غير الناضج مع أنماط أخرى من أورام الخلية المنتشة. لذلك فإن عيار αFP، أو المستضد السرطاني 125 (CA125)، أو CA19-9، أو المستضد السرطاني الجنيني (CEA) يمكن أن تكون مفيدة في بعض الحالات.
بالتأمل العياني الخارجي؛ تبدو هذه الأورام ككتل ضخمة، مدورة أو مفصصة، لينة أو قاسية. وعادة تخترق المحفظة المبيضية وتغزو موضعياً.
أشيع أماكن الانزراعات هي البريتوان وبشكل أقل شيوعاً العقد اللمفية خلف البريتوان. إن الغزو الموضعي وتشكّل الالتصاقات المحيطة تمنع وتفسّر انخفاض نسبة الانفتال في هذه الأورام مقارنة مع الأورام المسخية السليمة. بالنظر إلى سطح القطع؛ نجد الداخل صلد نموذجياً مع مناطق متفرقة كيسية، ولكن أحياناً يشاهد العكس، مع وجود عقيدات صلدة ضمن جدار الكيسة. يمكن أن تعود الأجزاء الصلدة إلى عناصر غير ناضجة، أو غضروفية، أو عظمية، أو مشاركة بينها، أما المناطق الكيسية فهي تمتلئ بسائل مصلي أو مخاطي أو مادة زهمية مع شعر.
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الشكل (4): الورم المسخي غير الناضج، منظر عياني.37
يظهر الفحص المجهري مزيج الأنسجة. بالنسبة للعناصر غير الناضجة تسيطر بشكل شبه دائم أنسجة أديم ظاهر عصبية والتي تترتب كأنابيب بدئية وصفائح من خلايا خبيثة صغيرة مدورة والتي يمكن أن تترافق بتشكّل دبقي. إن التشخيص صعب عادة عند التقييم بالمقطع التجميدي، ومعظم الأورام لا تشخّص إلا بالتقييم النسيجي الكامل النهائي. تقسم الأورام إلى ثلاث درجات مبدئياً اعتماداً على كمية النسيج العصبي غير الناضج الموجود ضمنها. ولكن بسبب عدم الثبات في التصنيف بين المراقبين اقترح تغيير نظام التصنيف إلى درجتين: منخفضة (الدرجة 1 و 2 سابقاً)، ومرتفعة (الدرجة 3 سابقاً). ولم يتم الاتفاق عالمياً على هذه الممارسة.66
العلاج والإنذار:79.39.9
يتم التنبؤ بالبقيا بشكل أكثر دقة حسب الدرجة النسيجية للورم. على سبيل المثال، ثلثا الأورام المسخية غير الناضجة تكون في المرحلة I عند التشخيص ولديها معدل بقيا لمدة 5 سنوات يبلغ 90-95%.56 تملك مريضات المرحلة IA، والدرجة 1 من الأورام المسخية غير الناضجة إنذاراً ممتازاً ولا تتطلب علاجاً كيماوياً متمماً47.9. تملك مريضات المرحلة II-IV معدل بقيا لمدة 5 سنوات يبلغ 70-80%.
إن استئصال الملحقات وحيد الجانب هو الرعاية المعيارية لمريضات أورام الخلية المنتشة الخبيثة في سن النشاط التناسلي. قام Beiner وزملاؤه (2004)6 بمعالجة 8 مريضات في المرحلة الباكرة من الورم المسخي غير الناضج باستئصال الكيسة المبيضية ومعالجة كيماوية متممة ولم يلاحظ أي نكس.
يمكن أن تترافق الأورام المسخية غير الناضجة مع انزراعات نسيجية ناضجة في البريتوان وهي لاتغيّر مرحلة الورم ولاتؤثّر على البقيا. ولكن هذه الانزراعات من عناصر ورمية مسخية ناضجة والتي تكون رغم سلامتها مقاومة للعلاج الكيماوي ويمكن أن تتضخّم خلال أو بعد العلاج الكيماوي. وتدعى هذه الانزراعات بمتلازمة الورم المسخي النامي growing teratoma syndrome وهي تحتاج لجراحة النظرة الثانية والاستئصال لنفي الخباثة الناكسة29.
التحول الخبيث للأورام المسخية الكيسية الناضجة:85.61
إن هذه الأورام النادرة هي النمط الوحيد من أورام الخلية المنتشة التي تحدث لدى السيدات بعد سن الضهي. توجد المناطق الخبيثة عادة في عقيدات صغيرة في جدار الكيسة، أو كتلة بوليبية الشكل ضمن اللمعة بعد إزالة الورم المسخي الكيسي الناضج بشكل كامل. تعد السرطانة حرشفية الخلايا هي الأكثر شيوعاً وتوجد تقريباً في 1% من الأورام المسخية الكيسية الناضجة. وتتضمن الخباثات الأخرى المشاهدة: السرطانات قاعدية الخلايا، والأورام الزهمية، والميلانومات الخبيثة، والسرطانات الغدية، والأغران، وأورام الأديم الظاهر العصبية. ويمكن أن توجد أيضاً التنشؤات الصماوية النمط _مثل السدى المبيضي والكارسينوئيد_ ضمن الأورام المسخية الكيسية الناضجة. هذه الأورام خبيثة في أقل من 5% من المريضات. ونادراً ما يكون السدى الخبيث وظيفياً لمستوى سريري هام، لكن الورم الكارسينوئيدي يكون كذلك في ثلث الحالات.
العلاج:78.66.31.7.5.1
الجراحة: 66.31.7
إن التدبير الجراحي لأورام الخلية المنتشة هو إجراء تشخيصي وعلاجي. يعتمد مجال الإجراء الجراحي على الموجودات الجراحية وعلى رغبة المريضة في الحفاظ على الخصوبة أو تجنب التعويض الهرموني الخارجي.11
الاستقصاء البدئي: ينصح بإجراء شق عمودي واسع على الخط المتوسط للسماح بكشف ملائم وتقييم دقيق لأعلى البطن، والذي يكون هاماً لاستكمال وضع المرحلة. يجب جمع عينة من الحبن _إذا كان موجوداً_ وإرساله للتقييم الخلوي. في حال عدم وجود حبن فإنه يجب جمع غسالة خلوية من الحوض، ومن الميزابتين جانب الكولونية، والحجاب الحاجز. إن التدبير الجراحي لسرطان المبيض باستخدام تنظير البطن ممكن من الناحية التقنية، سجّل الجرّاحون مع خبرة تنظيرية متقدّمة أنّ تنظير البطن آمن وفعّال كخيار بديل للمريضات مع كتلة مبيضية صغيرة وفي المرحلة I،16 ولكنه لايعتبر إجراءاً حكيماً من قبل عدد كبير من المؤلفين. بعد ذلك يجرى استقصاء للبطن والحوض، ويجرى استئصال مبيض، أو استئصال كيسة، أو إزالة الكتلة الصلدة، أو استئصال ملحقات. ويعتمد اختيار الإجراء على خباثة أو سلامة الآفة، وفيما إذا كان حجم وموقع الآفة يتيح للجراح إمكانية الحفاظ على سلامة جزء من النسيج المبيضي الطبيعي. ترسل العينات بعدها للتقييم باستخدام المقطع التجميدي من قبل أخصائي التشريح المرضي. يجب تأكيد التشخيص قبل إكمال الجراحة الجذرية. يعد استئصال الملحقات هو الإجراء الجراحي الأصغر الذي يُجرى للآفات الخبيثة لأنه يمكن أن تنتشر الخلايا الورمية إلى أنبوبة فالوب بواسطة العود اللمفي المبيضي. إذا كان يبدو أن الورم محصور في الحوض، تُجرى خزعات بريتوانية عشوائية أو موجَّهة، وتتضمَّن الميزابتين جانب الكولونية، ورتج دوغلاس الخلفي، والجدران الجانبية، والطية المثانية الرحمية، والحجاب الحاجز. إذا وجدت التصاقات فإنه يجب إرسالها أيضاً للتشريح المرضي. يُجرى أيضاً استئصال الثرب والزائدة الدودية. من الهام اعتيان العقد اللمفية الحوضية وجانب الأبهرية بشكل كافٍ، إلا أن استئصال العقد اللمفية الكامل غير ضروري. بسبب نمط الانتشار الورمي؛ يعد الاستئصال اللمفي أكثر أهمية بالنسبة للأورام الإنتاشية، بينما الخزعات الثربية والبريتوانية ذات قيمة بالنسبة لأورام الكيس المحي والأورام المسخية غير الناضجة.
الجراحة المحافظة للخصوبة:66.59
حالما يتم تأكيد تشخيص خباثة ورم الخلية المنتشة؛ فإنه يجرى استئصال الرحم والمبيضين والبوقين للسيدة التي أكملت الحياة الإنجابية. وعندما توجد رغبة في الحفاظ على الخصوبة لدى السيدات الشابات، فإن استئصال الملحقات في جهة واحدة مع المحافظة على الرحم والمبيض في الجهة الأخرى هو الإجراء المناسب في هذه الحالات. إذ أن 80% من السيدات سوف يستأنفن وظيفة طمثية طبيعية، حتى بعد المعالجة الكيماوية، ولا يبدو أنه توجد زيادة في اختلاطات الحمل لدى اللواتي يحملن منهنّ. يستأصل البوق الموافق بسبب الاتصالات الوعائية اللمفية الغنية بين البوق والمبيض. إن النتاج الورمي لا يتأثر بالمعالجة المحافظة على الخصوبة ولا تغيّر هذه المقاربة المحافظة من البقيا59. إذا كان المبيض المقابل يبدو سليماً، فإنه يجب المحافظة عليه كما هو حيث أن الخزعات الروتينية تقود عادة لالتصاقات بريتوانية قد تعيق الخصوبة مستقبلاً. إن خطورة إصابة المبيض المقابل المجهرية أعلى في الورم الإنتاشي وتصل حتى 10%. من أجل ذلك فإن بعض الجراحين يجرون خزعة إسفينية من المبيض المقابل في حالة الورم الإنتاشي. لكن هذه الممارسة غير مقبولة عالمياً حيث أن هذا النوع من الأورام بالخاصة حسّاس للمعالجة الكيماوية ومعدّل الشفاء مرتفع.
