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 المصطلحاتائمة ق

PSA Prostate Specific Antigen 

DRE Digtal Rectal Examination 

CAT-scan Computerized Axial Tomography scan 

US Ultrasound 

TRUS Transrectal Ultrasound 

TURB Transurethral Resection of the Bladder Tumor 

MAB Maxiaml Androgen Blockade 

MRI Magnetic Resonance Imaging 

CT Computed Tomography 



 -الملخص-
 

 .المتقدملسرطان البروستات  الأمثل الهرموني والعلال الإنذار لمعرفة الدراسة هذه تهدف هدف البحث:

 ٥٠ وشااااااملت ن2202 نيسااااااانو  2018 نيسااااااان بين أجريت تراجعية حشاااااادية دراسااااااة :وطرائقه البحث مواد
د ومسااااتوى المسااااتضاااا العلال نوع دراسااااة تم. متقدم مع نقا ل عظمية بساااارطان البروسااااتات مصاااااباً  مريضاااااً 

 .ا ياً احص وتحليلها البيانات جمع تم ثم نالنوعي للبروستات والتستوستيرون والبقيا بدون ورم

تائج نااانوغراملماالن وفي  47.1قباال العلال في مجموعااة العلال الجراحي  PSAمتوسااااااااااااااط قيمااة كااان  :الن
قبل  التستوستيرون. كان متوسط قيمة (P Value = 0.23) نانوغراململ 49.3جموعة العلال المشار  م

 1339.7نانوغراملدلن وفي مجموعة العلال المشاااااااااااااااار   1317.2العلال في مجموعة العلال الجراحي 
من المرضاااااااىن وكانت ا لام  %26كان المس الشااااااارجي طبيعي في  .).P Value = 0(19نانوغراملدل 

. %82الإيكو عبر الشااااااارل في ب الخزعة الموجهة وتم التخشااااااايد باساااااااتخدامن %26العظمية موجود  عند 
ن وفي مجموعة %36 في مجموعة العلال الجراحي لساااااااااااااانتين من المتابعة كانت نساااااااااااااابة البقيا بدون أورام

ل أو م/نانوغرام PSA 1كانت نسبة المرضى الذين لديهم . )(P Value = 0.03 %44 العلال المشار 
               %72ن وفي مجموعاااااة العلال المشاااااااااااااااااااار  %64أقااااال بعاااااد ساااااااااااااانتين في مجموعاااااة العلال الجراحي 

)(P Value = 0.04  .دل أو أقل بعد /نانوغرام 50نسااااابة المرضاااااى الذين لديهم التيساااااتوساااااتيرون  كانت
  P Value)(0.03 = %84ن وفي مجموعة العلال المشار  %76سنتين في مجموعة العلال الجراحي 

 امه اللرأ هذا وكان المشااااار  العلال مجموعة في أفضاااال الورم من الخالية المد  أن وجدنا :الاستتتتنتاجات
 في أفضاااااالبعد العلال التيسااااااتوسااااااتيرون وتحساااااان  العلال بعد PSA تحساااااان أن أيضاااااااً  ووجدنا احصااااااا ياًن
 .احصا ياً  هاماً  اللرأ هذا وكان المشار  العلال مجموعة

الجراحين العلال المشاااااار ن مساااااتوى المساااااتضاااااد النوعي  العلال نسااااارطان البروساااااتات :ةالمفتاحي الكلمات
 .للبروستاتن التستوستيرونن البقيا بدون ورم
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 متن البحث

 الإطار العام للبحث
 .المقدمة:1

 حوالي يشخد حيث الرجال تواجه التي الطبية المشاكل أهم من حاليا البروستات سرطان يعتبر
 مجموع من % 11 حوالي يشاااااااكل وهو الاوربي الاتحاد في سااااااانة كل يد جد حالة مليون 2.6

 [1]. هنا  السرطانات

 أسباب من % 6 و الرجال سرطانات مجموع من % 11.5 البروستات سرطان يشكل عام بشكل
 [2] السرطان. بسبب الرجال وفيات

موجهة سااااااااااارطان البروساااااااااااتات هو اكثر الخباثات حسااااااااااااساااااااااااية على الهرمونات فلذل  أي معالجة 
للهرمونات يجب ان تراعي وجود مصااااااادرين لتندروجين المطذي لسااااااارطان البروساااااااتاتن الأول هو 

من   (DHTالتسااتوسااتيرون من منشااأ خصااوي و الثاني هو التسااتوسااتيرون والديهيدروتسااتوسااترون )
  [2]منشأ كظري.

 نسااابة تزايد الى PSA(Prostate Specific Antigen) النوعي الموثي المساااتضاااد معاير  ادت
 بالمس المحسوسة غير المكتشلة السرطانات نسبة أصبحتة , و الموث سرطان عن المبكر الكشف

 لل الواساااااع الاساااااتخدام بلضااااال ذل و  T1c تصااااانف والتي % 75 المتقدمة البلدان في الشااااارجي
PSA معاير  زالت ما والتي النامية البلدان من العكس على PSA عند وخاصااااة روتيني بشااااكل 
          LUTS(Lower uriary السللية البوليةعرا  الا بسبب جعونيرا الذين أو خمسينال فوأ الرجال

Tract Symptoms) [3] شا عة غير. 

وبالتالي هذا أدى الى زياد  نسااابة اكتشااااف سااارطان البروساااتات بشاااكل متأخر وزياد  نسااابة مرضااى 
ي وألام عظمية واسااااار سااااارطان البروساااااتات المتقدم وما يرافقه من عواقب أخرى من اساااااتساااااقاء كلو 

بولي واعرا  نقا لية أخرى يمكن تلاديها بالكشااااااااااااف المبكر او تأجيلها وتخليف شاااااااااااادتها في حال 
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الكشااااااااااااااف المتأخر مما يطرح أهمية هذا البحث من اجل تحديد الطريقة المثلى للتعامل مع ه لاء 
 [4]المرضى.

 

 بالإيكوة هتكون بالخزعة الموجوكما نعلم فإن الخطو  الأولى لتشخيد سرطان البروستات نسيجيا 
 TRUS(Trans-Rectal Ultrasound) Biopsy .[5]عبر الشرل 

الطرأ المتبعة لتدبير مرضااااااااااااى ساااااااااااارطان البروسااااااااااااتات المتقدم الاخصاااااااااااااء الجراحي والعلال  من
 [5]الهرموني. 

ساااااارطان البروسااااااتات  ساااااارطان البروسااااااتات المتقدم لذل  وجب تعريله وهو نركز في دراسااااااتنا على
 [6]. (M1 , N1) بت بالخزعة النسيجية مع وجود انتشار بعيد )نقا لي(المث

عند الوصااول الى مسااتويات التسااتوسااتيرون المنخلضااة بعد الاخصاااء الجراحي تزداد حدثية الموت 
للخلايا البروساااتاتية لدى ه لاء المرضاااى مما ي دي لتثبيط نمو الورم  Apoptpsisالخلوي المبرمج 

 [7-9]وتراجعه. 

 توجد لا أنه الا الساااااورية العربية الجمهورية في البروساااااتات لسااااارطان الهام الانتشاااااار من بالرغم
افضاااالية طرأ  تبين أخرى أو دراسااااات الانتشااااار لهذا الحقيقة النساااابة توضاااا  لدينا كافية ساااااتادر 

 .()في دراستنا المتقدم تحديداالبروستات العلال المتبعة للتعامل مع مرضى سرطان 

ساااد  وتسااااعد نتا ج البحث على المتقدمنليلا احصاااا يا لحالات سااارطان البروساااتات تقدم الدراساااة تح
عية وانعكاس ذل  على نو  المرضااىنثطر  علمية هامة فيما يخد اختيار التدبير الأمثل عند ه لاء 

 حيا  أفضل ونسبة أقل من المراضة والوفيات.

 

 :بعض الدراسات السابقة.2
 في( ١٠)<Onozawa et al> دراسة مثل بهة لدراستنايوجد بع  الدراسات العالمية المشا

 . بروستات سرطان مري  ١٣٧٧٤ على ٢٠١٨ عام اليابان في الدولية Chiba جامعة
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 الضهي مجموعة: لمجموعتين العينة تقسيم تم. ٪٢١,٦ سنة ٨٠ فوأ المرضى نسبة كانت
 حصر ومجموعة يضاًنمر  ٥٣٩٥  وشملت( فقط واحد بدواء أو جراحي سواء) واحد علال باستخدام

 ٥ بعد ورم بدون المرضى نسبة كانت. مريضاً  ٨٣٧٩ وشملت المشار  العلال باستخدام الأندروجين
 . الوحيد العلال مجموعة في ٪٥٩,٦و المشار ن العلال مجموعة في ٪٦٥,٦: سنوات

 هام اللرأ هذا وكان المشار ن العلال مجموعة في أفضل الورم من الخالية المد  أن وجدت
 ملنلنانوغرام ٥٠٠ من أكبر PSA) الخطر عالية المجموعات عدا اللرعية المجموعات كل في احصا ياً 

T4ن N1ن M1بتصنيف الخطور  عالي ن J-CAPRA ) 
 

 ١٣٨٧ شملت. ١٩٩٨ عام أمريكا فيدراسة  (١١) <Eisenberger et al> وأجرى أيضاً 
 مجموعة: لمجموعتين العينة تقسيم تم. سنة ٧٠,٢٥ العمر متوسط وكان بروستاتن سرطان مري 
 مع الجراحة باستخدام الأندروجين حصر ومجموعة مريضاًن ٦٨٧  وشملت فقط الجراحة باستخدام الضهي

flutamide شهر ٢٠,٤:  سنوات ٥ ل متابعة بعد الورم من الخالية اللتر  متوسط. مري  ٧٠٠ وشملت 
 عند احصا ياً  هاماً  فرقاً  تجد لم. الوحيد علالال مجموعة في شهر ١٨,٦ المشار ن العلال مجموعة في

 المشار  العلال مجموعة في أفضل العلال بعد PSA تحسن أن ووجدت المجموعتينن بين البقيا مقارنة
 . احصا ياً  هاماً  اللرأ هذا وكان

 
 عام هولندا في الجامعي Nijniegen مشلى فيدراسة  (١٢) <Dijkman et al> كما أجرى

 الضهي مجموعة: لمجموعتين العينة تقسيم تم متقدمن بروستات سرطان مري  ٤٥٧ شملت. ١٩٩٧
 مع الجراحة باستخدام الأندروجين حصر ومجموعة مريضاًن ٢٣٢  وشملت فقط الجراحة باستخدام

nilutamide مجموعة في ٪٢٠: سنوات ٥ بعد ورم بدون المرضى نسبة كانت. مري  ٢٢٥ وشملت 
 في أفضل الورم من الخالية المد  أن وجدت .الوحيد العلال جموعةم في ٪١٢و المشار ن العلال

 في أفضل العلال بعد PSA تحسن أن ووجدت احصا ياًن هام اللرأ هذا وكان المشار  العلال مجموعة
 . احصا ياً  هاماً  اللرأ هذا وكان المشار  العلال مجموعة

 
 منهجية مراجعة وهي ن٢٠٠٢ عام أمريكا في دراسة (١٣) <Samson et al>وأجرى كذل  

Systematic Review بروستات سرطان مري  ٦٨٧١ شملت. المشابهة العالمية للدراسات . 
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 هذا وكان المشار  العلال مجموعة في أفضل سنوات ٥ بعد الورم من الخالية المد  أن وجدت
 نخلضيم للمرضى علالال مجموعتي مقارنة عند احصا ياً  هاماً  فرقاً  تجد لم بينما احصا ياًن هام اللرأ

 .الخطور 
 
 

 : . مشكلة البحث3
سترون وال )وذل  مع الربط بمستويات التستو  مرضى سرطان البروستات المتقدمالأمثل في تدبير  التدبيرتحديد 
PSA )ج والتي لاتزال تشااكل مثار نقاشن ودراسااة نتا وتأثير الحصاار الاندروجيني الجز ي او الكامل  المصااليين

 ومقارنته مع الدراسات والنتا ج العالمية. العلالا واختلاطات هذ
 

 .هدف البحث: 4
 الأمثل في تدبير مرضى سرطان البروستات المتقدم التدبيرتحديد 

 

 البحث:  أهمية.5
ي مشااافي فساارطان البروسااتات المتقدم دراسااة الخطط العلاجية المتبعة في تدبير مرضااى يقوم البحث على 

نتا ج اسااات صاااال الخصااايتين لوحده او بمشااااركته بالعلال الهرموني بمضاااادات والمقارنة بين  جامعة دمشاااأ
تشمل مجموعة المرضى المقبولين في شعب الجراحة البولية  يعتمد البحث على دراسة تراجعية الاندروجين.

