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11/2/93:، پذیرش مقاله20/12/92: دریافت مقاله
 در سراسـر دنیـا   چهارمین سرطان شـایع است که گوارش دستگاه بدخیم ترین و شایعترین سرطان  هاي کولورکتال   سرطان:مقدمه

اي اثـر   در این پژوهش برآنیم تا با انجـام مطالعـه مداخلـه           . انتخاب نوع روش درمانی براساس مرحله بندي بیماري انجام می شود           .می باشد 
IIیماري را در مبتلایان به کانسر مرحلـه         ساله عاري از ب    3شیمی درمانی کمکی را در میزان عود موضعی، متاستاز دوردست و نیز طول عمر               

.کولورکتال  بررسی کنیم
   مرحلهکولورکتالکانسرهايبهمبتلافرد   40مطالعهایندر: هامواد و روشIIازشـدند کـه پـس     مطالعـه وارد1380-86سالاز

مـارکر، تومـور ازاسـتفاده بـا مـاه 3هـر وشـد براي آنها انجام   FOLFOX4درمانیرژیمطبقادجوانتدرمانیشیمی،جراحیانجام
شـیمی ازپـس سـوم سـال پایاندرنهایتاً. ندگردیدبررسیمتاستازوموضعیعودنظرازکولونوسکوپینیزواسکنتیسیوسونوگرافی

.شدبررسیبیمارانبقايومتاستازموضعی،عودمیزاندرمانی
عودنفر2پیگیري،سال3ازپس. بودندزنمابقیومردنفر23کهقرارگرفتندمطالعهردموبیمار40در  این پژوهش :هایافته

متاستازنهوشدندموضعیعوددچارنهپیگیريسال3ازپسمطالعهموردافرادازنفر31. داشتنددوردستمتاستازنفر7، موضعی
. بود% 5/77بیماريازعاريساله3عمرطولدیگرعبارتبه،داشتنددوردست
   درمرحلهکمکیدرمانیشیمیمطالعهایندر: گیريبحث و نتیجهIIسـاله 3بیمـاري ازبقا عاري وکلیبقاباعثکانسرکولورکتال
.استشدهتوجهیقابل
مرحلهکمکی،درمانیشیمی: هاي کلیديواژهIIيبیمارازعاريبقاکلی،بقاکولورکتال،کانسر.
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دمهمق
ترین بـدخیمی دسـتگاه گـوارش       هاي کولورکتال شایع  سرطان

ــی باشــد   ) 1( ــا م ــارمین ســرطان شــایع در سراســر دنی ). 2(و چه
NCCN1   در ایـالات متحـده      2009در سال      اعلام کرده است که ،

مـورد جدیـد کانـسر کولـون و نزدیـک بـه         106100مریکا حـدود    آ
ن سـال نزدیـک بـه    مورد کانسر رکتوم بروز کرده و در همـا    40870
آمـار مـشابه    ). 3(مورد مرگ ناشی از این سرطانها ثبت شد          49920

.موجود براي ایران در دسترس نمی باشد
میزان مرگ و میر ناشی از کانسرهاي صرف نظر از آمار موجود،

کولورکتال در طی سه دهه گذشته کاهش داشته که این نیز احتمالاً           
اسب و به کار بـردن روشـهاي        غربالگري من  ،بدلیل تشخیص سریعتر  

با توجه به غیراختصاصی بودن اغلب علائم ). 3(درمانی بهتر می باشد
شکم، تغییر اجابت مزاج، ملنا، هماتوشزي، خستگی       بالینی نظیر درد  

و آنمی غیرقابل توجیه، امروزه براي کاهش مورتالیتی و موربیدیتی از           
ي دبـل کنتراسـت،     روشهاي غربالگري مثل کولونوسکوپی، باریم انما     

سیگموئیدوسکوپی، آزمایش خون مخفی در مدفوع و کولونوسـکوپی         
مجازي استفاده می شود که البته بهتـرین آنهـا و اسـتاندارد طلایـی           

).4(کولونوسکوپی می باشد
انتخاب نوع روش درمانی براساس مرحله بندي بیماري انجـام           

. باشـد  جراحی اساس درمان قطعی در مراحل اولیـه مـی         و   می شود 
در کانـسرهاي   (رادیـوتراپی    امروزه از درمانهاي شیمی درمانی و بعضاً      

به صورت نئوادجوانت و نیـز ادجوانـت در مراحـل خاصـی از            ) رکتوم
در خصوص نوع رژیم درمـانی و داروهـاي         . بیماري استفاده می شود   

تحقیقـات  ) ادجوانتادجوانت یا نئو(ن استفاده از آن مصرفی و نیز زما  
).5(مرکز جراحی سرطان انجام شده است مختلفی در