نقطة هامة أخرى؛ أنّه يمكن استخدام تقنيات الإخصاب المساعد لدى السيدات بدون مبيضين باستخدام البيوض الملقّحة المجمّدة أو النسيج المبيضي أو البييضات.
إنقاص حجم الورم بدئياً في المراحل المتقدمة:71.54.5
يجب إنقاص الكتلة الورمية قدر المستطاع، إذ أن حجم الورم واحد من أكثر العوامل الإنذارية أهمية من أجل البقيا. في معظم الدراسات السريرية كان الإنذار أسوأ عند السيدات مع نقائل أو داء ناقص الاستئصال. وعلى الرغم من الافتقار لدراسات معشّاة فإنّه يوجد دليل غير مباشر على أن المريضات اللاتي أجريت لهنّ جراحة إنقاص حجم الورم نموذجية (كل البقايا الورمية أقل من 2 سم) يملكن معدل هجوع كامل أعلى بعد المعالجة الكيماوية ونتاج بعيد الأمد أفضل من اللاتي تعرضن لجراحة غير نموذجية.
بسبب الحساسية الممتازة للمعالجة الكيماوية لمعظم أورام الخلية المنتشة الخبيثة؛ يمكن أن يختار بعض الجراحون إجراء إنقاص للكتلة الورمية بشكل أقل عدوانية.
عندما تكون الجراحة الأولية ناقصة؛ فإن خيارات المعالجة تتضمن: جراحة ثانية لوضع مرحلة بدئية، أو المراقبة المنتظمة، أو العلاج الكيماوي المتمم. بسبب تطبيقه منخفض الغزو، فإن تنظير البطن خيار رائع للجراحة المتأخرة لوضع المرحلة بعد الاستئصال البدئي، وأظهر دقة في تحديد المريضات اللاتي بحاجة للعلاج الكيماوي43. إن وضع المرحلة الجراحي بعد الاستئصال البدئي أقل أهمية للحالات التي سوف تعالج كيماوياً بصرف النظر عن الموجودات الجراحية، كأورام الكيس المحي المرحلة I السريرية والأورام المسخية غير الناضجة المرحلة I السريرية عالية الدرجة.70
المراقبة:65.48.22
يجب متابعة المريضات مع ورم خلية منتشة مبيضية خبيث بشكل دقيق سريرياً، وشعاعياً، ومصلياً كل 3 أشهر خلال أول سنتين بعد اكتمال المعالجة22. يتطور 90% من النكس خلال هذه الفترة48. إن جراحة النظرة الثانية غير ضرورية بعد انتهاء المعالجة للمريضات اللاتي استؤصل الورم بشكل كامل لديهن أو عند وجود داء متقدم لا يحتوي على ورم مسخي. إلا أن الورم المسخي غير الناضج المستأصل بشكل غير تام هو الحالة التي تستفيد فيها المريضة بشكل واضح من جراحة النظرة الثانية واستئصال الورم المقاوم للعلاج الكيماوي.80.65.19
العلاج الكيماوي:
لا تحتاج مريضات المرحلة IA من الورم الإنتاشي ومريضات المرحلة IA والدرجة 1 من الورم المسخي غير الناضج إلى علاج كيماوي إضافي. بينما تعالج كافة الأورام المتقدمة أكثر من ذلك والأنماط النسيجية الأخرى من أورام الخلية المنتشة الخبيثة علاجاً كيماوياً مشتركاً يعتمد على مشتقات البلاتينيوم.76.71 تم تسجيل معالجة ناجحة بدون العلاج الكيماوي بعد الجراحة ولكن ينصح بالمعالجة الإضافية بشكل عام.12
يتألف النظام المعياري من شوط لخمس أيام من البليومايسين والإتوبسايد والسيزبلاتين (BEP).30 وقد أظهر النظام المعدل للـBEP (يومان أو ثلاثة) أماناً وفعالية في الدراسات الاستطلاعية ولكن لاتستخدم روتينياً في الممارسة.75.24 بالنسبة للسيدات مع مرحلة دقيقة وورم مستأصل بشكل كامل؛ فإن ثلاثة أشواط من BEP سوف تمنع النكس في كل الحالات تقريباً.79 أظهر استخدام الكاربوبلاتين والإيتوبسايد لثلاثة أشواط نتائج واعدة كخيار بديل في مريضات مختارات، ولكنه بحاجة لدراسات أكثر لاستخدامه في الممارسة كعلاج معياري.82 بالنسبة للمريضات مع استئصال ورمي ناقص فإنه ينصح حالياً بأربعة أشواط على الأقل.81
على الرغم من عدم وجود دراسات سريرية معشاة فإن نظام BEP يعتبر معياري للمريضات مع أورام خلية منتشة مبيضية خبيثة.30.18 إن هذا النظام فعال مثل مشاركة السيزبلاتين وفينبلاستين وبليومايسين (BVP) ولكنه أقل سمية. بما أن المعالجة الكيماوية تبقى فعالة حتى عندما تستخدم في حالات النكس؛ فإن بعض الباحثين حاولوا تحديد المجموعات في المرحلة الباكرة ومنخفضة الخطورة والتي يمكن مراقبتها بعد الجراحة وبالتالي تجنب سمية العلاج الكيماوي. ولكن قبل إدخال هذه الاستراتيجية في الممارسة العامة نحتاج لدراسات إضافية كبيرة لتحديد معدلات النكس والبقيا بعيدة المدى في المراحل الباكرة المعالجة بدون علاج كيماوي إضافي.22.21.9
التشعيع:49
استبدل العلاج الشعاعي بالعلاج الكيماوي كمعالجة متممة مفضلة في كل أنماط أورام الخلية المنتشة المبيضية الخبيثة. اعتمد هذا التحول أساساً بسبب الحساسية الملحوظة لهذه الأورام للعلاج مع احتمالية مرتفعة لبقاء الوظيفة المبيضية بعد العلاج الكيماوي. ولكن ما تزال بعض الحالات تتطلب علاجاً شعاعياً. والدور الأساسي له حالياً هو علاج تلطيفي في أورام الخلية المنتشة المقاومة للعلاج الكيماوي.
النكس:52.40.33.29
إن العلاج المفضل لأورام الخلية المنتشة المبيضية الناكسة لدى المريضات المعالجات بدئياً بالجراحة فقط؛ هو أربع أشواط _على الأقل_ من العلاج الكيماوي باستخدام نظام BEP. إن المريضات اللاتي حدث لديهن هجوع سريري لأكثر من 6 أشهر بعد انتهاء العلاج الكيماوي يمكن أن يعالجن مرة أخرى بالـ BEP. لأن هذه الأورام تكون عادة أكثر قابلية للاستجابة باستخدام مشتقات البلاتينيوم. بينما تعتبر الحالات التي لم تصل للهجوع باستخدام علاج الكيماوي BEP أو حدث النكس خلال أقل من 6 أشهر مقاومة للعلاج الكيماوي، وفي هذه الحالات تكون خيارات العلاج محدودة، أحدها استخدام VAC (فنكريستين، وداكتينوميسين، وسيكلوفوسفاميد). وتتضمن العوامل الأخرى ممكنة الفعالية كل من باكليتاكسيل، وجيمسيتابين، وأوكساليبلاتين.40.33
إن دور جراحة النظرة الثانية لإنقاص الكتلة محدود بسبب الطبيعة الأساسية المقاومة للعلاج الكيماوي في هذه الأورام الناكسة، ويعتبر الورم المسخي غير الناضج المقاوم للعلاج الكيماوي استثناءً.52 إن نمو أو بقاء الورم بعد العلاج الكيماوي لا يعني بالضرورة تقدماً باتجاه الخباثة، ولكن يجب استئصالها.29
نمط الانتشار:31
تنتشر أورام الخلية المنتشة الخبيثة بالطريق اللمفاوي، أو الطريق الدموي، أو الانتشار عبر السطح البريتواني. وبشكل مغاير للأورام الظهارية فإن إصابة العقد اللمفية أشيع في أورام الخلية المنتشة، ولها نوعاً ما ميل أكثر للانتقالات الدموية إلى الكبد والرئة. في دراسة استعادية ضخمة؛ كانت الانتقالات العقدية في أورام الخلية المنتشة مختلفة حسب النمط النسيجي: أورام إنتاشية (28%)، أورام الخلية المنتشة المختلطة _تتضمن الورم اللاإنتاشي الصرف_ (16%)، الورم المسخي الخبيث (8%). وكانت إصابة العقد اللمفية منبئ مستقل لسوء الإنذار مع معدل خطورة 2.9 (فاصل موثوقية 95%: 1.4-5.7).