لبيروني ن مشلى االجامعيالأسد  مستشلى الجامعينمستشلى المواسا  دمشأ )في المشافي التابعة لجامعة 
  .0202نيسان عام و  8201عام نيسان بين  (امعيالج

 

 البحث:  مسوغات.6
 .مرضى سرطان البروستات المتقدمالأمثل في تدبير  التدبيرمعرفة  
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 البحث:  اتحددم.7
 .عةصر فتر  المتابقصطر العينة المدروسة يعتبر من المحددات للوصول للمقياس المثالين وكذل  ان 

 

 .حدود البحث: 8
 سرطان البروستات بالمراحل المتقدمة فقطمرضى ي: الحد البشر 

 .فقط  1/4/2022الحد الزماني: حتى تاريخ 
 في دمشأ. ةالجامعيومشلى الأسد ومشلى البيروني المواسا   الحد المكاني: مشلى

 

 : هأدواتو  البحث منهج.9
  (دراسااااااة حشاااااادية تراجعيةRetrospective Cohort Studyتشاااااامل جميع المرضااااااى الذين را ) جعوا

مشااااالى –مشااااالى الأساااااد الجامعي  –المشاااااافي التعليمية في جامعة دمشاااااأ )مشااااالى المواساااااا  الجامعي 
سااااااااارطان بروساااااااااتات الذين لديهم (م و 2022\4 – 2018\4البيروني الجامعي( في اللتر  الممتد  بين)

فقط او باساااات صااااال الخصاااايتين مع اسااااتخدام  باساااات صااااال الخصاااايتينوالمجرى لهم عمل جراحي  متقدم
  .ودراسة النتا ج والاختلاطات الحاصلة ونسبة حدوث كل منها تبعا للطريقة المعتمد  ضاد الاندروجينم

 دنن وتشاااخين وعوامل الخطر الم هبة له شااايوعهمن حيث سااارطان البروساااتات يتحدث الجزء النظري عن 
 .وعلاجه نهوتصنيل

 الدراسات عم ومقارنتتها النتا ج مناقشة ثم نالعينة بدراسة قمنا الدراسة من العملي للجزء بالنسبة بينما

 .المناسبة والتوصيات الاستنتاجات ووضع العالمية
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 الأول الجزء

الدراسة النظرية
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 الفصل الأول
 البروستات سرطان
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 : مقدمةأولا : 
عتبر سرطان البروستات من أشيع السرطانات عند الرجالن حيث يشكّل السبب الثاني للوفيات يُ  

الوفا  تنتج عن الداء في مراحله المتقدمة, فإن معظم العلاجات الدوا ية  وباعتبار أنّ  ,عن السرطانالناتجة 
 (16-14)ز على المر  في هذه المرحلة.تركّ 

وبالرغم من نجاح الدول الصناعية في وضع ألية فعالة لكشف المر  في مراحله الباكر   
ي أغلب د في مراحله المتقدمة فشخَّ تات لدينا ما يزال يُ وبالتالي علاجه علاجاً شافياً فإن سرطان البروس

 الحالات وهذا يجعل من العلال الهرموني الأساس بالنسبة لعلال سرطان البروستات في بلادنا.
 ثير   ك والدراسات التي أجريت حولهُ  طويلة   ومع أن العلال الهرموني لسرطان البروستات قد بدأ منذ فتر   

وهذا ما دفعنا لدراسة هذا  .ختلافات بينها حول الاستراتيجية الأفضل مستمر ً الاما زالت  ,ومتعدد   
 (17)الموضوع.
 ن هدف دراستنا هو المقارنة بين الضهي الجراحي والضهي الدوا ي وذل  عند مرضى سرطانا

ر نوعية وتطيّ  ,عرا ر الأتطوّ ,  PSA ارقام الأحيث تمت متابعة تطير  .البروستات المنتشر للعظام
الي وضع وبالت ىخر فضلية أحدهما على الأأمقارنة النتا ج بين طريقتي العلال لمعرفة تمّت  ثمّ  .الحيا 

 ار طريقة العلال المناسبة.يالتوصيات لاخت
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 :Epidemiology))الوبائيات  ثانيا :
 حالاتال من %70أكثر من  تُشخّدحيث  ,م بالعمريزداد حدوث سرطان البروستات مع التقدّ  
 ن كليهما يعتمدان على الهرموناتنه يشبه سرطان الثدي عند النساء لأأويعتقد ( 18)سنةن  65بعد عمر 

 ,لتدخينا, الوراثة, العرأ,تم تحديد الكثير من عوامل الخطو  مثل العمر ويزداد حدوثهما مع التقدم بالسن.
 (19)الحمية وغيرها.

 سرطان أنّ  ثحي, طربية تختلف عما يوجد لديناحصا يات الدول الان أومن الجدير بالذكر  
في مشلى البيروني الجامعي نجد  2009بينما اذا عدنا الى احصا ية عام لديهم, شيع البروستات هو الأ

بينما بلغ عدد مرضى المراجعين  مريضاً  333ن عدد المرضى المراجعين بشكوى سرطان المثانة قد بلغ أ
 ربما يلسر ذل  بثلاثة أمور:ضاً. مري 222لعلال السرطان البروستات 

 .عمار في الدول الطربية أعلى مما هو موجود لدينامتوسط الأ الأول:
 ورها المسرطن.دعتقد بالحيوانية في الدول الصناعية والتي يُ  لحومالحمية الطنية بال الثاني:
 (20,21) ه.نعدم وجود برنامج فعال يضمن تشخيد المر  عند الكثيرين ممن يحملو  الثالث:

 

 
 

 (18)( انتشار سرطان البروستات حول العالم1الشكل )
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 :Etiology))السببيات  ثالثا:  
وحول عامل النمو  رغم الدراسات الكثير  حول المورثات الورمية والمورثات الكابحة للورم, 
دورها في تطوير العلال الهرموني  نّ إف (VEGF)وعامل النمو البطاني الوعا ي  (EGF)الظهاري 

 يدوميدفمثلا دواء الثال ببع  الدراسات, لسرطان البروستات المنتقل المعتمد على الهرمون ما زال محدوداً 
((Thalidomide وعية ويستخدم في علال مر  الجذام وهو دواء مثبط لتشكيل الأ((Leprosy,(22) 

 الأخير لوحده. المشاركة أفضل من استخدام نّ أوقد تبين  LHRH-agonistsتمت مشاركته مع مركبات 
اب غي ل مما ي هب له أيضاً المورثة المس ولة عن حدوث سرطان البروستات على الصبطي الأوّ توجد 

 (23).18-17-16-13-10-8المورثات الكابحة للورم الموجود  على الصبطيات 
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 :(Pathology) التشريح المرضيرابعا : 
 

وما تبقى  TCCالباقية معظمها  %5ن النوع الطدي, من سرطان البروستات هي م %95انّ  
 .(24) : هو طليعة لسرطان بروستات غازيPIN هو سرطان صطير الخلايا.  

إن ف ناذا قسمنا البروستات الى ثلاث مناطأ وهي المنطقة المركزية والانتقالية والمحيطية 
 سرطان البروستات يتوزع كما يلي: 

 . (25)في المركزية %10في الانتقالية, و %20في المنطقة المحيطية,  70%
 

 
 (24( سرطانة البروستات الغدية)2الشكل )
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 (25البروستات ) أماكن سرطان( 3الشكل )
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 :Classification)) التصنيف خامسا :
 

 :(TNM) تصنيف -5-1
T1 ًثناء أو أات وستثناء تجريف البر أولكن اكتشف صدفة  ولا مشخد شعاعياً  : ورم غير مجسوس سريريا

 ما يلي: است صال البروستات حيث نميز
 T1a من النسيج الموثي المستأصل يحوي ب ر سرطانية. %5قل من أن أ: شوهد بالدراسة 
 T1b :من النسيج الموثي يحوي ب ر سرطانية. %5كثر من أ 
 T1c ورم محدد يكشف فقط بارتلاع قيم :PSA ليكو عبر الشر بينما المس الشرجي طبيعي, الإ 

(TRUS) .طبيعي 
T2:ورم محدد ضمن المحلظة الموثية ونميز حالتين : 

 T2a.)ورم بجهة واحد  )فد واحد : 
 T2b.ورم يشمل اللصين : 

T3:ورم يخترأ محلظة البروستات وبالتالي العلال الشافي غير ممكن ونميز : 
 T3a.اختراأ للمحلظة بجانب واحد : 
 T3b.اختراأ للمحلظة بالجانبين : 
 T3cوز المحلظة الى الحويصل المنوي.: تجا 

T4:ورم ينتشر لتعضاء المجاور  ونميز الحالتين : 
 T4a و المستقيم.أحليل و معصر  الإأ: ورم ينتقل الى عنأ المثانة 
 T4b. ورم يطزو العضلة رافعة الشرل و يصل الى جدار الحو : 

N0.لا يوجد انتقال للعقد اللملاوية : 
N1 ناحيةللملاوية اللى العقد اا: يول انتقال. 
M0. لا يوجد انتقالات بعيد : 

 M1a الناحيةلى العقد اللملاوية غير ا: يوجد انتقالات. 
 M1b لى العظام.ا: يوجد انتقال 
 M1c (26,27)لى مناطأ أخرى.ا: يوجد انتقال 
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 (26البروستات ) مع سرطان TNMتصنيف ( 4الشكل )

 
 
 تصنيف غليسون: -5-2

على حجم الإصابة ودرجة تمايز الخلايا السرطانيةن  ليسون هذا التصنيف اعتماداً وضع العالم الأمريكي غ
 (28,29) نه كلما زاد حجم الورم وازدادت درجته كان أشد خبثاً وأسوأ انذاراً.أفمن المعلوم 
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 عبرغليسون في دراسته التشريحية المرضية للورم عن وجود نموذجين من الخلايا الشاذ  هما:
 جي الأكثر مشاهد  في المقطع المدروس يسمى )النموذل البد ي(.النموذل النسي 
 .)ثاني أكثر نموذل نسيجي مشاهدً  في نلس المقطع المدروس يسمى )النموذل الثانوي 

ويعبر عن درجة خبث كل الورم بجمع رقمي تقييم  لكل نموذل, 5الى  1تصنف درجة خبث الورم من 
 النموذجين حيث:

  جيد التمايز.كان الورم  4-2اذا بلغ 
  كان الورم متوسط التمايز. 6-5اذا بلغ 
  فالورم سيئ التمايز. 10-8أما 

 
 فائدة تصنيف غليسون:

 .له صلة انذارية في تقييم شد  خبث الورم 
  (30)له فا د  في الاستطباب العلاجي. 

 
 (30البروستات ) مع سرطان غليسونتصنيف ( 5الشكل )
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 :الحديث ISUPتصنيف  -5-3
الحديث على Grade (International Society of Urological Pathology) تصنيف  يعتمد

على درجة غليسون لخزعة  دماً تمع 5وحتى  1تقسيم مرضى سرطان البروستات لدرجات خطور  من 
 التالي : اً للجدولالتشري  المرضي وفق

 

 
 لسرطان البروستات ISUP*( تصنيف 5الشكل )

 (30)ة استخدامه وتنب ه بسرعة نمو الورم وانتتشاره وفقا لدرجة التمايز النسيجي.يتميز هذا التصنيف بسهول
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 :(Diagnosis)تشخيص سادسا : ال
 :DRE))المس الشرجي  -6-1
  مامي للمستقيم وبالتالي قد يشعر اللاحد بما يلي: عقدالبروستات على الوجه الأ تتوضّعحيث  جداً  هامّ 

   مثبتة.و كتلة كبير أوقد يشعر اللاحد بالورم خارل المحلظة  ين قاسيين,و فصين كاملأفد  صطير ,
 مثّل ي ن ثلث عقد البروستات المجسوسة والمثبتة بالخزعة هي سرطان بروستات بينماأظهرت الدراسات أ

 (31)الثلثان الباقيان عقد سليمة غير سرطانية )حصياتن التهاب مزمنن تليفن احتشاء(.
 

 
 (31البروستات ) الشرجي لتحري مع سرطان المس( 6الشكل )
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 :(PSA)المستضد البروستاتي النوعي  -6-2
 دالتون ويلرز من خلايا العنبات الموثية ويقسم الى قسمين: 360هو غليكو بروتين وزنه  

a)  حيث يعطي الميوعة للسا ل المنوي ويحافظ  لى السا ل المنوي وهو هام جداً االقسم الأكبر يلرز
 على النطاف.

b) قنية ويذهب للدوران الدموي حيث يتوزع الى ثلاث مجموعات:قسم قليل يخترأ الأ 
 90%  كيموتربسين. 1 - للاأيرتبط مع 
  ماكروغلوبولين. 2 - للاأقسم يرتبط مع 
 .قسم حر لا يرتبط 

 للاسم حيث قد يكون ارتلاعه لسرطان البروستات خلافاً  ليس نوعياً  PSA نّ أد على ييجب التأك 
 (32,33) طبيعي. PSAلى العكس شوهدت سرطانات منتشر  في الجسم وكان وع كاذباً 

ين بتتراوح  PSAاذا كانت قيم  . نانو غراململ 4اقل من في الدم   PSA االنسبة الطبيعية ل 
 PSAالحرل PSAوعندها للتأكد نعاير النسبة ) نانو غراململ فإن ذل  يثير الشبهة بالسرطانن 4-10

اذا كانت النسبة  %56نسب الرجال الذين لديهم سرطان بروستات تكون  نّ أراسات الكلي( حيث بينت الد
 (34).%25اذا كانت النسبة أكثر من  %8بينما تكون فقط  %10قل من أ
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 PSA (32)أنواع ( 7الشكل )
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PSA Velocity ّر مقدار : هي تطيPSA مع الزمن, حيث يزداد مقدار PSA  بشكل طبيعي بمقدار
قم ارتلاع هذا الر  قد يكونم العمر عند غير المصابين بالسرطان, و اململ كل سنة مع تقدّ نانو غر  0.75

 (35)للإصابة بالسرطان. اً كثر من ذل  مشعر أ

 
 PSA Velocity (35)( 8الشكل )

 
PSA Density:   ر مقدار تطيّ هوPSA  ً0.12الكثافة الطبيعية هي  نّ ألى حجم الطد , حيث ا نسبة 
 نانو غراململ لكل 0.15 اكثر من  غرام من الضخامة الموثية السليمة وذل  مقابل نانو غراململ لكل

 (36). غرام من السرطان الموثي
 

 
 

 PSA Density (36)( 9الشكل )
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 :TRUS))الإيكو عبر الشرج  -6-3
 :(37,38)هو اللحد الأهم في دراسة مري  سرطان البروستات وذل  لتسباب التالية

 مكلف للمري  متوافر وبسيط وغير 
 كشف وجود تجانس أو عدم وجودهقياس حجم البروستات بشكل كامل و  ىقادر عل  
 ع وله دور في تقييم المرحلة أيضاً الارتشاح الموضّ  فقادر على كش 
  خذ خزعة بالإبر  الموجهة من المناطأ المشبوهةأيمكن بواسطته 
 نستطيع عبره تطبيأ المعالجة القرية و brachytherapy. 
  

 
 (37) صورة إيكو لغدة بروستات طبيعية( 10شكل )ال

 

 
 (37)صورة إيكو لسرطان بروستات ( 11الشكل )
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 (37)موجودات سرطان البروستات بالإيكو ( 12الشكل )

 

 :(Biopsy)الخزعة  -6-4
او المس  TRUSالايكو  ة البروستات عاد  عن طريأ الشرل سواء بتوجيهيتم اجراء خزع 
 الايكو.بتوجيه عبر  Perineal Biobsy ن اجراءها عبر العجانكما يمك الشرجين
و وجود اشتباه في السرطان من خلال المس الشرجي أ PSAها بسبب ارتلاع في قيم   يتم اجرا          

((DRE.  ّااعاد  الخزعة اذا كانت طبيعية واستمر وجود قيم مرتلعة ل تتم PSA ضمن الخزعة  دجو اذا و أ
(ASAP )atypical small acinar proliferation. (39-41) 

لى ارتلاع ذل  اى أدّ و  1989كانت الخزعة البروستاتية تتضمن ستة عينات فقط وذل  عام  
لبية من نسبة الس زياد  العيناتخللت . حيث تطورت لتصب  أكثر عدداً  ثمّ  .(%30نسبة السلبية الكاذبة )

 (44-42) .ل تواتراً قأالكاذبة وبالتالي جعلت الحاجة لإعاد  الخزعة 
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 (39)الخزعة الموجهة بسرطان البروستات ( 13الشكل )
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 (44)سرطان البروستات خزعة  تطور عدد عينات( 14الشكل )
 

 The multiparametric MRI المرنان متعدد المعلمات -6-5
(mpMRI): 

ة يمتاز باعطاء صور  دقيقة وملصل وهو نمط خاد وحديث لتصوير البروستات بالرنين المطناطيسي ,
 اكثر عن البروستات بالمقارنة مع تصوير الرنين المطناطيسي التقليدي .

باستخدام خزعة البروستات  %48بالمقارنة مع  %93كانت  قدر  المرنان على كشف سرطان البروستات 
 الموجهة بالايكو حسب جمعية الصحة الكندية.

 PI-RADS             ويسمى mpMRIحسب موجودات تم وضع تصنيف لافات البروستات 
(Prostate Imaging and Reporting and Data System)  الذي يقسم افات البروستات من الأقل

 (44).5حتى الأشد شبهة ب  1شبهة بالخباثة ب 
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 لافات البروستات PI-RADS( تصنيف 15الشكل )
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 الثانيالفصل 

 الهرمونيعلاج ال
 رطان البروستاتسل 
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 ة:لمحة تاريخيأولا : 
 ثير الهرمونات الجنسية على سرطان البروستات:تأ -1-1

التأثير الإيجابي لتندروجين والتأثير السلبي لتستروجين على  charies Huggins اكتشف 
وني وقد أصب  هذا الاكتشاف هو الأساس في العلال الهرم 1941نمو الخلايا البروستاتية وذل  عام 

 1966( وقد نال هذا العالم جا ز  نوبل عام Orchiectomy and Oestrogenلسرطان البروستات )
 (45)سنة. 25د  موذل  بسبب العيد اللضي لإنجازه ولبقا ه العلال الوحيد ل

 

 LHRH-agonists:مركبات  -1-2
 Schallyو   Guilleminمن قبل  1971عام  LHRH-agonistsتم اكتشاف مركبات  

ن تصب  الخط أواستطاعت خلال سنوات قليلة  Labrieمن قبل  1980كنها لم تستخدم حتى عام ول
 (46,47)الأول في العلال.

 

 Maximal androgenحصر الأندورجين الأعظمي  -1-3
blockade (MAB): 

لى اندروجيني أ مضاد فقد اقترح اضافة ,أتي من الكظريمن التستيستيرون  %5 نظراً لأنّ  
وذل  لإلطاء عمل هذه النسبة الباقية حيث تم  LHRH-agonistsلى مركبات او أجراحي الضهي ال

وذل   1989لا بعد عام اولكن لم تطبأ بشكل واسع  Labrieمن قبل  1982تطبيأ هذه الطريقة عام 
 Crawford. (48,49)من قبل  NCIبعد دراسة 

 

 العلاج الهرموني المتقطع: -1-4
مرضى بالإضافة لرغبة بع  ال ,علال الهرموني بعد فتر  من تطبيقهبسبب انتشار المقاومة لل 

وهي تنتشر بشكل  1991فقد تم اقتراح تطبيأ هذه الطريقة عام  ,بالحلاظ على وظا لهم الليزيا ية والجنسية
 (50,51) .واسع حالياً 
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 LHRH-Antagonists:مركبات  -1-5
والدراسات حولها مبشر    م خراً لاّ ااولها ولكن لم يتم تد 2000تم اكتشاف هذه المركبات عام  

 (52)لخط الأول في العلال.اوواعد  بأن تصب  
 

 :Pure antiandrogensندروجين الصافية مضادات الأ  -1-6
وقد استخدمت كعلال  Neriمن قبل  1967عام  flutamideتم اكتشاف اول مركباتها وهو  
 (53,54) راغبين بالحلاظ على وظا لهم الجنسية.وذل  عند المرضى الأصطر عمرا وال 2003وحيد عام 

 
العلال الهرموني لسرطان البروستات المتقدم ما زال يعتمد بشكل أساسي على  نّ أيتض  لنا من خلال ذل  

( وكل ما جرى بعد ذل  هو مجرد Orchiectomyلية التأثير نلسها للعلال المكتشف منذ سبعة عقود )أ
 .قية تذكرافية حقيية فا د  اضأمناورات لم تقدم 

 

 
 (54)تطور أدوية سرطان البروستات ( 15الشكل )
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 :فيزيولوجيةلمحة : ثانيا  
 :المحور الوطائي النخامي القندي -2-1

فرازه عن ايتم تنظيم و السرطانيةن و أساسياً لتطوير الخلايا البروستاتيةن الطبيعية منها أيعتبر التستيستيرون 
 (55)ي القندي.طريأ المحور الوطا ي النخام

 FSHمامية لإفرازها والذي يحر  النخامى الأ LHRHالوطاء: يلرز الهرمون المحرر لهرمون القند 
 فراز الهرمونات النخامية.افراز بالطبيعة النبضانية الضرورية لاستمرار ويتميز هذا الإ LHو