الإنذار:68.13
تملك أورام الخلية المنتشة المبيضية الخبيثة إنذاراً ممتازاً عندما تعالج بشكل ملائم.42 إن المتغيرات الأساسية التي تؤثر على الإنذار هي: نمط الخلية النسيجي، والمرحلة الجراحية، وكمية الداء المتبقي بعد الجراحة البدئية. ومن بين أورام الخلية المنتشة تكون الأورام الإنتاشية ذات إنذار إجمالي أفضل من الأنماط الورمية غير الإنتاشية.83
	جدول (3): المرحلة والبقيا لأورام الخلية المنتشة المبيضية الخبيثة الشائعة66
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تعالج معظم المريضات بجراحة محافظة على الخصوبة، مع أو بدون معالجة كيماوية. وسوف تستأنف الدورة الطمثية لديهن ويكن قادرات على الإلقاح والحمل.50.20 بالإضافة لذلك لم تسجل أي دراسة منشورة زيادة في معدل العيوب الولادية أو الإسقاط العفوي لديهن.86.73.46.10






التدبير أثناء الحمل:
توجد كتلة الملحقات الثابتة في 1-2 % من كل الحوامل.44 تشاهد هذه التنشؤات عادة خلال الفحص بفائق الصدى الروتيني خلال الحمل. ولكن أحياناً تتظاهر بارتفاع شديد في مستوى αFP في مصل الأم مع وجود علامات الورم الخبيث.35 يشكّل الورم المسخي الكيسي الناضج (الكيسات الجلدانية) ثلث الأورام المستأصلة خلال الحمل. بالمقابل تشكل الأورام الإنتاشية 1-2% فقط من هذه التنشؤات ولكنها تبقى أشيع الخباثات المبيضية خلال الحمل. ومن النادر حدوث باقي أورام الخلية المنتشة.67
يتضمن العلاج البدئي وضع المرحلة جراحياً كما في المريضات غير الحوامل.87.35 من حسن الحظ أن بعض المريضات فقط يكون لديهن داء متقدم يتطلب استئصالاً جذرياً لإنقاص الكتلة الورمية. وما يزال قرار إعطاء علاج كيماوي خلال الحمل موضع خلاف. تملك أورام الخلية المنتشة المبيضية الخبيثة القدرة على النمو السريع، وبالتالي فإن تأجيل العلاج لبعد الولادة غير مفضل. يبدو أن العلاج باستخدام BEP آمن خلال الحمل، مع أن بعض التقارير ذكرت إمكانية حدوث اختلاطات جنينية.35.25 لهذا السبب ينصح البعض بتأجيل المعالجة لفترة النفاس.67 لسوء الحظ، لا توجد نتائج من دراسات كبيرة لحل هذه المعضلة.  









الجانب العملي









عنوان الدراسة:
أورام الخلية المنتشة في المبيض (الوبائيات والتدبير في مشفى التوليد الجامعي)
هدف الدراسة:
[bookmark: OLE_LINK13][bookmark: OLE_LINK14][bookmark: OLE_LINK22][bookmark: OLE_LINK26]توصيف أنماط أورام الخلية المنتشة المشخّصة في مشفى التوليد الجامعي، وتحديد خصائصها، وطرق تدبيرها، ومقارنة ذلك بالأدلة العلمية المعتمدة عالمياً.
مبررات الدراسة:
[bookmark: OLE_LINK11][bookmark: OLE_LINK12][bookmark: OLE_LINK23]تشكل أورام الخلية المنتشة في المبيض 15.6% من أورام المبيض و9.1% من الخباثات المبيضية المسجلة في دار التوليد الجامعي (أشقر. مجلة جامعة دمشق. العدد1. 2008).
تحدث هذه الأورام غالباً عند الشابات في سن النشاط التناسلي؛ في العقدين الثاني والثالث من الحياة. هذا التوزع العمري مع اختلاف شدة خباثة هذه الأورام؛ جعل مراكز أبحاث الأورام النسائية تولي هذه الأورام خصوصية معينة في التدبير والمتابعة.84.66
[bookmark: OLE_LINK27][bookmark: OLE_LINK28]ومن هنا تأتي أهمية توثيق الحالات المسجلة في المشفى واستعراض التدبير المقدم وتوافقه مع أنماط التدبير المدروسة في المراكز البحثية، في ظل غياب مثل هذه المعلومات.
طرائق ومواد الدراسة:
مكان الدراسة: مستشفى دار التوليد الجامعي بدمشق.
نوع الدراسة: وصفي استعادي Retrospective Descriptive Study.
الفترة:
تمت دراسة المريضات اللواتي راجعن المستشفى في الفترة من 1\1\2001 ولغاية 31\12\2010 .
جمهرة المريضات: 
العينة المدروسة:
مجموعة الحالات: السيدات المصابات بورم خلية منتشة مبيضية على اختلاف أنماطه النسيجية ودرجاته بشكل مثبت ومؤكد بالدراسة النسيجية في مخبر التشريح المرضي في المشفى. وأجري لهن عمل جراحي في المشفى.
مجموعة الشاهد: وتضم سيدات أجري لهن عمل جراحي في المشفى "اشتملت الجراحة على وصف المبيضين"، ويوجد تأكيد نسيجي على سلامة المبيضين؛ وراجعن المستشفى خلال نفس الفترة الزمنية للحالات. وتم اختيار هذه المجموعة عن طريق سحب أضابير المريضات بشكل عشوائي اعتباطي من شعبة الأرشيف في المشفى.
طريقة الدراسة:
إن الدراسة هي دراسة حالة-شاهد استعادية Retrospective Case-Control، وتشمل النساء اللواتي شخِّص لديهن وبواسطة التشريح المرضي ورم خلية منتشة Germ cell tumor وأجري لهن عمل جراحي في المشفى.
تم أخذ الموافقة على إجراء البحث من قبل مجلس قسم التوليد وأمراض النساء، وكلية الطب البشري – جامعة دمشق.
وبعدها تم البدء بجمع بيانات السيدات اللواتي حققن شروط الدراسة، وذلك بالرجوع للسجلات الموجودة في شعبة الأرشيف في المستشفى ومراجعتها يدوياً من قبل الباحثة، وقراءة كل من القصة المرضية والاستجواب الطبي، والاستشارات الداخلية والتخديرية، وتقرير العمل الجراحي.
كما تمت العودة لأرشيف شعبة التشريح المرضي في المستشفى للحصول على نتائج التشريح المرضي للعينات المرسلة.
معالجة البيانات:
بعد جمع البيانات تم ترميزها وإدخالها إلى الحاسوب باستخدام برنامج إكسل Microsoft Office Excel 2000 ضمن جداول محددة وتمثيلها بيانياً.
ثم أجري التحليل الإحصائي باستخدام برنامج الحزمة الإحصائية للعلوم الاجتماعية (SPSS، الإصدار 15، Chicago، IL، USA). واعتبر المتغير المدروس له قيمة إحصائية ذات مغزى من أجل قيمة مستوى الدلالة أقل أو تساوي 0.05.
في النهاية أجريت مقارنة بين النتائج الواردة في هذه الدراسة مع التقارير العالمية المماثلة المنشورة.











                  
عرض النتائج:
تم عرض النتائج على مستويين:
الأول: ويشتمل على نظرة عامة على واقع أورام الخلية المنتشة خلال فترة الدراسة كاملة. الثاني: وكان عبارة إجراء دراسة مقارنة تحليلية بين مجموعة أورام خلية منتشة محددّة ومجموعة شاهد مضبوطة.
· واقع أورام الخلية المنتشة في دار التوليد الجامعي:
كان عدد حالات أورام الخلية المنتشة المبيضية التي تم تسجيلها في المشفى 214 حالة وذلك خلال الفترة بين بداية عام 2001 ونهاية عام 2010، ويستعرض الجدولان (4)، و(5) توزع هذه الأورام حسب النمط النسيجي.
	الورم المبيضي
	العدد
	النسبة المئوية

	سليمة
	188
	87.85%

	خبيثة
	26
	12.15%

	المجموع
	214
	

	الجدول (4): توزع أورام الخلية المنتشة في دار التوليد حسب الخباثة



وقد كانت الأنماط السليمة تتضمن الأورام المسخية الناضجة. فيما تضمنت الأورام الخبيثة الأنماط الأخرى.
	نمط الورم
	العدد
	النسبة المئوية

	الورم المسخي الناضج
	188
	87.85%

	الورم المسخي غير الناضج
	8
	3.74%

	الورم الإنتاشي
	4
	1.87%

	ورم الكيس المحي
	6
	2.80%

	السرطانة الجنينية
	1
	0.47%

	السرطانة المشيمائية
	2
	0.93%

	أشكال مختلطة
	5
	2.34%

	الجدول (5): توزع الأنماط النسيجية لأورام الخلية المنتشة في دار التوليد الجامعي


من الجدول نجد أن الأشكال المختلطة شكلت ما نسبته 2.34% من مجمل أورام الخلية المنتشة المشخصة في المشفى؛ ويستعرض الجدول (6) الأنماط النسيجية التي كانت تشكل هذه الأورام المختلطة.

	الحالة
	الأنماط الورمية المشاهدة

	1
	ورم مسخي غير ناضج + مركبة سرطانة غدية + مركبة سرطانة شائكة الخلايا.

	2
	ورم مسخي غير ناضج + ورم إنتاشي

	3
	ورم مسخي غير ناضج + ورم جنيني متعدد

	4
	ورم مسخي ناضج + ورم الكيس المحي + السرطانة الجنينية

	5
	غير محددة ∞

	الجدول (6): توصيف الأنماط الورمية المختلطة الموجودة في الدراسة 


∞: ورد في تقرير التشريح المرضي أنه ورم خلية منتشة مختلط خبيث دون تفصيل الأنماط المشاهدة.