ن من الخصيةن المحر  الأساسي لإفراز التستيستيرو  LHتحت تأثير  FSH & LHالنخامى: تلرز 
 عن طريأ التلقيم الراجع السلبي. LHبينهما يقوم التستيستيرون بتنظيم افراز 

وهو فقط القسم اللعال بينما يكون القسم  منه حراً  %2الخصية: تلرز التستيستيرون بطريقة نابضةن يكون 
 .SHBGلبومين ومع الطلوبولين الرابط للهرمون الجنسي مع الأ الباقي مرتبطاً 
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 (55) المحور الوطائي النخامي القندي( 16كل )الش
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 :التستيستيرونمستقلبات  -2-2
 لى مستقلبين كبيرين هما:اويستقلب التستيستيرون 

 ريدوكتاز.  -للاأ – 5نزيم اوذل  بواسطة  DHTديهيدروتستيستيرون  -1
 روماتاز )الخما ر العطرية(.ستراديول بواسطة الأا -2

 بينما تبقى الكمية الباقية منه من الكظر. %95يشكل التستيستيرون الخصوي 
ستيستيرون لى التان يتحولا أندروستنديون ودي هيدرو ايبي اندروستنديونن واللذان يمكن يلرز الكظر الأ

 ß-HSD.(56-58) 17هيدروكسي ستيرو يد دي هيدروجيناز  ß-17بواسطة 
 

 
 (56) التستيستيرونمستقلبات ( 17الشكل )
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 :جينندرو سحب الأ  -2-3
عرا  ن الأيسلى تراجع بحجم النقا ل السرطانية بالتالي تحاندروجين ي دي ن سحب الأأأظهرت الدراسات 

  )غياب الألم وتخليف الضطط على النخاع الشوكي(.
مع علامات مخبرية طبيعية وهي نادر   عرا  كلياً الاستجابة الكاملة للعلال الهرموني هي اختلاء الأانّ 

 فقط. %10-5وتشكل 
 

 مستويات الضهي: -2-4
ملن بينما يصب  بعد البلوغ  100نانو غرامل 60-20يبلغ تركيز التستيستيرون عند الذكر قبل البلوغ 

 (59)مل. 100نانو غرامل 400-800
على حدوث الضهي ولكن البع   مل دليلاً  100نانو غرامل 50يعتبر تركيز التستيستيرون الذي يقل عن 

 .مل 100نانو غرامل 20 <ل للضهي هوالتركيز الملضّ  نّ أيقول 
ناءً على نتا ج العلال الأفضل عند الذين ينخل  عندهم التستيستيرون أكثرن بوقد اعتمدوا تل  الحقيقة 

 مل. 100 ل نانو غرام 15ن قيمة التستيستيرون بعد الضهي الجراحي تصل الى ألى ابالإضافة 
(60,61) 
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 (60)بعد الضهي  ونالتستيستير  تراجع مستوى( 18الشكل )
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 :لسرطان البروستات طرق العلاج الهرموني: ثالثا  
 

 مقدمة: -3-1
 :(54-45)يوجد العديد من الطرأ لعلال سرطان البروستاتن ومنها

 
 الضهي (Castration:) 

 جراحي -1
 دوا ين وضم ما يلي: -2

 الاستروجين 
 LHRH-analogs 
 LHRH-antagonists 

 
  ى الخلية الهدف:ندروجين على مستو حصر الأ 

 ندروجين الستيرو يدية.حاصرات الأ -1
 )الصافية(. ندروجين غير الستيرو يديةحاصرات الأ -2

 
  عظمي ندروجيني الأالحصر الأCAB و أMAB. 

 
  ندروجيني الأصغري.الحصر الأ 

 
  ندروجين الوحيد العلاج بمضاد الأAntiandrogens monotherapy. 
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 الضهي الجراحي: -3-2
يار الذهبي لعلال سرطان البروستات المنتقل و منذ سبعة عقود, و ذل  لتسباب مازال المع 

 التالية:
 التكللة الزهيد  لإجرا ه. -1
 يمكن اجرا ه لمري  خارجي تحت التخدير الموضعي. -2
 100نانو غرامل 15لى الى قيم تصل اوثابت بقيم التستيستيرون  ,سريع, هبوط شديد ىلاي دي  -3

 قط.ساعة ف 12مل وذل  خلال 
 
 مساوئ هذه الطريقة: 
 .رف  بع  المرضى لإجرا ها لأسباب نلسية 
 .حرمان المري  من خيار المعالجة الهرمونية المتقطعة 
 .)(62-65)الاختلاطات المحتملة للجراحة )الانتان .....الخ 

 

 الضهي الدوائي: -3-3
 الأستروجين: -3-3-1

 لى حدوث الضهي بعد  طرأ هي:اي دي  
  فراز اتثبيطLHRH .عن طريأ التلقيم الراجع السلبي 
 ندروجين.تعطيل فعالية الأ 
 .تثبيط مباشر لخلايا لايدغ في الخصية 

باللعالية  مماثلاً  DESويعتبر  DES))تيل سيلسترول اهم المركبات التي استخدمت هي دي أ 
لت استخدامه ولكن سميته القلبية الوعا ية جع ملغ يومياً  1و أ 3و أ 5للضهي الجراحين وذل  بجرعة 

 (66,67) .مثار جدل  كبير  
 وذل  لتسباب التالية: DESعادت الدراسة الحالية الاهتمام الى أ 

1- LHRH-analogsعن استخدام  : يترافأ بأعرا  جانبية وتكللة مادية لا تقلDES. 
عند مرضى سرطان  PSAي دي الى انخلا  في قيم  DESن أثبتت الدراسة أ -2

 الهرموني. البروستات المقوم للعلال



روجيني المشترك بتطبيق الاخصاء الجراحي ومضادات الاندروجين عند مرضى سرطان البروستات تأثير الحصار الاند
 دراسة مقارنة –المتقدم 

 

  - 36 -   
 

والتي قد  Oestrogen-receptor Bاكتشاف مستقبلات جديد  لتستروجين هي  -3
 (68)ر سرطان البروستات.في تطوّ  تلعب دوراً 

مع الوارفارين او الهيبارين بتخلي  التأثيرات  DESمن استخدام الجرعة الصطيرى قد يسمج  
 (69)هرمونية كخط اول.القلبية الوعا يةن وبالتالي عود  استخدامه في المعالجة ال

 
3-3-2- LHRH-analogs: 

و أو شهرين أتحت الجلدن وذل  كل شهر  حقناً  ىعامان وهي تعط20استخدمت منذ أكثر من  
 نFSH نLHلى ارتلاع في قيم االبداية  فيو ستة أشهرن وهي ت دي أأشهر  ةثلاث

TESTOSTERONE (  وبالتالي حدوث ظاهرFlare up ن ومع الاستخدام المز) من يحدث انخلا  في
 (70,71)ت السابقةقيم الهرمونا
و ثلاثة أيام من بدء المعالجةن وتستمر لمد  أبعد يومين   ً تحدث عاد (:Flare upظاهرة ) 

عرا  الانضطاطية عرا  البولية الانسداديةن الأعرا  )الألم العظمين الأزدياد الأاأسبوعن وتتميز ب
روجين في بداية المعالجة ولمد  أسبوعين من نسبة هذه دنات الأاستخدام مضاد يقلّل للنخاع الشوكي(.

 LHRH-analogsشكال خليلة من هذه الظاهر  خلال الاستخدام الطويل لمركبات أقد تحدث  الظاهر .
 (72,73)وذل  لأسباب غير معروفة.

من  %10لا يصل ن ولكن أسابيع 4 – 2مستويات الضهي بعد مد  تتراوح بين تحدث  
نانو  20ن مستوى الضهي هو أاذا اعتبرنا  %15لى الى مستويات الضهين وترتلع هذه النسبة االمرضى 

 (70,74) مل. 100غرامل
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 LHRH-analogs (71)آلية عمل ( 19الشكل )
 
3-3-3- LHRH- antagonists: 

 Flare upدون حدوث ظاهر  Testosterone نFSH نLHلى انخلا  سريع بقيم ات دي  
 ا .سطة بالهيستامين والمهدد  للحياالحوادث التحسسية المتو هي لكبرى لهذه المركبات السي ة ا نولك

 :عد  مركباتن ومنهايوجد منه 
 Abarelix نه مماثل باللعالية لمركبات أ: أظهرت الدراساتLHRH-analogs  وقد

 خر.أاستخدامه, ولكن فقط في حال عدم توفر علال  FDAاجازت 
 Degarelix أي حوادث تحسسية ولكن التأثير السلبي الأساسي له هو : لم تلاحظ معه

وهذا الدواء تم تداوله حديثا فقطن  من الحالات. %40الحقن الم لم والذي يلاحظ في 
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عطا ه تحت الجلد فقطن وذل  اتم ين يحمل نتا ج واعد  ومتميز ن أوالذي ينتظر منه 
الاشكال الدوا ية تمُّ اعطاء ي ملغ. 80و أملغ  160ملغ يتلوها شهريا  240بجرعة بد يه 

كل ثلاثة  LHRH-analogsفقطن بينما يمكن اعطاء مركبات  شهرياً  المتوفر  منه حالياً 
 (77-75)و ستة أشهر.أ

 

 
 GNRH (75)أشيع مشابهات ومضاهئات ( 20الشكل )

 

 ندروجين:مضادات الأ  -3-4
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النمو  لى توقفامما ي دي ترتبط بمستقبلات الأندروجين على مستوى الخلايا البروستاتيةن  
مضادات ن و ندروجين الستيرويديةمضادات الأ لى نوعين همااتقسم  والموت الخلوي لهذه الخلايا.

 (80-78).الستيرويديةغير ندروجين الأ
 

 ندروجين الستيرويدية:مضادات الأ  -3-4-1
 نLH يلى انخلا  فاحيث ت دي  ,لا ت ثر فقط بشكل محيطين بل لها تأثير مركزي أيضاً  

FSHن Testosterone والذي يتوافأ مع اضطراب بوظيلة الانتصاب وانخلا  في الشهو  الجنسيةن
 همها:أو  جداً  رولكن التثدي ناد

Ciproterone acetate ندروجيني تم استخدامه, وبالرغم من نصف عمره الطويل أول مضاد أ: هو
جد اختلاف نه لا يو أنة بينه وبين الللوتاميد المقار أظهرت .( ساعة, فأنه يعطى ثلاثة مرات يومياً 31-41)

 (78,79) بينهما فيما يتعلأ بالبقيا العامة والبقيا الخالية السرطانية.
 

 )الصافية(: وجين غير الستيروئيديةر دنمضادات الأ  -3-4-2
تتميز بعدم تخليضها لمستويات التستيستيرونن وبالتالي الاحتلاظ بالوظا ف الجنسية والكثافة  

يوجد ثلاثة أنواع منهان الللوتاميدن النيلوتاميدن والبيكلوتاميدن وتتميز جميعها بنلس التأثيرات  مية.العظ
 الهبات الحار ( بالإضافة الى تأثيراتها السمية الكبديةن التي تتطلب, لم الثديأ ,الدوا ية )التثدي الجانبية

 مراقبة دورية لوظا ف الكبد
1) Nilutamide لى نتا ج أفضل عند استخدامه مع الضهي الجراحي ا: تشير بع  الدراسات

 ,ثيانالط ,عدم تحمل الكحول, لوحدهن التأثيرات الجانبية غير الدوا ية هي )اضطرابات الر ية
الالتهاب الر وي الخلالي( ويعتبر هذا الأخير بالرغم من ندرته مهدداً للحيا  وهو خاد بهذا 

 (80)الدواء.
 