كان المتوسط الحسابي لعمر المريضات عند التشخيص 31.5 ± 11.48 سنة. وقد بلغ أصغر عمر لتشخيص الإصابة 8 سنة. أما أعلى عمر للإصابة فقد كان 70 سنة.
وكان أعلى تواتر للحدوث في المجموعة العمرية 20-29 سنة.
ولدراسة العمر عند التشخيص ضمن مريضات أورام الخلية المنتشة تم تقسيم المريضات إلى مجموعات فرعية صغرى؛ كل منها عبارة عن عشر سنوات. ويبين الجدول (7) النتائج.
	المجموعة العمرية
	عدد المريضات
	النسبة المئوية

	≤9
	1
	0.47%

	10-19
	28
	13.08%

	20-29
	74
	34.58%

	30-39
	60
	28.04%

	40-49
	36
	16.82%

	50-59
	8
	3.74%

	60-69
	6
	2.80%

	70-79
	1
	0.47%

	المجموع
	214
	

	جدول (7): توزع مريضات أورام الخلية المنتشة في الدراسة حسب المجموعات العمرية




· الدراسة الوصفية لخصائص العينة:
أجريت الدراسة التحليلية المقارنة بين المريضات المصابات بورم خلية منتشة وهي الحالات التي كانت بياناتها مكتملة والتي بلغ عددها 108 حالات، ومجموعة شاهد مقابلة "شروط الاشتمال في مقدمة الدراسة العملية".
وقد كان توزع عينة الدراسة وفقاً للمتغيرات المستقلة المختلفة كما يلي:
1 - توزع عينة الدراسة وفقاً للمجموعة المدروسة:
	المجموعة المدروسة
	عدد المريضات
	النسبة المئوية

	مجموعة أورام الخلية المنتشة
	108
	47.37%

	المجموعة الشاهدة
	120
	52.63%

	المجموع
	228
	100

	الجدول (8): يبين توزع عينة الدراسة وفقاً للمجموعة المدروسة.






2 – المتوسط الحسابي لأعمار المريضات (بالسنوات) في عينة الدراسة وفقاً للمجموعة المدروسة:
تمت دراسة العمر ضمن عينة المريضات بشكل مشابه للمجموعة الكاملة وذلك بتقسيمها إلى مجموعات فرعية صغرى؛ كل منها عبارة عن عشر سنوات. ويبين الجدول (9) النتائج المسجلة.
بلغ أصغر عمر لتشخيص الإصابة 11 سنة. أما أعلى عمر للإصابة فقد كان 66 سنة.
كان أعلى تواتر للحدوث في المجموعة العمرية 20-39 سنة وقد شُخِّصت أكثر من نصف الحالات في هذه المجموعة العمرية. وكان المتوسط الحسابي لعمر المريضات عند التشخيص 31.31 ± 10.82 سنة. الجدول (10).
كان المتوسط الحسابي لمريضات مجموعة الشاهد 32.16 ± 11.23 سنة حيث تم اختيارهن من مجموعات عمرية قريبة للحالات لتقليل الانحياز.
	المجموعة العمرية
	مجموعة الحالات
	مجموعة الشاهد

	
	عدد المريضات
	النسبة المئوية
	عدد المريضات
	النسبة المئوية

	≤9
	-
	-
	-
	-

	10-19
	17
	15.74%
	7
	5.83%

	20-29
	31
	28.70%
	29
	24.17%

	30-39
	35
	32.41%
	39
	32.50%

	40-49
	17
	15.74%
	27
	22.50%

	50-59
	5
	4.63%
	9
	7.50%

	60-69
	3
	2.78%
	7
	5.83%

	70-79
	-
	-
	2
	1.67%

	المجموع
	108
	100%
	120
	100%

	جدول (9): توزع مريضات أورام الخلية المنتشة في الدراسة حسب المجموعات العمرية والنسب المئوية.




	المتغير المدروس
	المجموعة المدروسة
	عدد الحوامل
	الحد الأدنى
	الحد الأعلى
	المتوسط الحسابي
	الانحراف المعياري

	عمر المريضة (بالسنوات)
	مجموعة المريضات اللاتي لديهن ورم خلية منتشة
	108
	11
	66
	31.31
	10.82

	
	المجموعة الشاهدة
	120
	16
	71
	32.16
	11.23

	
	المريضات في عينة البحث كاملةً
	228
	11
	71
	31.83
	11.07

	جدول:(10) يبين الحد الأدنى والحد الأعلى والمتوسط الحسابي والانحراف المعياري لأعمار المريضات (بالسنوات) في عينة الدراسة وفقاً للمجموعة المدروسة.










3- الحالة الإنجابية:
عند دراسة هذا العامل في الدراسة تم تقسيم أفراد المجموعة المدروسة إلى: فتاة، أو متزوجة وهذه بدورها قسمت اعتماداً على حدوث ولادة أو عدم حدوثها وتعدد الولادات. ويستعرض الجدول (11) النتائج المسجلة.
كان هناك 19 مريضة فتاة، وبنسبة مئوية بلغت (17.59%) من مجمل المجموعة. ويضاف لهن 17 حالة (15.74%) عديمة ولادة.
	
	المقارنة
	الحالات
	الشاهد

	لم يسبق لها الزواج "فتاة"
	العدد
	19
	4

	
	النسبة المئوية
	17.59%
	3.33%

	
سبق لها الزواج
	عديمة الولادة
	العدد
	17
	16

	
	
	النسبة المئوية
	15.74%
	13.33%

	
	ولود <5
	العدد
	29
	37

	
	
	النسبة المئوية
	26.85%
	30.84%

	
	ولود ≥5
	العدد
	43
	63

	
	
	النسبة المئوية
	39.82%
	52.50%

	الجدول (11): يبين الحالة الإنجابية لأفراد عينة الدراسة حسب المجموعة







لدراسة دلالة الفروق في تكرارات السيدات عديمات الولادة والسيدات اللاتي حدث لديهن ولادة سابقة بين مجموعة السيدات المصابات بورم خلية منتشة "الحالات" ومجموعة الشاهد؛ تم إجراء اختبار كاي مربع، حيث وجد أن قيمة مستوى الدلالة أصغر من القيمة 0.05، أي أنه عند مستوى الثقة 95% توجد فروق ذات دلالة إحصائية في تكرارات السيدات عديمات الولادة والسيدات اللاتي حدث لديهن ولادة سابقة بين مجموعتي الحالات والشاهد، وبدراسة جدول التكرارات والنسب المئوية الموافق يُلاحظ أن نسبة وجود عديمات الولادة كانت أكبر في مجموعة الحالات من نسبة تواجدها في مجموعة الشاهد.
	جدول (12): نتائج اختبار كاي مربع لدراسة دلالة الفروق في تكرارات السيدات عديمات الولادة والسيدات الولودات في عينة الدراسة

	المجموعة المدروسة
	عدد المريضات
	عديمة ولادة
	ولود
	قيمة كاي مربع
	درجات الحرية
	قيمة مستوى الدلالة المقدرة
	دلالة الفروق

	مجموعة الحالات
	108
	36
	72
	8.522
	1
	> 0.05
	توجد فروق دالة

	مجموعة الشاهد
	120
	20
	100
	
	
	
	


تم تحديد مصطلح (عديدة الولادة) عند حدوث 5 ولادات أو أكثر. ومصطلح السيدات (غير عديدات الولادة) وهو يشمل السيدات عديمات الولادة والسيدات اللاتي حدث لديهن أقل من 5 ولادات سابقة. ولدراسة دلالة الفروق في تكرارات السيدات عديدات الولادة والسيدات غير عديدات الولادة بين مجموعة السيدات مع ورم خلية منتشة "الحالات" ومجموعة الشاهد تم إجراء اختبار كاي مربع؛ حيث وجد أن قيمة مستوى الدلالة أكبر من القيمة 0.05، أي أنه عند مستوى الثقة 95% لا توجد فروق ذات دلالة إحصائية في تكرارات السيدات عديدات الولادة والسيدات غير عديدات الولادة بين مجموعتي الحالات والشاهد.
	جدول (13): نتائج اختبار كاي مربع لدراسة دلالة الفروق في تكرارات السيدات عديدات الولادة والسيدات غير عديدات الولادة في عينة الدراسة

	المجموعة المدروسة
	عدد المريضات
	عديدة ولادة
	غير عديدة ولادة
	قيمة كاي مربع
	درجات الحرية
	قيمة مستوى الدلالة المقدرة
	دلالة الفروق

	مجموعة الحالات
	108
	43
	65
	3.677
	1
	< 0.05
	لا توجد فروق دالة

	مجموعة الشاهد
	120
	63
	57
	
	
	
	





4- الدورة الطمثية:
كان تقييم الدورة الطمثية يتم بالسؤال أولاً عن حدوث الضهي؛ وعند وجود الدورة كان يتم تقييم صفات الدورة الطمثية، واعتبرت السيدة لديها عدم انتظام في الدورة الطمثية اعتماداً على ذكرها لهذا العرض أو تحديده أثناء الاستجواب السريري، وقد تنوع عدم الانتظام الطمثي من تقارب طموث وغزارة طمث إلى تباعد الطموث أو قلة دم الدورة الطمثية، أو نزف رحمي طمثي. ويبين الجدول (14) نتائج تقييم الدورة الطمثية في مجموعة الدراسة.
كان يوجد 13 سيدة حامل من مجموعة الحالات، وحالتان قبل البلوغ، ولم يذكر تقييم للدورة الطمثية في هذه الحالات. ولم توجد أي حالة حمل في المجموعة الشاهد.
	
	المقارنة
	حامل
	قبل البلوغ
	ضهي
	دورة طمثية موجودة
	المجموع

	
	
	
	
	
	دورة غير منتظمة
	دورة منتظمة
	

	الحالات
	العدد
	13
	2
	6
	40
	47
	108

	
	النسبة المئوية
	12.04%
	1.85%
	5.55%
	37.04%
	43.52%
	

	الشاهد
	العدد
	-
	-
	14
	56
	50
	120

	
	النسبة المئوية
	-
	-
	11.67%
	46.67%
	41.66%
	

	الجدول (14): نتائج تقييم الدورة الطمثية لدى أفراد عينة الدراسة.


لإظهار أهمية الدورة الطمثية وطبيعتها في مريضات أورام الخلية المنتشة تمت دراسة هذا العامل على مرحلتين، تضمنت الأولى دراسة تكرار وجود الضهي "المخطط رقم (10)"، والثانية دراسة تكرار انتظام الدورة الطمثية بعد استبعاد حالات الضهي والحمل من المجموعتين "المخطط رقم (11)".




ولدراسة دلالة الفروق في تكرارات السيدات اللاتي في سن الضهي والسيدات اللاتي لديهن دورة طمثية بين مجموعة السيدات مع ورم خلية منتشة "الحالات" ومجموعة الشاهد؛ تم إجراء اختبار كاي مربع، ووجد أن قيمة مستوى الدلالة أكبر من القيمة 0.05، أي أنه عند مستوى الثقة 95% لا توجد فروق ذات دلالة إحصائية في تكرارات السيدات اللاتي في سن الضهي والسيدات اللاتي لديهن دورة طمثية بين مجموعتي الحالات والشاهد، وبدراسة المخطط الموافق يُلاحظ أن نسبة وجود السيدات اللاتي في سن الضهي كانت أقل في مجموعة الحالات من نسبة تواجدها في مجموعة الشاهد.
	جدول (15): نتائج اختبار كاي مربع لدراسة دلالة الفروق في تكرارات السيدات اللاتي في سن الضهي والسيدات اللاتي لديهن دورة طمثية في عينة الدراسة

	المجموعة المدروسة
	عدد المريضات
	ضهي
	يوجد دورة طمثية
	قيمة كاي مربع
	درجات الحرية
	قيمة مستوى الدلالة المقدرة
	دلالة الفروق

	مجموعة الحالات
	106
	6
	100
	2.517
	1
	< 0.05
	لا توجد فروق دالة

	مجموعة الشاهد
	120
	14
	106
	
	
	
	


وتم أيضاً إجراء اختبار كاي مربع لدراسة دلالة الفروق في تكرارات السيدات اللاتي لديهن انتظام في الدورة الطمثية والسيدات اللاتي لديهن عدم انتظام في الدورة الطمثية بين مجموعة السيدات مع ورم خلية منتشة "الحالات" ومجموعة الشاهد؛ ووجد أيضاً أن قيمة مستوى الدلالة أكبر من القيمة 0.05، أي أنه عند مستوى الثقة 95% لا توجد فروق ذات دلالة إحصائية في تكرارات السيدات اللاتي لديهن انتظام في الدورة الطمثية والسيدات اللاتي لديهن عدم انتظام في الدورة الطمثية بين مجموعتي الحالات والشاهد، وبدراسة المخطط الموافق يُلاحظ أن نسبة وجود عدم انتظام الدورة الطمثية كانت أقل في مجموعة الحالات من نسبة تواجدها في مجموعة الشاهد.
	جدول (16): نتائج اختبار كاي مربع لدراسة دلالة الفروق في تكرارات السيدات اللاتي لديهن انتظام في الدورة الطمثية والسيدات اللاتي لديهن عدم انتظام في الدورة الطمثية في عينة الدراسة

	المجموعة المدروسة
	عدد المريضات
	دورة منتظمة
	دورة غير منتظمة
	قيمة كاي مربع
	درجات الحرية
	قيمة مستوى الدلالة المقدرة
	دلالة الفروق

	مجموعة الحالات
	87
	47
	40
	0.898
	1
	< 0.05
	لا توجد فروق دالة

	مجموعة الشاهد
	106
	50
	56
	
	
	
	


وبالتالي فإن وجود الدورة الطمثية أو نمطها لا يعتبر ذا أهمية في أورام الخلية المنتشة المبيضية.









5- الموجودات السريرية:
راجعت المريضات بعدة شكاوى سريرية بدئية والتي أفضت بدورها بعد التقييم للاشتباه بوجود ورم مبيضي، وتم تبويبها في الجدول رقم (17).
	الموجودة السريرية
	مجموعة الحالات
	مجموعة  الشاهد

	
	العدد
	النسبة المئوية
	العدد
	النسبة المئوية

	نزف مهبلي
	نزف بعد الضهي
	1
	0.93%
	8
	6.67%

	
	اضطراب دورة
	20
	18.52%
	44
	36.67%

	ألم في المنطقة الخثلية
	36
	33.33%
	27
	22.50%

	ألم في الحفرة الحرقفية
	14
	12.96%
	4
	3.33%

	حس ثقل في البطن
	16
	14.81%
	11
	9.17%

	كبر حجم البطن
	6
	5.56%
	16
	13.33%

	استقصاء العقم
	4
	3.70%
	7
	5.83%

	أثناء العملية القيصرية
	12
	11.11%
	-
	-

	أعراض هضمية¥
	4
	3.70%
	3
	2.50%

	أعراض بولية α
	7
	6.48%
	14
	11.67%

	وهن عام
	2
	1.85%
	-
	-

	زلة تنفسية
	1
	0.93%
	-
	-

	نقص الوزن
	1
	0.93%
	3
	2.50%

	ألم قطني
	1
	0.93%
	-
	-

	فقر دم شديد
	1
	0.93%
	2
	1.67%

	لاعرضي€
	2
	1.85%
	4
	3.33%

	أعراض أخرى β
	-
	-
	17
	14.17%

	جدول (17): الموجودات السريرية المسجلة في مجموعة الدراسة عند تشخيص الورم ونسبها المئوية.

	¥  وتشمل الإمساك والإقياء ونقص الشهية. α وتشمل تعدد البيلات والسلس البولي والألم عند التبول. € أي تم اكتشافه بإجراء استقصاء شعاعي لهدف آخر.β وهي تتعلق باستطباب العمل الجراحي في مجموعة الشاهد دون أن تسجل في مجموعة الحالات. 


ونجد من الجدول (17) أن الألم البطني في المنطقة الخثلية كان أكثر الموجودات السريرية توارداً لدى مريضات أورام الخلية المنتشة وبنسبة مئوية بلغت 33.33% (36/108مريضة).

ولدراسة دلالة الفروق في تكرارات السيدات اللاتي كان الألم الخثلي هو الموجودة السريرية البارزة والسيدات اللاتي لم يكن موجوداً كموجودة أساسية بين مجموعة السيدات مع ورم الخلية المنتشة "الحالات" ومجموعة الشاهد؛ فقد تم إجراء اختبار كاي مربع، ووجد أن قيمة مستوى الدلالة أكبر من القيمة 0.05، أي أنه عند مستوى الثقة 95% لا توجد فروق ذات دلالة إحصائية في تكرارات السيدات اللاتي كان الألم الخثلي هو الموجودة السريرية البارزة والسيدات اللاتي لم يكن موجوداً كموجودة أساسية بين مجموعتي الحالات والشاهد. وبدراسة جدول التكرارات والنسب المئوية الموافق يُلاحظ أن نسبة وجود الألم الخثلي كانت أكبر في مجموعة الحالات من نسبة تواجده في مجموعة الشاهد.
	جدول (18): نتائج اختبار كاي مربع لدراسة دلالة الفروق في تكرارات السيدات اللاتي كان الألم الخثلي الموجودة السريرية والسيدات اللاتي ليس لديهن ألم كموجودة بارزة في عينة الدراسة

	المجموعة المدروسة
	عدد المريضات
	يوجد ألم
	لايوجد ألم
	قيمة كاي مربع
	درجات الحرية
	قيمة مستوى الدلالة المقدرة
	دلالة الفروق

	مجموعة الحالات
	108
	36
	72
	3.337
	1
	< 0.05
	لا توجد فروق دالة

	مجموعة الشاهد
	120
	27
	93
	
	
	
	


أما النزف المهبلي فقد تواجد في 19.45% من الحالات وذلك بأشكال وأنماط متنوعة. وتم اكتشاف الورم أثناء إجراء العملية القيصرية في 12 حالة (11.11% من مجموعة الحالات).
تم الاشتباه بالتشخيص في حالتين بشكل عرضي، أحدهما في إطار مراقبة روتينية للولب، والأخرى في إطار تقييم التهابات تناسلية.