2) Flutamide:  5-6من بين الأنواع الثلاثة يبلغ نصف عمره المستخدمة الأدوية ول أهو 
من المرضى على الوظا ف  %80كثر من أ . يحافظ ساعات ولذل  يعطى ثلاثة مرات يومياً 

قد تكون  خير سهال والسمية الكبدية وهذه الأالتأثيرات الجانبية غير الدوا ية هي الإ الجنسية.
 (81)قاتلة.
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3) Bicalutamide:  ّفوا د  ن هذه الجرعة لهاأورغم  ملغ يومياً  50في البداية بجرعة استخدامه  تم
فضل و بدون أثار جانبية اضافية أتحمل نتا ج  ملغ يومياً  150ن جرعة أتبين  قدف ,علاجية

يعتبر تحمل هذا الدواء أفضل من الدواءين السابقينن  لذل  أصبحت حاليا الجرعة المعتمد  .
 (82)من الحالات. %16ه قد ت دي الى ايقاف المعالجة في ولكن اضطرابات الثدي التي ترافق

 

 
 

 (82)أشيع مضادات الأندروجين ( 21الشكل )
 

 :MABعظمي ندروجيني الأالحصر الأ  -3-5
ما البقية التي تأتي من الكظر أ %95لى انخلا  في قيم التستيستيرون بمعدل االضهي  ي دّي 

م لة ن معدل البقيا في هذه المشاركأبينت الدراسات . وجينفيمكن السيطر  عليها بإضافة مضادات الأندر 
( وذل  بالرغم من ازدياد ا ثار الجانبية والتكللة المادية مقارنة مع %5<لا بمقدار طليف )ان يتحسّ 

كبر عند المرضى الذين لا يصلون الى أن اللا د  من المشاركة تكون أظهرت الدراسات أ الضهي لوحده.
 (83)مستويات الضهي.
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 (82)أشيع الأدوية والمششاركات الدوائية في سرطان البروستات ( 22الشكل )

 
 

 Minimal androgenصغري ندروجيني الأالحصر الأ  -3-6
blockade: 

أللا  5الذي يثبط  Finasterideندروجين مع هذه المعالجة مشاركة مضاد الأتتضمّن  
 المرضى الذين يريدون الحلاظ على الوظا ف الجنسية.عند  هام   هذه المعالجة هي خيار  انّ  .ريدوكتاز

(84,85) 
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 ندروجين:ل لالمعالجة الوحيدة المضادة  -3-7
ت مقارنته مع وتمّ  ,كعلال وحيد ملغ يومياً  150بجرعة  Bicalutamideتم استخدام دواء  

لا في حال ان لطريقتيبين ا ن متوسط البقيا لا يختلف كثيراً أبينت الدراسات  و الدوا ي.أالضهي الجراحي 
 (86)مل(.100نانو غرامل PAS  < 400) PASارتلاع كبير بقيم 

 

 :IABالمعالجة الهرمونية المتقطعة  -3-8
 اشهر ثم تتوقف المعالجة وذل  بعد توفر الشروط التالية: 6-9تطبأ المعالجة الهرمونية لمد  

 مري  متعاون بشكل جيد. -1
 0.5قل من أمل في السرطان المتنقل و  100انو غراملن 4قل من أ PSAن سريري ومخبري )سّ تح -2

 (المنتقل مل من السرطان غير 100نانو غرامل
 اجراء مراقبة دورية. -3
من  لم 100غرامل 4 )أكثر من PSA او ارتلاع بقيم الأتعاد المعالجة اذا حدث تلاقم بالأعرا   -4

 المتنقل(. مل في السرطان 100نانو غرامل 15-10كثر من أالسرطان غير المتنقل و 
 (87,88) اشهر. 6-3تعاد نلس المعالجة لمد   -5

 
 ميزات هذه الطريقة:

 .ت خر المقاومة للعلال الهرموني 
 .تحسن نوعية الحيا  خلال فتر  الانقطاع عن تناول الدواء 

 

 :العلاج الهرموني توقيت: رابعا  
ب البدء به هل يج الهرمونينل ن بين الباحثين من حيث الوقت المثالي للبدء بالعلايوجد اختلاف حتى ا 

م يجب الانتظار حتى حدوث أ .وفي السرطان المتنقل غير العرضي في الداء المتقدم موضوعياً  فوراً 
 عرا  السريرية.الأ
لى تباط  في تقدم السرطان وتراجع في نسبة الاختلاطات ان العلال المبكر ي دي أظهرت الدراسات أ

ي البقيا ي تحسن فأولكن لا يوجد  العامةنلى تحسن طليف في البقيا ابالإضافة  التقدمنالمتعلقة بهذا 
 (89) بالسرطان.المتعلقة 
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 :العلاج الهرمونينتائج : خامسا  
فقط يبقى , و شهراً  53-28يتراوح متوسط البقيا ما بين  المتنقلنفي مرضى سرطان البروستات  

ن البقيا تعتمد على قيم أكثر, ويبدو أ وأسنوات  10من ه لاء المرضى على قيد الحيا  لمد   %7نسبة 
PSA ,في مرضى سرطان لم العظمي.وجود الأو عند التشخيد, درجة غليسون, حجم النقا ل السرطانية 

 (90)سنوات. 10غالبا ما تزيد نسبة البقيا عن  ,متنقلالالبروستات غير 
 
 

 :العلاج الهرموني اختلاطات: سادسا  
 اضطراب الوظيفة الجنسية: -6-1
من المرضى المعالجين )سواءً  %17-10ن هنا  نسبة تتراوح بين إف ,كبير   ى الرغم من تأثرها بشكل  عل

 (91)جراحيا او دوا ياً( لديهم القدر  على المجامعة مع العلال.
 

 المتلازمة الاستقلابية: -6-2
 HDL( .92)وانخلا  في  ,ضطط الدم ,سكر الدم ,يحدث ارتلاع في الشحوم الثلاثية

 

 
  

 (92)المتلازمة الاستقلابية ( 23الشكل )
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 :Gynecomastiaالتثدي  -6-3
عند  على ما يمكنأندروجين و تكون نسبة حدوث التثدي ستروجين الى الأيحدث بسبب زياد  نسبة الإ

( ثم %70-40ندروجين غير الستيرو يدية )( ثم يتلوها مضادات الأ%80-50ستروجين )المعالجة بالإ
 LHRH-agonist (10-20%.)المعالجة الضهي الجراحي و 
و الاشعة الوقا ية, بينما يمكن أستروجين التثدي وألم الثدي باستخدام مضادات الإيمكن الوقاية من 

 (93)و استخدام الاشعة.أمعالجتهما باست صال الثدي الجراحي 
 
 

 
 

 (93)آلية التثدي مع سرطان البروستات ( 24الشكل )
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 فقر الدم: -6-4
على  %6, %7, %9ا  في قيم تعداد الكريات الحمر والهيماتوكريت والهيموغلوبين بنسب يحدث انخل

از فر الى نقد اندروجين ي دي ن نقد الأأيوم من المعالجة والسبب في ذل  هو  40الترتيب ,وذل  بعد 
 Erythropoietinالمعالجة بإعطاء تكون من الكلية Erythropoietinلى نقد افراز اندروجين ي دي الأ

 (94).دتحت الجل
 

 
 

 (94)آلية فقر الدم مع سرطان البروستات ( 25الشكل )

 



روجيني المشترك بتطبيق الاخصاء الجراحي ومضادات الاندروجين عند مرضى سرطان البروستات تأثير الحصار الاند
 دراسة مقارنة –المتقدم 

 

  - 46 -   
 

 الهبات الحارة :  -6-5
عالج تشهر  و أ 3تأثير كبير على نوعية الحيا , تحدث عاد  بعد  اتذ يتعتبر من أشيع ا ثار الجانبية وه

 كما يلي :
ت دي الى تخليف DESوميا من ملغ ي 1المعالجة الهرمونية: جرعة خليلة من الاستروجين مثل  -

 تواتر و شد  هذه الهبات 
 (95,96) مضادات الاكت اب -

 

 الكسور غير الانتقالية:  -6-6
ن حدوث بعضها مثل كسر اللخذ يترافأ مع خطر عالي أالتي تبين و وذل  بسبب نقد الكثافة العظمية, 

 (97)للوفا .
عطاء يمكن الوقاية منها بإجراء التمارين والحمية الطنية با  Bisphosphonates .(98)لكالسيوم وا 

 

 مراض القلبية الوعائية: الأ -6-7
 (99).ديزداد حدوثها مع العلال الهرموني, ولكن لايبدو ان الوفيات بسبب قلبي تزدا

 

 
 

 (99)آلية الأمراض القلبية الوعائية مع سرطان البروستات ( 26الشكل )
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 (95)سرطان البروستات  أشيع التأثيرات الجهازية مع( 27الشكل )
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 سرطان البروستات المعند على العلاج الهرموني: : سابعا  
لى العظام اشهر وسنة فقط حيث ينتقل السرطان أ 9للتر  تتراوح بين  اً بيعيش المري  غال 

و شهرين, وهذا تسارع رهيب لدرجة أنه قد أكل شهر  PSAيتضاعف  لى اللقرات.اوخاصة  % 60بنسبة 
اذا ضطط الورم على النخاع الشوكي يسبب سلس  عند بع  المرضى الى ا لاف. PSAتصل قيمة 

بولي وغا طي وشلل طرفين سلليين وبهذه الحالة نلجأ للمعالجة الشعاعية الموضعية بالإضافة للمعالجة 
 الكيمياوية عبر الوريد.

 يوجد دوا ين لعلال سرطان البروستات المعند على العلال الهرموني وهما:
 Taxotere  سابيع.أ 3عبر الوريد كل 
 Mitoxantrone  (102-100)سابيع.أ 3كل  يضاً أوذل  عبر الورد 
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 : المتابعة: ثامنا  
 مقدمة: -8-1

المرضى  يراجع يتابع مرضى سرطان البروستات المتقدم بشكل دوري وبحسب خطور  المر  لديهم, عاد ً 
والكيميا ي من حيث تطور أرقام  ,عرا مر  السريري من حيث الأمر  واحد  كل شهرين لكشف تطور ال

جراء ا والشعاعي من حيث مراقبة تطور الانتقالات العظمية عبر ,PSAالمستضد البروستاتي النوعي 
و التصوير الطبقي المحوري للحو  والبطن أو حتى مرنان الدماغ عند ظهور أعرا  أومضان العظام 

 (103)دماغية.
 