6- موجودات القصة المرضية:
· الإصابة بالداء السكري:
اعتمد ذكر المريضة لإصابتها بهذا المرض في قصتها المرضية كدليل للإصابة به بالإضافة للحالات التي تم اكتشافها أثناء إقامة المريضة في المستشفى وتحضيرها للعمل الجراحي.
تواجد هذا الداء لدى 11.11% من المريضات المصابات بورم الخلية المنتشة ضمن مجموعة الدراسة ( 12/108 )، فيما سجلت مجموعة الشاهد 16 إصابة، وبنسبة مئوية بلغت (13.33%). انظر الجدول (19).
	[bookmark: _Hlk242038453]
	المقارنة
	المصابات بالداء السكري
	غير المصابات بالداء السكري
	المجموع

	الحالات
	العدد
	12
	96
	108

	
	النسبة المئوية
	11.11%
	88.89%
	

	الشاهد
	العدد
	16
	104
	120

	
	النسبة المئوية
	13.33%
	86.67%
	

	الجدول (19): يبين التكرارات والنسبة المئوية للإصابة بالداء السكري في مجموعتي الدراسة.




تم إجراء اختبار كاي مربع، لدراسة دلالة الفروق في تكرارات السيدات المصابات بالداء السكري والسيدات غير المصابات بين مجموعة السيدات مع ورم الخلية المنتشة "الحالات" ومجموعة الشاهد؛ ووجد أن قيمة مستوى الدلالة أكبر من القيمة 0.05، أي أنه عند مستوى الثقة 95% لا توجد فروق ذات دلالة إحصائية في تكرارات السيدات المصابات بالداء السكري والسيدات غير المصابات بين مجموعتي الحالات والشاهد.
	جدول (20): نتائج اختبار كاي مربع لدراسة دلالة الفروق في تكرارات الإصابة بالداء السكري بين مجموعتي الحالات والشاهد

	المجموعة المدروسة
	عدد المريضات
	يوجد داء سكري
	لايوجد داء سكري
	قيمة كاي مربع
	درجات الحرية
	قيمة مستوى الدلالة المقدرة
	دلالة الفروق

	مجموعة الحالات
	108
	12
	96
	0.261
	1
	< 0.05
	لاتوجد فروق دالة

	مجموعة الشاهد
	120
	16
	104
	
	
	
	



· ارتفاع الضغط الشرياني:
[bookmark: OLE_LINK1][bookmark: OLE_LINK2]اعتمد تقييم ارتفاع الضغط الشرياني على ذكر المريضة للإصابة به، أو ظهوره أثناء تحضير المريضة للعمل الجراحي.
	[bookmark: _Hlk242039443]
	المقارنة
	وجود ارتفاع ضغط شرياني
	ضغط شرياني سوي
	المجموع

	الحالات
	العدد
	13
	95
	108

	
	النسبة المئوية
	12.04%
	87.96%
	

	الشاهد
	العدد
	19
	101
	120

	
	النسبة المئوية
	15.83%
	84.17%
	

	الجدول (21): يبين تكرارات والنسبة المئوية لارتفاع الضغط الشرياني في مجموعتي الدراسة.


بلغت النسبة المئوية للإصابة لدى أفراد مجموعة الحالات 12.04% من المجموعة. أما بالنسبة للشاهد فقد كان ارتفاع الضغط متواجداً لدى 19 سيدة وبنسبة مئوية بلغت (15.83%). ويظهر الجدول رقم (21) واقع الإصابة بارتفاع الضغط الشرياني.
تم إجراء اختبار كاي مربع، لدراسة دلالة الفروق في تكرارات السيدات المصابات بارتفاع الضغط الشرياني والسيدات غير المصابات بين مجموعة السيدات مع ورم الخلية المنتشة ومجموعة الشاهد؛ ووجد أن قيمة مستوى الدلالة أكبر من القيمة 0.05، أي أنه عند مستوى الثقة 95% لا توجد فروق ذات دلالة إحصائية في تكرارات السيدات المصابات بارتفاع الضغط الشرياني والسيدات غير المصابات بين مجموعتي الحالات والشاهد؛ انظر الجدول رقم (22).


	جدول (22): نتائج اختبار كاي مربع لدراسة دلالة الفروق في تكرارات الإصابة بارتفاع الضغط الشرياني بين مجموعتي الحالات والشاهد

	المجموعة المدروسة
	عدد المريضات
	يوجد ارتفاع ضغط شرياني
	لايوجد ارتفاع ضغط شرياني
	قيمة كاي مربع
	درجات الحرية
	قيمة مستوى الدلالة المقدرة
	دلالة الفروق

	مجموعة الحالات
	108
	13
	95
	0.679
	1
	< 0.05
	لاتوجد فروق دالة

	مجموعة الشاهد
	120
	19
	101
	
	
	
	






· التدخين:
كانت السيدة تعد مدخنة اصطلاحاً عند تدخين أكثر من 10 لفائف تبغ يومياً. وبناءً عليه كان عدد المدخنات في مجموعة مريضات أورام الخلية المنتشة 17 سيدة، وبنسبة مئوية تبلغ (15.74%)، ويبين الجدول (23) التكرارات والنسب المئوية لتواجد المدخنات في المجموعتين المدروستين. 
	
	المقارنة
	مدخنة
	غير مدخنة
	المجموع

	الحالات
	العدد
	17
	91
	108

	
	النسبة المئوية
	15.74%
	84.26%
	

	الشاهد
	العدد
	19
	101
	120

	
	النسبة المئوية
	15.83%
	84.17%
	

	الجدول (23): يبين التكرارات والنسبة المئوية للتدخين في مجموعتي الدراسة.


وبإجراء اختبار كاي مربع نجد أن قيمة مستوى الدلالة أكبر من القيمة 0.05، أي أنه عند مستوى الثقة 95% لا توجد فروق ذات دلالة إحصائية في تكرارات السيدات المدخنات والسيدات غير المدخنات بين مجموعتي الحالات والشاهد.

· الواسمات الورمية في مريضات العينة المدروسة:
وجدت قيم لبعض الواسمات الورمية في عدة حالات ويبين الجدول (24) الواسمات المشاهدة وتكرارها مع النسب المئوية.
	الواسم الورمي
	عدد التكرارات
	النسبة المئوية

	CA125
	28
	25.93%

	αFP
	2
	1.85%

	HCGβ
	5
	4.63%

	الجدول (24): تكرار الواسمات الورمية في العينة


تم معايرة الواسم CA125 في 28 حالة وقد كانت هذه الحالات كالتالي:
1- 23 حالة كانت لأورام مسخية ناضجة:
      *21 حالة كانت القيمة أقل من 35 وحدة دولية /مل "الحد الأعلى للقيمة الطبيعية".
      *حالتين كانت القيمة 43-51 وحدة دولية /مل.
2- ورم مسخي غير ناضج: كانت القيمة أكثر من 600 وحدة دولية /مل.
3-ورم كيس محي: وكانت القيمة 60 وحدة دولية /مل. 
4- ورم إنتاشي: وكانت القيمة 33 وحدة دولية /مل.
5- حالتي ورم مختلط وكانت النتيجة 36، 314 وحدة دولية /مل.
أما الواسم BHCG فقد تمت معايرته في 5 حالات فقط؛ 4 منها كانت لورم مسخي ناضج وكانت القيمة سلبية (أقل من 2 وحدة دولية /مل) والحالة الأخيرة كانت لورم مختلط (مسخي غير ناضج + إنتاشي) وكانت القيمة 12.9 وحدة دولية /مل.
أما الواسم ِِِِِِAFP فتمت معايرته في حالتين فقط وكانتا لورم مختلط:
الأولى: (ورم مسخي غير ناضج +ورم جنيني متعدد) وكانت القيمة 3.2 وحدة دولية /مل.
الثانية: (ورم مسخي غير ناضج +ورم إنتاشي) وكانت القيمة 247 وحدة دولية /مل.
· الدراسة التشريح مرضية لأورام الخلية المنتشة في العينة:
· الوصف العياني:
تنوعت العينة الجراحية المرسلة حسب استطباب الجراحة ومعطيات المريضة بالإضافة إلى عوامل متعلقة بالجراح. ويبين الجدول (25) أنماط العينات المرسلة
	العينة
	العدد
	النسبة المئوية

	الكيسة أو جزء من الجدار
	73
	67.59%

	الملحقات في جهة واحدة
	9
	8.33%

	رحم تام مع ملحقات في الجهتين وعينة من سائل الحبن وعينة من الثرب
	26
	24.08%

	الجدول (25): العينات الجراحية المرسلة للتشريح المرضي في أفراد العينة المدروسة.


كانت كتلة الورم المرسلة بأحجام مختلفة مع تسجيل أكبر حجم لعينة ورم مسخي كيسي ناضج تبلغ 16 سم بقطرها الأعظمي.
كانت الإصابة ثنائية الجانب في أربع حالات وكانت كلها لأورام مسخية ناضجة. وبنسبة مئوية تبلغ 4.44% من الأورام المسخية الناضجة.
وجدت آفات مرضية أخرى مرافقة لأورام الخلية المنتشة يبيّنها الجدول (26).
	الآفة المرضية
	العدد
	النسبة المئوية

	كيسة مبيضية سليمة موافقة
	6
	5.56%

	كيسة مبيضية سليمة في الجانب المقابل
	5
	4.63%

	سرطان مبيض ظهاري
	1
	0.93%

	أورام عضلية ملساء
	5
	4.63%

	فرط تصنع بطانة الرحم
	2
	1.85%

	الجدول (26): الآفات التشريحية المرضية المرافقة لأورام الخلية المنتشة.