8-2- PSA: 
علامة هامة جدا لمتابعة مرضى الداء النقا لي وله قيمة انذارية في الاستجابة على العلال  PSAيعتبر 
 حيث:

 شهر من العلال الهرموني.ألى ستة اقل ما يمكن بعد ثلاثة ألى ا PSAتنخل  قيمة  -1
 لرزتورام سي ة التمايز لا بع  الأ نّ أالبد ية فوعة السرطان مع العلم  PSAقد تعكس قيمة  -2

PSA. 
أشهر هي التي تعطي القيمة الإنذارية للمر ,  6-3بعد  PSAالقيمة التي يصل اليها  -3

مل يحمل نتا ج أفضل من القيم التي تتراوح بين 100نانو غرامل PSA<0.2ن أحيث 
 مل . 100نانوغرامل 0.2-4

شهر من بدء  18-12بعد  عاد ً  PSAفي السرطان المنتقل, يحصل الترقي في قيم  -4
 (105-103).ةالمعالج

 

 المراقبة المخبرية: -8-3
 (106)بلعل المعالجة الهرمونية. %20-10ينخل  عاد  بمقدار  الخضاب:
قد يرتقع بسبب انسداد الطرأ البولية الناتج عن تقدم المر , وبالتالي فإن محاولة اجراء  الكرياتين:

STENT DJ و نلرستومي تكون مليد .أ 
فة التأثيرات الجانبية للعلال الهرموني وخاصة مضادات الأندروجين غير تتم مراقبتها لمعر  وظائف الكبد:
 (107)الستيرو يدية.
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, لى النقا ل العظمية, لذل  تراقب للدلالة على فعالية العلال الهرمونياارتلاعها يشير  الفوسفاتاز القلوية:
 (108)جيني.ن ارتلاعها قد يكون سبب الانحلال العظمي الناتج عن الحصر الأندرو أ علماً 
 

8-4- Bone scan:  
مل والورم جيد أو  100نانو غرامل 20أقل من  PSAجرى اذا كان المري  غير عرضى وقيم لا يُ 

 (109,110) متوسط التمايز.
صور الصدر والإيكو والتصوير الطبقي المحوري للبطن والحو  ومرنان الدماغ غير مستطبة في انّ 

 (111) المري  غير العرضي.
 

 لتستيستيرون:ا -8-5
نانو  50لى مستويات الضهي )ا LHRH-analogs امن المرضى المعالجين ب %2-17 لا يصلُ 
 (112)مل. 100نانو غرامل 20لى مستوى امنهم  %38-13 لا يصل مل(, بينما 100غرامل

وتشاهد  LHRH-analogs ا: هي ارتلاع بقيم التستيستيرون خلال المعالجة بBreakthroughظاهر  
 (113).%13-2بنسبة 

 و ضطط الدم بشكل دوري. ,الشحوم, مراقبة الاضطرابات الاستقلابية: يجب مراقبة سكر الدم
مل( فإن المراقبة تكون 100نانو غرامل PSA  > 4اذا كانت نتا ج المعالجة جيد  ) لا يوجد أعرا  , 

 كل ثلاثة أشهر.
 
 

 :ةنوعية الحيا تاسعا :
القبول و  ,لمالأ ,القدر  الليزيا ية, وظا لهم الجنسية, سيتم س ال المرضى عن اهتمامهم الجن 

حملُ تن المعالجة الهرمونية المتقطعة أفضل من المعالجة الهرمونية المستمر , و أالاجتماعي, و قد تبين 
 أفضل من الضهي الجراحي أو الدوا ي.ج المعالجة الوحيد  المضاد  لتندروجين نتا 

سريع فضل من حيث حدوث الضهي القل تكللة في العلال الهرموني والأيبقى الضهي الجراحي الطريقة الأ
 (114,115) والمستقر.
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 الثاني جزءال

 ليةمالدراسة الع



 الأول فصلال

 المواد والطرائق

Materials and Methods 

 تصميم الدراسة:
 Retrospective Cohort Studyتراجعية دراسة حشدية 

 

 مجموعة الدراسة:
المشافي التعليمية في في سرطان البروستات المتلدم  مرضىمن  مريضاً  50المدروسة تضمنت العينة 

 مشلى البيروني الجامعي(–مشلى المواسا  الجامعي  –جامعة دمشأ )مشلى الأسدالجامعي 

 

 مكان الدراسة:
 لأسدى امشل – مشلى البيروني الجامعي – مشلى المواسا  الجامعيالمشافي التعليمية في جامعة دمشأ )

 (الجامعي
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 الزمنية: فترةال
 (2022\4 – 2018\4)الممتد  بين  اللتر 

 

 أهداف الدراسة:
  سرطان البروستات المتقدم.ل الهرموني لعلاجلالوصول إلى الخطة الأمثل 

 

 معايير الاشتمال في الدراسة:

  باساااااااات صااااااااال والمجرى لهم عمل جراحي  ساااااااارطان بروسااااااااتات متقدمالذين لديهم جميع المرضااااااااى
  فقط او باست صال الخصيتين مع استخدام مضاد اندروجيني الخصيتين

 

 معايير الاستبعاد من الدراسة:
 . المرضى الذين لم نتمكن من التواصل معهم بعد العمل الجراحي 

 
 

 خطة البحث:

  (دراسة حشدية تراجعيةRetrospective Cohort Study تشمل جميع المرضى الذين راجعوا )
شلى م – مشلى البيروني الجامعي - مية في جامعة دمشأ )مشلى المواسا  الجامعيالمشافي التعلي
 سرطان بروستات متقدمالذين لديهم (م و 2022\4 – 2018\4( في اللتر  الممتد  بين)الأسد الجامعي
فقط او باست صال الخصيتين مع  باست صال الخصيتينوالمجرى لهم عمل جراحي  منتشر للعظام

ودراسة النتا ج والاختلاطات الحاصلة ونسبة حدوث كل منها تبعا للطريقة  لاندروجيناستخدام مضاد ا
  .المعتمد 

 المواد والطرائقالأول:  الفصل
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  سيتم مراجعة سجلات  المرضى الموجود  لدى أرشيف المشافي المذكور  والتواصل معهم لجمع
أ لاالبيانات الخاصة بالدراسة المذكور   وذل  بعد أخذ موافقة ادارات المشافي وموافقة لجنة الأخ

 والبحث العلمي في كلية الطب البشري في جامعة دمشأ.
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 الثاني فصلال

 النتائج الإحصائية
 التحليل الإحصائي للبيانات:

  سااااااااااااايتم تدوين جميع البيانات ومعالجتها وتصااااااااااااانيلها في مجموعات وجداول ومخططات بيانية تعكس
 IBM® SPSS® Statistics v24.الدراسة بوساطة برنامج 

  اختبار اللرضيات من خلال الاختبارات الإحصا ية المناسبة.ثم 
  ميةھاعتبار قيمة مسااااتوى الدلالة ذات أو ثم اجراء التحليل الإحصااااا ي باسااااتخدام الاختبارات المناساااابة 

 .P ≤ 0.05عند 
  ُالنتا ج التي حصلنا عليها مع الدراسات العالمية. نقار  وست 

 

 

 

 

 

 

 

 

 النتائج الإحصائيةالثاني:  الفصل
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 المجموعات: -1
 مريضاًن وكان توزعهم كالتالي: 50شملت العينة 

  50مريضاً بنسبة  25شملت  فقط: باستئصال الخصيتينجراحي المجموعة العلاج% 
  25شااااملت  :المشتتتارك باستتتتئصتتتال الخصتتتيتين مع استتتتخدام مضتتتاد الأندروجينالعلاج مجموعة 

 %50مريضاً بنسبة 
 

 
 توزع العينة حسب المجموعات( 28الشكل )

 

 

 

 

الجراحي المشارك

 النتائج الإحصائيةالثاني:  الفصل
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 :العمر -2
ن وتراوحت ٦,٧سنةن والانحراف المعياري  7٢,٣مريضاًن وكان متوسط العمر  ٥٠نة شملت العي

 سنةن وكان التوزع حسب العمر كالتالي: 87 - 5٠الأعمار بين 
 16 مرضى بنسبة 8وشملت  نسنة 5٩ - 50من  الأولى: الفئة العمرية٪ 
 34مريضاً بنسبة  17وشملت  نسنة 6٩ - 60من  :الثانية الفئة العمرية٪ 
 30مريضاً بنسبة  15وشملت  نسنة 7٩ - 70من  :الثالثة لفئة العمريةا٪ 
 20بنسبة  مرضى 10وشملت  أو أكثرن سنة 80 :الرابعة لفئة العمرية٪ 

وعند اجراء الاختبارات الإحصا ية لم نجد فرقاً هاماً احصا ياً في توزع العينة حسب العمرن حيث كانت 
P Value = 0.16 (>0.05) 

 
 
 

 العمرتوزع المرضى حسب ( 1) الجدول  

الكلي العدد  )سنة( عمرال 
 والنسبة المئوية

 العلاج المشارك العلاج الجراحي

 (%16) 4 (%16) 4 (%16) 8 59-50 الأولىالفئة 

 (%32) 8 (%36) 9 (%34) 17 69-60 الفئة الثانية

 (%28) 7 (%32) 8 (%30) 15 79-70 الفئة الثالثة 

 (%24) 6 (%16) 4 (%20) 10 ≥80   الفئة الرابعة

P Value 0.16 
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 حسب العمر المرضىتوزع ( 29الشكل )
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 :قبل العلاج PSAقيمة ال -3
وفي مجموعة نانوغراململن  47.1في مجموعة العلال الجراحي  العلالقبل  PSAكان متوسط قيمة 
قيمة  ( توزع العينة حسب30( والشكل )2الجدول )نانوغراململن ويوض   49.3العلال المشار  

 قبل العلال PSAال

قبل  PSAقيمة الوعند اجراء الاختبارات الإحصا ية لم نجد فرقاً هاماً احصا ياً في توزع العينة حسب 
 P Value = 0.23 (>0.05)حيث كانت  العلال

 

 

 قبل العلاج PSAقيمة توزع المرضى حسب ( 2) الجدول

 PSAقيمة 
 مل(/وغرام)نان

العدد الكلي 
 والنسبة المئوية

 العلاج المشارك العلاج الجراحي

 (%12) 3 (%16) 4 (%14) 7 4أقل من 

5 - 10 5 (10%) 1 (4%) 4 (16%) 

11- 20 6 (12%) 5 (20%) 1 (4%) 

21 - 100 16 (32%) 8 (32%) 8 (32%) 

 (%36) 9 (%28) 7 (%32) 16 100أكبر من 

P Value 0.23 
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 قبل العلاج PSAتوزع المرضى حسب قيمة ( 30الشكل )
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 :قيمة التستوستيرون قبل العلاج -4
لن وفي نانوغراملد 1317.2قبل العلال في مجموعة العلال الجراحي  التستوستيرونكان متوسط قيمة 

نة ( توزع العي31( والشكل )3لن ويوض  الجدول )نانوغراملد 1339.7مجموعة العلال المشار  
 قبل العلال التستوستيرونقيمة  حسب

 تستوستيرونالقيمة وعند اجراء الاختبارات الإحصا ية لم نجد فرقاً هاماً احصا ياً في توزع العينة حسب 
 P Value = 0.19 (>0.05)ن حيث كانت قبل العلال

 
 

 قبل العلاج التستوستيرونقيمة توزع المرضى حسب ( 3) الجدول

قيمة 
 التستوستيرون

 دل(/نوغرام)نا

العدد الكلي 
 والنسبة المئوية

 العلاج المشارك العلاج الجراحي

 (%24) 6 (%28) 7 (%26) 13 طبيعيال

 (%76) 19 (%72) 18 (%74) 37 مرتفعال

 1339.7 1317.2 1328.45 المتوسط

P Value 0.19 
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 قبل العلاج التستوستيرون توزع المرضى حسب قيمة( 31الشكل )
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 :المس الشرجي -5
 كالتالي: المرضى حسب المس الشرجيكان توزع 

 26مريضاً بنسبة  13: طبيعي٪ 
 74مريضاً بنسبة  3٧: مشبوه٪ 

 
 

 
 المس الشرجيتوزع المرضى حسب ( 32الشكل )
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 :الآلام العظمية -6
 كالتالي:ا لام العظمية كان توزع المرضى حسب 

 74مريضاً بنسبة  37: لا يوجد٪ 
 12بنسبة  مرضى 6: خفيفة٪ 
 8بنسبة  مرضى 4: متوسطة٪ 
 6بنسبة  مرضى 3: شديدة٪ 

 

 

 
 لآلام العظميةاتوزع المرضى حسب ( 33) الشكل
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 :طريقة التشخيص -7
 كالتالي: كان توزع المرضى حسب طريقة التشخيد

 يكو عبر الشرج الإخزعة موجهة بTRUS :41  82مريضاً بنسبة٪ 
 يلتجريف البروستات عبر تنظير الاحل TURP :9 18بنسبة  مرضى٪ 

 
 

 
 المس الشرجيتوزع المرضى حسب ( 34الشكل )

 

 

 

 

 

TRUS TURP
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 :البقيا بدون أورام -8
ن وفي مجموعة العلال %36مرضاااى بنسااابة  9 كانت نسااابة البقيا بدون أورام في مجموعة العلال الجراحي

نسااااابة البقيا بدون في وعند اجراء الاختبارات الإحصاااااا ية كان اللرأ ن %44 مريضااااااً بنسااااابة 11 المشاااااار 
 3P Value = 0.0 (0.05>)بين المجموعتين هام احصا ياً حيث كانت قيمة أورام 

 
 نسبة البقيا بدون أورامتوزع المرضى حسب ( 35الشكل )
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 :بعد العلاج PSAتغير  -9
راحي بعد ساااااانتين في مجموعة العلال الجأو أقل مل /نانوغرام PSA 1المرضااااااى الذين لديهم كانت نساااااابة 

ن وعند اجراء الاختبارات الإحصااااااااا ية كان اللرأ في نساااااااابة %72وفي مجموعة العلال المشااااااااار   ن64%
PSA  مل بين المجموعتين هام احصااااااااااااااا ياً حيث كانت قيمة /نانوغرام 1الأقل منP Value = 0.04 

(<0.05) 

 في المجموعتين مل بعد الجراحة/نانوغرام 1الأقل من  PSA( نسبة 4يوض  الجدول )

 

 العلاج بعد PSAقيمة توزع المرضى حسب ( 4) الجدول
 المرضى مع نسبة

PSA ≤ 4 

 مل/نانوغرام

قبل 

 العلاج

 3 شهر

 شهرأ

6 

 شهرأ

12 

 شهر

18 

 شهر

24 

 شهر

 %64 %64 %60 %64 %60 %60 %24 العلاج الجراحي

 %72 %68 %72 %68 %68 %68 %28 العلاج المشارك

P Value  0.04 
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 مل/نانوغرام PSA ≤ 1 بة المرضى معنس( 36الشكل )
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 :تغير التيستوستيرون بعد العلاج -10
بعد سااانتين في مجموعة العلال أو أقل دل /نانوغرام 50التيساااتوساااتيرون نسااابة المرضاااى الذين لديهم كانت 

 ن وعند اجراء الاختبارات الإحصااااا ية كان اللرأ في%84وفي مجموعة العلال المشااااار   ن%76الجراحي 
 Pل بين المجموعتين هام احصاااااااااا ياً حيث كانت قيمة د/نانوغرام 50الأقل من التيساااااااااتوساااااااااتيرون نسااااااااابة 

(<0.05) 3Value = 0.0 

 بعد الجراحة في المجموعتيندل /نانوغرام 50التيستوستيرون الأقل من ( نسبة 4يوض  الجدول )

 

 العلاج بعدالتيستوستيرون قيمة توزع المرضى حسب ( 5) الجدول

 المرضى مع نسبة

 50 ≥التيستوستيرون 

 دل/نانوغرام

قبل 

 العلاج

 3 شهر

 شهرأ

6 

 شهرأ

12 

 شهر

18 

 شهر

24 

 شهر

 %76 %76 %72 %76 %76 %72 %8 العلاج الجراحي

 %84 %80 %84 %84 %84 %80 %12 العلاج المشارك

P Value  0.03 
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 دل/نانوغرام 50 ≥التيستوستيرون  نسبة المرضى مع( 37الشكل )
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 الثالث فصلال

 البحثنتائج مناقشة 
 والبيكالوتاميد Flutamide الللوتاميد) الأول الجيل من الأندروجين مضادات استخدام تم

Biclutamide )نهاع المبلغ الجانبية التأثيرات وكانت عامن بشكل التحمل جيد  وكانت دراستنان في 

 التعر  مع ذل ن على علاو ( 120-118) الأخرى اتالدراس في عليها العثور تم التي تل  مع متوافقة

 خاصة الخطير  الجانبية التأثيرات حدوث في زيادات هنا  تكن لم والبيكالوتاميد للللوتاميد طويلة للتر 

 عند الساخنة الهبات بعد الشيوع حيث من الثاني الجانبي التأثير هو الإسهال كان. الكبدية السمية

 وتميل خليلة امع بشكل الكبدية الاضطرابات تكون. الخصية است صال مع وتاميدفل يتلقون الذين المرضى

 في العلال من الانسحاب حالات الى ت دي ولم( 119) الجرعةن تخلي  بعد علوي بشكل الاختلاء الى

 بالأدوية هعلاج ويمكن العلالن ايقاف يستدعي ولا الحالات معظم في خليلاً  الإسهال يعتبر كما. دراستنا

 )120. )التجلاف لمنع السوا ل وكثر 

  

 الطويل لمدىا على السلامة وتقييم اللعالية نتا ج تأكيد في يساعد للمرضى مديد  متابعة اجراء ان

 يةالأوروب المنظمة بدراسة الخاصة لتل  مشابهة دراستنا نتا ج كانت. المشتر  الاندروجين لحصار

 لتلقي عشوا ي بشكل المرضى اختيار فيها تم والتي 30853 رقم الدراسة السرطان علال و لتبحاث

 است صال أو (GnRH الأقناد لموجهات المطلأ والهرمون الللوتاميد) المشتر  الأندروجين حصار

 أفضل المشار  العلال أن الى سنوات 5 لمد  المتابعة أشارت الدراسةن تل  في( 121. )الخصية
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 البقيا نسبة أن للسرطان الوطنية الهي ة دراسة وجدت كما. رمو  بدون البقياو الترقي حيث من احصا ياً 

 مع مقارنة (GnRH الأقناد لموجهات المطلأ والهرمون الللوتاميد) المشار  العلال في الورم من الخالية

 لحصار القصوى اللا د  كانت الدراسة تل  وفي( 122) لوحده GnRH الأقناد لموجهات المطلأ الهرمون

 من الأدنى والحد جيد  حالة لديهم الذين الخطور  منخلضي المرضى في وضوحاً  رأكث الأندروجين

 العلال بين احصا ياً  هام فرأ وجود عدم الأخرى الدراسات من العديد وجدت المقابل وفي. المر 

 )11. )بالإخصاء مقارنة المشار 

 

 نGnRH الأقناد تلموجها المطلأ الهرمون من بدلاً  الخصية است صال اختيار تم دراستنا في

 الهرمون باستخدام للعلال الأولى المرحلة في تحدث التي flare الأعرا  شد  زياد  ظاهر  لتجنب

 باختبار أيضًا الاختيار هذا يسم  (.124)المرضى من ٪5 عند GnRH الأقناد لموجهات المطلأ

 المعاكس التأثير وليس لوحده نالأندروجي مضاد بتأثير ترتبط والتي الأندروجينن لمضاد الحقيقية اللعالية

 المطلأ الهرمون باستخدام للعلال الأولى المرحلة في تحدث قد التي flare الأعرا  شد  زياد  لظاهر 

 . GnRH الأقناد لموجهات

  

 للعلال المدى طويلة محسنة باستجابة يتنبأ PSA لا المبكر  الطبيعية العود  أن الدراسات وجدت

 صولح فرصة زياد  الى المشار  العلال أدى. والوفا  المر  لتطور الزمني صلاللا حيث من الهرموني

 احتمال تحسين الى أدى وبالتالي العلالن من أقصر فتر  خلال طبيعية PSA مستويات على المري 

 سابقة اسةدر  نتا ج مع النتيجة هذه وتتلأ. أفضل بقيا على والحصول الورم من خالية أطول فتر  وجود

 ر فت عن الإبلاغ تم حيث لوحدهن بالنيلوتاميد مقارنة GnRH الأقناد لموجهات المطلأ الهرمون ميدللنيلوتا
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 لديهم PSA تراكيز عادت الذين المرضى لدى أفضل بقيا على والحصول الورم من خالية أطول

 (124. )العلال مجموعة عن النظر بط  أقصر بلتر  الطبيعية لمستوياتها

  

 مع مقارنة المرضى من أكبر مطاوعة يحتال وبالتالي يومياً  مرات ٣ الللوتاميد أخد يتم

 الالتزام يعتبرو  يومياًن واحد  مر  الجرعات بنظام للمرضى أكبر راحة يوفران اللذان والنيلوتاميد البيكالوتاميد

 من لرغما وعلى. ر يسي بشكل البروستات سرطان عليهم ي ثر الذين السن كبار لدى خاد بشكل مهماً 

 لللوتاميدا من كل استخدام تم حيث دراستنا؛ في يستخدم لم أنه الا النيلوتاميد مع الجيد  المرضى مطاوعة

 النيلوتاميد تكللة) يدالنيلوتام مع مقارنة بالتكللة الكبير اللرأ وبسبب جيد بشكل لتوافرهما البيكالوتاميد أو

 (125,126(. )البيكالوتاميد أو الللوتاميد من كل ضعف ١٠٠ حوالي

 

 للرأا هذا وكان المشار  العلال مجموعة في أفضل الورم من الخالية البقيا أن نستنتج سبأ مما

 هذا وكان المشار  العلال مجموعة في أفضل العلال بعد PSA تحسن أن أيضاً  ونستنتج احصا ياًن هام

 .احصا ياً  هاماً  اللرأ
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 الرابع فصلال

 المقارنة مع الدراسات العالمية

 في( ١٠)<Onozawa et al> دراسة د بع  الدراسات العالمية المشابهة لدراستنا مثليوج
 . بروستات سرطان مري  ١٣٧٧٤ على ٢٠١٨ عام اليابان في الدولية Chiba جامعة

 الضهي مجموعة: لمجموعتين العينة تقسيم تم. ٪٢١,٦ سنة ٨٠ فوأ المرضى نسبة كانت
 حصر ومجموعة مريضاًن ٥٣٩٥ وشملت( فقط واحد دواءب أو جراحي سواء) واحد علال باستخدام

 ٥ بعد ورم بدون المرضى نسبة كانت. مريضاً  ٨٣٧٩ وشملت المشار  العلال باستخدام الأندروجين
 . الوحيد العلال مجموعة في ٪٥٩,٦و المشار ن العلال مجموعة في ٪٦٥,٦: سنوات

 هام اللرأ هذا وكان المشار ن العلال مجموعة في أفضل الورم من الخالية المد  أن وجدت
 ملنلنانوغرام ٥٠٠ من أكبر PSA) الخطر عالية المجموعات عدا اللرعية المجموعات كل في احصا ياً 

T4ن N1ن M1بتصنيف الخطور  عالي ن J-CAPRA ) 
 