· نوع الورم:
اعتماداً على المعطيات النسيجية تم تقسيم أورام العينة حسب النمط النسيجي لأورام الخلية المنتشة. ويبين الجدول رقم (27) توزع حالات العينة حسب الأنماط النسيجية.
شكّل الورم المسخي الناضج النسبة العظمى منها وبلغت 83.33% (90/108). أما الأنماط المختلطة فقد شكلت 3.7% من الحالات.
	نمط الورم
	العدد
	النسبة المئوية

	الورم المسخي الناضج
	90
	83.33%

	الورم المسخي غير الناضج
	7
	6.48%

	الورم الإنتاشي
	1
	0.93%

	ورم الكيس المحي
	4
	3.70%

	السرطانة الجنينية
	1
	0.93%

	السرطانة المشيمائية
	1
	0.93%

	أشكال مختلطة
	4
	3.70%

	الجدول (27): الأنماط الورمية المسجلة لدى مريضات عينة الدراسة





· مرحلة الورم:
اعتمد في هذه الدراسة على تحديد المرحلة حسب نظام التصنيف المرحلي الجراحي للاتحاد الدولي للتوليد والنسائية FIGO لأورام المبيض الظهارية.
خضعت كل المريضات في العينة للعمل الجراحي في مستشفى دار التوليد الجامعي، وأرسلت العينات لشعبة التشريح المرضي حيث دُرِست، وبناءً على ذلك وضعت المرحلة بالاعتماد على سلامة المنظر عيانياً أثناء الجراحة عند عدم إجراء الجراحة الاستئصالية الواسعة، وعلى تقرير التشريح المرضي للعينة المرسلة.
كانت النسبة الأكبر هي للمرحلة الأولى من الأورام وبلغت 90.74% (98/108 مريضة).
سجلت المرحلتان الثالثة والرابعة؛ وبالتالي الامتداد خارج الحوض 8 حالات وبنسبة مئوية بلغت 7.41%.
	[bookmark: _Hlk242037484]المرحلة
	العدد
	النسبة المئوية

	I
	98
	90.74%

	II
	2
	1.85%

	III
	6
	5.56%

	IV
	2
	1.85%

	المجموع
	108
	

	جدول (28): توزع الأورام حسب المرحلة الجراحية وفقا للـ FIGO













·  صفات العمل الجراحي:
خضعت كل الحالات لعمل جراحي في مشفى التوليد الجامعي، هذه الجراحة تراوحت بين العمل الجراحي تنظيرياً إلى فتح البطن الواسع وقد تم تبويب هذه الأنماط وفق الجدول رقم (29).
	العمل الجراحي
	عدد الحالات
	النسبة المئوية

	أثناء العملية القيصرية
	12
	11.11%

	جراحة تنظيرية
	4
	3.70%

	فتح بطن
	92
	85.19%

	المجموع
	108
	100%

	الجدول (29): نوع العمل الجراحي لمريضات ورم خلية المنتشة ضمن العينة المدروسة




وقد تم تسجيل حالة واحدة في مجموعة الجراحة التنظيرية تم فيها تحويل الإجراء إلى الجراحة التقليدية بفتح البطن.
كانت الجراحة لاستقصاء الورم أولية في 102 حالة، بينما تمت إعادة فتح البطن من أجل الورم في 6 حالات ويوضح الجدول (30) هذه الحالات.

	· استئصال كيسة مبيضية منذ شهر، وكان التشريح المرضي لها كارسينوما مخاطية كيسية درجة II، فتم فتح البطن مرة أخرى وإجراء استئصال تام للرحم والملحقات، ووجد بالتشريح المرضي ورم مسخي ناضج.
· استئصال كيسة مبيض وكانت بالتشريح المرضي ورم كيس محي، وتلقت المريضة 6 جرعات معالجة كيماوية، وبالمراقبة الروتينية وجدت كتلة ناكسة؛ وأجريت جراحة لاستئصال الكتلة والرحم والملحقات.
· استئصال كيسات من المبيض، وبسبب عدم توافر طبيب لقراءة العينات بتقنية الخزعة المجمدة؛ فقد تم إجراء فتح البطن مرة أخرى لاستكمال العمل الجراحي واستئصال الرحم والملحقات والثرب.
· استئصال كتلة حوضية وكانت بالتشريح المرضي ورم مسخي غير ناضج، وتلقت المريضة 11 جرعة معالجة كيماوية، وبالمراقبة وجدت كتلة ناكسة وأجريت الجراحة لاستئصال الكتلة والرحم والملحقات التام.
· استئصال كتلة حوضية والنتيجة ورم كيس محي، وحولت المريضة لمشفى البيروني لتلقي العلاج الكيماوي فحدث نكس مع تشكل خراجة. وأجريت جراحة لاستئصال الكتلة والرحم والملحقات والخراج المتشكل.
· أثناء العملية القيصرية أجري استئصال كيسة مبيض، وكان التشريح المرضي لها ورم مسخي غير ناضج مع إصابة الثرب، وتم بعد 10 أيام إعادة فتح البطن وإجراء الاستئصال الكامل للرحم والملحقات. 

	الجدول (30): حالات فتح البطن مرة ثانية بسبب الورم.








المناقشة:
قامت هذه الدراسة الوصفية التي اعتمدت سجلات المشفى Hospital based data؛ بإحصاء أورام الخلية المنتشة المبيضية التي تم تشخيصها في مشفى التوليد وأمراض النساء الجامعي؛ والذي يعد أكبر وأهم مراكز الرعاية عالية التخصص في الجراحة النسائية في الجمهورية العربية السورية وأعرقها، والذي يتم تحويل عدد هام من الحالات الورمية النسائية إليه بهدف التدبير وإجراء الجراحة اللازمة.
إن أورام الخلية المنتشة قليلة التوارد، ومتغايرة الصفات، وصعبة الدراسة، وتتطلب تدبير متخصص متعدد المداخل.1
بلغ عدد حالات هذه الأورام خلال الفترة بين 1/1/2001 إلى 31/12/2010 ما مجمله 214 حالة. وكانت الحالات الخبيثة بينها 26 حالة وبنسبة مئوية 12.15%.
كان متوسط العمر عند التشخيص 31.5 سنة، مع حدوث 48.13% من الحالات بأعمار أقل من 30 سنة. بينما كان العمر الوسطي في دراسة Tangjitamol et al74 على 130 مريضة في تايلاند 21 سنة (مع مجال 4-44 سنة). ولكنها ما تزال توضح ميزة أن هذه الأورام هي أورام الفئات العمرية الباكرة.
كان الورم المسخي الناضج أشيع أورام الخلية المنتشة تواتراً بنسبة مئوية بلغت 87.85% من مجمل الحالات. وقد كان هذا الورم السليم هو التشخيص في 90.5% من الحالات في دراسة Kayastha.32 فيما ذكرت مراجع أخرى أنه يشكل 95% من الحالات.31
أما الحالات الخبيثة فقد كان ترتيبها حسب الشيوع كالتالي: الورم المسخي غير الناضج، ورم الكيس المحي، الأشكال المختلطة، الورم الإنتاشي. ويبين الجدول رقم(31) مقارنة نسب تواتر الحدوث مع نتائج قاعدة البيانات الوطنية الأمريكية للأورام.31 هذا الترتيب يختلف عن التوزع الوارد في عدة دراسات عالمية منشورة؛ فقد كان الورم الإنتاشي هو الأشيع في دراسة Tangjitamol et al.74 أما دراسة 8Biswajit et al على حالات أورام الخلية المنتشة لدى اليافعات فقد كان الترتيب كالتالي: الأشكال المختلطة 32%، والورم الإنتاشي 27%.
هذا التباين في النتائج كان يعود لاختلاف التصميم بين الدراسات من حيث الفئة العمرية المشمولة في الدراسة ونمط هذه الدراسة، مع وجود دور للفارق في حجم العينات بين الدراسات.
	الورم
	قاعدة البيانات الامريكية31
	دراستنا

	الفترة الزمنية
	1973-2002
	2001-2010

	الأورام المسخية
	39%
	91.59%

	الورم الإنتاشية
	32%
	1.87%

	الأورام الأخرى
	29%
	6.54%

	الجدول (31): مقارنة بين نسب التواتر لأورام الخلية المنتشة.