 ١٣٨٧ شملت. ١٩٩٨ عام أمريكا فيدراسة  (١١) <Eisenberger et al> وأجرى أيضاً 
 مجموعة: لمجموعتين العينة تقسيم تم. سنة ٧٠,٢٥ العمر متوسط انوك بروستاتن سرطان مري 
 مع الجراحة باستخدام الأندروجين حصر ومجموعة مريضاًن ٦٨٧  وشملت فقط الجراحة باستخدام الضهي

flutamide شهر ٢٠,٤:  سنوات ٥ ل متابعة بعد الورم من الخالية اللتر  متوسط. مري  ٧٠٠ وشملت 
 عند احصا ياً  هاماً  فرقاً  تجد لم. الوحيد العلال مجموعة في شهر ١٨,٦ مشار نال العلال مجموعة في

 المشار  العلال مجموعة في أفضل العلال بعد PSA تحسن أن ووجدت المجموعتينن بين البقيا مقارنة
 . احصا ياً  هاماً  اللرأ هذا وكان

 
 عام هولندا في الجامعي Nijniegen مشلى فيدراسة  (١٢) <Dijkman et al> كما أجرى

 الضهي مجموعة: لمجموعتين العينة تقسيم تم متقدمن بروستات سرطان مري  ٤٥٧ شملت. ١٩٩٧
 مع الجراحة باستخدام الأندروجين حصر ومجموعة مريضاًن ٢٣٢  وشملت فقط الجراحة باستخدام

nilutamide عةمجمو  في ٪٢٠: سنوات ٥ بعد ورم بدون المرضى نسبة كانت. مري  ٢٢٥ وشملت 
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 في أفضل الورم من الخالية المد  أن وجدت .الوحيد العلال مجموعة في ٪١٢و المشار ن العلال
 في أفضل العلال بعد PSA تحسن أن ووجدت احصا ياًن هام اللرأ هذا وكان المشار  العلال مجموعة
 . احصا ياً  هاماً  اللرأ هذا وكان المشار  العلال مجموعة

 
 منهجية مراجعة وهي ن٢٠٠٢ عام أمريكا في دراسة (١٣) <Samson et al>وأجرى كذل  

Systematic Review بروستات سرطان مري  ٦٨٧١ شملت. المشابهة العالمية للدراسات . 
 هذا وكان المشار  العلال مجموعة في أفضل سنوات ٥ بعد الورم من الخالية المد  أن وجدت

 نخلضيم للمرضى العلال مجموعتي مقارنة عند صا ياً اح هاماً  فرقاً  تجد لم بينما احصا ياًن هام اللرأ
 .الخطور 

 

 وجدت كما أكبرن لتحسن أدى المشار  العلال أن دراستنا وجدت العلال بعد PSA مستوى مقارنة عند
 ودراسة (١١) <Eisenberger et al> دراسة مع يتلأ ما وهو المجموعتينن بين احصا ياً  هاماً  فرقاً 

<Dijkman et al> (١٢)يدرس لم بينما ؛  <Onozawa et al>(١٠ )مستوى PSA العلال بعد. 

 

 هاماً  رقاً ف وجدت كما أكبرن بقيا لمعدل أدى المشار  العلال أن دراستنا وجدت ورم بدون البقيا مقارنة عند
 هاماً  فرقاً  وجدت لتيا (١٢) <Dijkman et al> دراسة مع يتلأ ما وهو المجموعتينن بين احصا ياً 
( ١٠)<Onozawa et al>  دراسة وجدت بينما المجموعتينن بين ورم بدون البقيا مقارنة عند احصا ياً 

 Samson et> دراسة ووجدت الخطور ن عاليي المرضى ماعدا المرضى مقارنة عند احصا ياً  هاماً  فرقاً 
al> (١٣)  ًدراسة تجد ولم فقطن الخطور  عاليي المرضى مقارنة عند احصا ياً  هاماً  فرقا 

<Eisenberger et al> (١١) ًالمجموعتين بين ورم بدون البقيا مقارنة عند احصا ياً  هاماً  فرقا. 

 

 ونوع تصنيلهنو  الورم حجم اختلاف في دراستنا مع الأخرى الدراسات نتا ج لمقارنة الر يسية العوا أ تتمثل
 وقيةموث على ت ثر كلها العوامل وهذه والأعراأ؛ المرافقةن والأمرا  العمرن ومتوسط الهرمونين العلال
 .بالحسبان أخذها وتتطلب المقارنة
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 نتائج الدراسات العالمية المشابهة( 6) الجدول

 Onozawa> دراستنا المقارنة
et al> (١٠)  

<Eisenberger 
et al>  (١١)  

<Dijkman 
et al> 

(١٢)  

<Samson 
et al>  (١٣)  

صفات 
 الدراسة

 اأمريك هولندا أمريكا اليابان سوريا المكان

 2002 1997 1998 2018 2023 الزمان

عدد  صفات العينة
 العينة

50 13774  1378 457 7871 

مقارنة 
الإنذار بين 
 المجموعتين

نسبة 
البقيا 

 دون ورم

فرأ 
 هام

في  فرأ هام
المرضى 
منخلضي 
 الخطور 

في  فرأ هام فرأ هام فرأ غير هام
المرضى 
عالييي 
 الخطور 

تحسن 
PSA 
بعد 

 الجراحة

فرأ 
 هام

 - فرأ هام فرأ هام -
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 الخامس فصلال

 والتوصيات الاستنتاجات
 

 الاستنتاجات:
 احصا ياًن هام اللرأ هذا وكان المشار  العلال مجموعة في أفضل الورم من الخالية المد  أن وجدنا
 لعلالا مجموعة في أفضلبعد العلال التيستوستيرون وتحسن  العلال بعد PSA تحسن أن أيضاً  ووجدنا

 .احصا ياً  هاماً  اللرأ هذا وكان المشار 

 

 التوصيات:
 :من واقع النتا ج التي خلصت اليها دراستنا ننص  با تي

  تطبيأ العلال الهرموني المشار  عند مرضى سرطان البروستات المتقدم المنتشر للعظم الذين
 يستطب لديهم العلال الهرموني 

 رأكب عينة تشمل المراكز متعدد  دراسة اجراء 
 أطول للتر  المرضى متابعة 
 الهرموني للعلال المختللة الأنواع بين مقارنة دراسة اجراء 
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 مستنيرة على المشاركة بالبحث الذي عنوانهالموافقة ال

تأثير الحصار الاندروجيني المشترك بتطبيق الاخصاء الجراحي ومضادات 
 دراسة مقارنة –الاندروجين عند مرضى سرطان البروستات المتقدم 

ة كلّيّ ي ف البوليةالجراحة دراسااااات العليا )ماجسااااتير( في اختصاااااد  معتصاااام مصااااطلى الحمشأنا الطبيب 
 اسة فعالية علال سرطان البروستاتدر جامعة دمشأن أنلذ هذا البحث الذي يهدف الى  –البشري  الطب

وا مشافي راجع الذينلمرضى ا تجميع كافة المعلومات عن البحث اجراء الاستقصاءات التالية: ويتضمن هذا
 ل مري .كسيتم ترتيب المعلومات ضمن استبيان خاد لو البروستات سرطان بوالمصابين جامعة دمشأ 

الاشترا  في بحثنا هذا يعني تزويدنا بالمعلومات المتعلقة بمرضكم لملء استبيان  موافقتكم علىان   
أ كد أن هذه  وأودّ أنخاد بالبحثن علماً بأن هذه المعلومات ضرورية لمتابعة حالتكم الصحيةن 
ون  دمشاركين )اعطا هم أرقام المعلومات ستبقى سرية ولا يمكن لأحد الاطلاع عليهان كما سيتم ترميز ال

اعطاء أي دواء  عدمستقصاء غير ضروري لحالة المري  و كذل  أتعهد بعدم اجراء أي او  نأسماء( ذكر
 تجريبي أو أي تداخل دوا ي أو استقصا ي من شأنه أن ي ذي المري  بقصد أو بطير قصد.

ية تعويضاااااات أو أي كما أود أن أشاااااير الى أن المشاااااار  )المري  ل الشااااااهد( لن يحصااااال على أ
ليه فإن عاللازمة. و من العناية الطبية  وسينال حقهمقابل مادين كما أن رف  المشاركة ليس له أية تبعات 

المشاركة ليست الزامية ول  الحرية الكاملة في اختيار المشاركة من عدمها ول  حأ الانسحاب متى ش تن 
 .ه الاستمار فمن يرغب المشاركة فليسجل اسمه مع التوقيع أسلل هذ

 

 :والفوائدالمخاطر 

 لا توجد أي مخاطر لللحود المجرا  لدى المرضى المشاركين في البحث. -
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 .البروستاتسرطان فعالية علال معرفة هي اللوا د  -
 

  :الموافقة على المشاركة

أدر  و  نعلى أن أكون مشااااااااركاً في هذا البحث وأوافأ طوعاً الموافقة المساااااااتنير   وأدركت محتوىلقد اطلعت 
في الانسااحاب في أيّ وقت  وأمل  الحأأنني أمل  فرصااة الاسااتلسااار عن أيّ أمر مع ضاارور  الإجابة كما 

 .وعليه أوقعيعرضني ذل  لأي ضرر  أنودون  أشاء 

 

 )         (     الرقم المتسلسل للمشارك

 ................................. التوقيع

 .     ل      ل       ل          التاريخ

 

 ملاحظة

لشااااالهية ا وأخذت موافقتهمتم شااااارح هدف البحث لهم  والكتابةنبالنسااااابة لتشاااااخاد الذين لا يجيدون القراء  
 عا لته.بحضور فرد من 

 

 . /      /                في /دمشق 

 09124687290   معتصم الحمشد. 

 Dr.MotasemAlhomesh@gmail.comالبريد الالكتروني 
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-Abstract- 

Objective: This study aims to find out the prognosis and optimal treatment for 

prostate cancer among Syrians. 

Materials and Methods: A retrospective cohort study conducted between 

April 2018 and April 2020, including 50 patients with prostate cancer.  The type 

of treatment, PSA level, testosterone level, and tumor-free survival rate were 

studied, and then the data were collected and statistically analyzed. 

Results: The mean pre-treatment PSA value in the surgical treatment group 

was 47.1 ng/ml, and in the combined treatment group was 49.3 ng/ml (P Value = 

0.23). The mean pre-treatment testosterone value in the surgical treatment group 

was 1317.2 ng/dl, and in the combined treatment group was 1339.7 ng/dl (P 

Value = 0.19). Digital rectal exam was normal in 26% of patients, bone pain was 

present in 26%, and diagnosis was made using transrectal ultrasound in 82%.  

Tumor-free survival rate in the surgical treatment group was 36%, and in the 

combined treatment group was 44% (P value = 0.03). The proportion of patients 

with a PSA of 4 ng/mL or less after 2 years in the surgical treatment group was 

64%, and in the combined treatment group was 72% (P value = 0.04). The 

proportion of patients with testosterone of 50 ng/dL or less after 2 years in the 

surgical treatment group was 76%, and in the combined treatment group was 

84%   (P value = 0.03) 

Conclusions: We found that the tumor-free survival rate was better in the 

combined treatment group and this difference was statistically significant. We 

also found that the PSA improvement after treatment and the testosterone 

improvement after treatment were better in the combined treatment group and 

this difference was statistically significant. 

Keywords: Prostate Cancer, Surgical Treatment, Combination Treatment, 

Prostate-Specific Antigen Level, Testosterone, Tumor-Free Survival Rate.  
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