أجريت دراسة مقارنة بين مجموعتي حالات وشاهد مختارتان بشكل مضبوط من حيث الفترة الزمنية والعمر عند التشخيص. 
بالنسبة للحالة الإنجابية؛ كانت 17.59% من المريضات المصابات بورم خلية منتشة هن فتيات، وبإجراء التحليل الإحصائي لمتغير عدم الإنجاب كانت قيمة مستوى الدلالة أصغر من 0.05، وبالتالي فإن عدم الإنجاب كان ذا أهمية إحصائية في تطور الورم، ويعود ذلك إلى صغر عمر المريضات عند تشخيص الإصابة. وبالتالي فهو عامل مرافق لتطور الورم أكثر من كونه عامل سببي. وقد كانت نسبة عديمات الإنجاب في دراسة 32Kayastha 31.6%. فيما لم يكن لتعدد الولادات أهمية في ذلك.
شُخِّص الورم أثناء الحمل في 13 حالة (12.04%)، أما نسبتهن في دراسة Kayastha32 فقد كانت 7.4%. وتم وضع التشخيص في حالات ما قبل البلوغ في 1.85% من الحالات. ولم يكن هناك أهمية لوجود الدورة أو غيابها وكذلك الأمر بالنسبة لانتظام الدورة.
كانت الموجودات الأساسية التي وجهت للتشخيص متنوعة ومختلفة، ولكن معظمها كان نتيجة لتأثير حجم الكتلة الورمية أو التغيرات الهرمونية المرافقة، مع توارد أكثر من عرض لدى العديد من الحالات، وهذا التنوع والاختلاف امتد إلى الدراسات المنشورة سابقاً، وذلك بسبب اختلاف تسجيل العرض وأهميته من قبل المريضات. وجد ألم في منطقة البطن في 46.29% من الحالات، وحس ثقل في البطن لدى 14.81%. أما النزف المهبلي فقد وجد في 19.45%، أما الحالات اللاعرضية فقد وجدت في 1.85% ويضاف لها اكتشاف بالمصادفة أثناء العملية القيصرية في 11.11%. وقد كانت الكتلة البطنية أو الحوضية هي الشكوى الأساسية في 63% من المريضات في دراسة Tangjitamol et al74. فيما ذكرت تقارير أخرى أن الألم البطني والكتلة البطنية كان التظاهر السريري في 85% من المريضات31. وقد سجل Curtin et al20 في دراستهم نسبة حالات لا عرضية بلغت 25% من الحالات وتم اكتشاف الكتلة الحوضية صدفة.
في هذه الدراسة لم يكن هناك ترافق هام إحصائيا بين أورام الخلية المنتشة وكل من العوامل التالية: الداء السكري – ارتفاع الضغط الشرياني - التدخين.
تم تحديد عدة واسمات ورمية ذات أهمية في مراقبة ومتابعة الحالات الورمية المبيضية ومن بينها أورام الخلية المنتشة والتي تفرز عدة مواد يمكن اعتبارها واسمات لها وهي FPα وHCGβ و LDH،66 بالنسبة لـ FPα فقد وجد عيار له في حالتين فقط، وكانتا لورم مختلط لدى فتاتين صغيرتين بالعمر، على الرغم من أن الدراسات تقرر أنه واسم جيد في حال ورم الكيس المحي53. أما HCGβ فقد وجدت قيم له في 5 حالات؛ أربع منها كانت لحالات ورم مسخي ناضج وكانت القيم كما هو متوقع سلبية لأن هذه الاورام لا تفرزه كواسم ورمي. ولكن بشكل مغاير لما هو مطلوب فقد وجد عيار لـ CA125 في 28 حالة، كانت القيم في 22 حالة ضمن المجال الطبيعي، وباقي الحالات مرتفعة بشكل معتدل. كانت 23 حالة منها لورم مسخي ناضج "لا يفرز هذا الواسم"، وتعكس هذه البيانات قلة الاهتمام بموضوع الواسمات الورمية لدى مريضاتنا على الرغم من الاهتمام العالمي المتزايد بهذه الاختبارات1.7، وقد ذكرت دراسة 74Tangjitamol et al أن ارتفاع الواسمات الورمية كان المشعر الإنذاري الأسوأ.
أما خصائص العمل الجراحي فقد كانت كما يلي: أجريت الجراحة بالطريقة التنظيرية في 4 حالات (3.7%)، وواحدة منها تم اللجوء للجراحة التقليدية لاستكمال الجراحة. هذه النسبة منخفضة مقارنة مع تقارير منشورة عالمية حول أمان هذا الإجراء وفعاليته في علاج الحالات في المراحل الباكرة كما ورد في دراسة Chi et al16.
كانت الجراحة أولية في 102 حالة (94.44%). وتطلب فتح البطن مرة أخرى 6 مرات، وذكر في إضبارة إحدى المريضات أن اللجوء لإعادة فتح البطن كان بسبب عدم توفر طبيب تشريح مرضي لقراءة نتيجة الخزعة المجمدة.
وكان نمط الجراحة المجرى محافظاً على الخصوبة "استئصال الكيسة أو الملحقات في جهة واحدة فقط" في 75.92% من الحالات. وهي نسبة متقاربة مع النسبة التي سجلت في دراسة 8Biswajit et al والتي بلغت 70% من المريضات، أما دراسة Tangjitamol et al74 فقد سجلت نسبة 73% من المريضات. وأقر Beiner et al6 في دراستهم أن استئصال الملحقات وحيد الجانب هو الرعاية المعيارية لمريضات أورام الخلية المنتشة الخبيثة في سن النشاط التناسلي، وهو ماتوصلت إليه دراسة El-Lamie ورفاقه26 في جامعة عين شمس.
إن أورام الخلية المنتشة هي أورام كبيرة الحجم31 وقد كان أكبر حجم للكيسة في عينة الدراسة 16 سم. وبلغت الحالات ثنائية الجانب في الورم المسخي الناضج 4.44% من حالاته ولم تذكر إصابات ثنائية في باقي الأورام. وهذه النسبة أخفض من النسبة العالمية66.31 والتي تضع مجال يبلغ 10-12%، وقد يعزى ذلك لقصور العمل الجراحي.
تم تشخيص الورم في المراحل الباكرة (I، II) في 92.69% من الحالات، وهذه المرحلة يمكن أن تكون أقل في حال استكمال العمل الجراحي وبالتالي التقييم الورمي الدقيق. وقد سجلت دراسة 74Tangjitgamol et al تشخيص الورم في المراحل الباكرة في 64% من الحالات. وبشكل مخالف لباقي الدراسات فقد سجلت دراسة Biswajit et al8 نسبة مئوية للتشخيص في مراحل متقدمة بلغت 62% من الحالات.





التوصيات:
[bookmark: _GoBack]1 – التأكيد على ضرورة التقييم الجيد قبل إجراء العمل الجراحي للكيسات المبيضية لدى الشابات. وعيار الواسمات الورمية الملائمة عند الاشتباه بالخباثات.
2- التأكيد على ضرورة الانتباه للمبيضين أثناء العملية القيصرية أو أي عمل جراحي آخر لكشف الكيسات اللاعرضية. 
3 – تشجيع استخدام الجراحة التنظيرية والعلاج المحافظ على الخصوبة في تدبير أورام الخلية المنتشة.
4- يوصى في حالات الأورام الناكسة بإجراء الجراحة من قبل جرّاح أورام نسائية متخصص.
5 –  أرشفة سجلات المرضى حاسوبياً لتسهيل الوصول للمعلومات بسرعة وموثوقية.
6 – اعتماد _وبالتعاون من السجل الوطني للأورام_ استمارة خاصة لمرضى الأورام.
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Differentiation pathway of germ cell tumors.

Dysgerminoma
RISK FACTORS

Half of all malignant ovarian germ cell tumars are dysgerminomas. These tumors are the most common ovarian malignancy detected during pregnancy. This is believed to be
an age-related coincidence, however, and not due to some particular characteristic of gestation.

Five percent of dysgerminomas are discovered in phenotypic females with karyotypically abnormal gonads, specifically, with the presence of a normal or abnormal Y
chromosame (Morimura, 1998). Commanly, this group includes those with Turner syndrome mosaicism (45,%/46,Y), Klinefelter syndrome (48,%Y, male
pseudohermaphroditism), and Swyer syndrome (46,XY, puregonadal dysgenesis) (see Chap. 18, Male Pseudohermaphroditism (Category I1)). The dysgenetic gonads of v
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perIvasCUlar Tormations Called Schiller-Uuval bodies [FIg. 617 Other patterns melude the alveolar-glandular patterm,
composed of alveolar, glandlike, or cystic spaces lined by flat or cuboidal epithelium; the polyvesicular vitelline
pattern, in which numerous small vesicles are surrounded by connective tissue; and the solid pattern, consisting of
aggregates of small pleomorphic undifferentiated cells. These histologic patterns do not have prognostic significance.

Figure 61.7 Yolk sac tumor. A characteristic finding in the endodermal sinus pattern is the Schiller-Duval body.

In the past, patients with endodermal sinus tumors, even those with early-stage tumors, did poorly despite aggressive
surgical and radiation treatments. With adjuvant chemotherapy after conservative pelvic surgery and staging
laparotomy (Table 61.3), there has been a marked improvement in the prognosis of patients with this malignancy.
Adjuvant chemotherapeutic regimens for all nondysgerminomatous germ cell tumors (including endodermal sinus
tumors, immature cystic teratoma, embryonal cell tumors, and others) are similar, as they are grouped together in
treatment protocols in several major studies. The VAC regimen, first introduced in the 1970s, resulted in a successful
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tissue. Microscopically, ovartan stroma is noted on the outside wall, with the cyst being lined by mostly squamous cell
epithelium with underlying sebaceous and sweat glands (Fig. 61.2).

Figure 61.1 Mature cystic teratoma. This mature cystic teratoma contains hair and teeth.

In the past, a diagnosis of benign cystic teratoma was usually made on an abdominal radiograph in a young woman with
acute abdominal pain, because osseous differentiation or teeth could be seen in the pelvis. Transvaginal sonography,
however, has become the diagnostic test of choice in most centers, although pelvic magnetic resonance imaging (MRI)
can be helpful when the diagnosis is uncertain and may be especially useful when the mass is detected during
pregnancy. Torsion is a frequent complication, because these tumors are relatively buoyant and mobile. Treatment
usually involves ovarian cystectomy, with preservation of normal ovartan tissue and close inspection of the
contralateral ovary. This often can be accomplished laparoscopically, when the dermoid cyst can be shelled out from
the remaining normal ovary. Although concern for chemical peritonitis resulting from cyst rupture exists, with copious
irrigation of the peritoneal cavity, this complication can be avoided.
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sample peritoneal disease tharaughly in order that foci of immature teratoma (that may caexist with maturs gla) are identified,
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FIGURE 26.6. Ovarian immature teratoma. The neoplssm is predominantly solid and has a soft, encephaloid sppearance,
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