ــه دوم     ــی در مرحل ــاي کمک ــز درمانه ــث برانگی ــوارد بح از م
چه که انجمن سرطان ایـالات متحـده        آن. سرطانهاي کولورکتال است  

تحت نظر گرفتن   :مریکا پیشنهاد کرده یکی از این سه انتخاب است        آ

انی ادجوانت بیماران به ویژه در افراد با ریسک پایین، انجام شیمی درم
ــالینی روي بــه ویــژه در افــراد بــا ریــسک بــالا، ان  جــام کارآزمــایی ب

).7،6(هاي درمانی جدید پروتکل
اي اثر شـیمی    در این پژوهش برآنیم تا با انجام مطالعه مداخله        

درمانی کمکی را در میزان عود موضعی، متاستاز دوردست و نیز طول 
IIیـان بـه کانـسر مرحلـه     ساله عـاري از بیمـاري را در مبتلا       3عمر  

١.کولورکتال  بررسی کنیم

هامواد و روش
این مطالعه از نوع شبه تجربی بوده است و با توجـه بـه اینکـه                  
تیم پژوهشگر به صورت آگاهانه و البته با رضـایت بیمـار بـه درمـان                

در این  . می باشداي از نوع مداخلهمطالعه پرداخته،کمکی در بیماران 
کانسر کولورکتـال کـه تحـت عمـل          IIه بیماران مرحله    کلیپژوهش  
مـورد   1386تا     1380طی سالهاي   شیمی درمانی کمکی   و جراحی

بر اسـاس    انتخاب شدند که  از این افراد آنهایی     .مطالعه  قرار  گرفتند    
IIدر مرحلـه    ) پاتولوژیـک (جراحی  عمل  مرحله بندي قبل و پس از       

از نظـر  جنـسیتی،   عود موضـعی  اعم  از متغیرهاي مورد نظر    . بودند
کولون ،  سکومکولون راست و  (محل وقوع کانسر     از نظر عود موضعی   

عود موضعی به تفکیک وقوع ،)سیگموئیدورکتوم،توتال کولون،چپ
متاسـتاز   ،متاسـتاز دوردسـت بـر حـسب جـنس          ،متاستاز دوردست 

از قبـل    اي کـه   در پرسـشنامه  ،رمحل وقـوع کانـس    از نظر   دوردست  
سپس شیمی درمانی کمکی طبق رژیم . وارد شدند،بودشدهطراحی
انجام شد  ) ، لکوورین، اکسالی پلاتین   FOLFOX4)5-FUدرمانی  

هر (مارکر، سونوگرافی و سی تی اسکن ماه با استفاده از تومور 3و هر 
سال  3سال اول پس از جراحی و سپس        (و نیز کولونوسکوپی    ) ماه 6

در پایـان  نهایتـاً .ندستاز بررسی گردیداز نظر عود موضعی و متا  ) بعد
میزان عود موضعی، متاستاز و بقاي       سال سوم پس از شیمی درمانی     

.بیماران بررسی شد

1. National  Comprehensive Cancer Network
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طلاعـــات لازم از پرونـــده هـــاي بیمـــاران اســـتخراج و در ا
.پرسشنامه اي که به ایـن منظـور طراحـی شـده بـود، وارد گردیـد                 

نـسخه  spssافزار آمـاري    رد نرم اطلاعات آماري مربوط به متغیرها وا     
در مستقل و کاي اسـکوئر       Tهاي آماري   شده و با توجه به تست      16

هاي کمی و کیفی با آمار مطالعات مشابه موجود در متون مرجع یافته
.مقایسه گردید

از کلیه بیماران پس از توضیحات کامل در مورد انجام تحقیق،           
رضایت نامه کتبـی اخـذ      هاي درمان عوارض،    عوارض احتمالی، روش  

بیمار مجاز بود تا در صورت عدم رضایت بـه ادامـه همکـاري در          . شد
اطلاعات مربوط بـه    . طرح در هر مرحله از پژوهش از آن خارج گردد         

در صورت بروز هر نوع عارضـه احتمـالی         و   کاملاً محرمانه  بود   بیمار  
.آمادگی کامل جهت درمان آنها توسط گروه پژوهش وجود  داشت

هایافته
40از  .بـود  64/1297/52متوسط سن افراد مورد مطالعه      

از نظـر عـود     .نفـر زن بودنـد     17نفـر مـرد و       23بیمار مورد مطالعه    
نفـر عـود     2نفـر بـدون عـود و         38سال پیگیـري     3موضعی پس از    
فراوانی عود موضعی به تفکیک جنس صورت        ضمناً. موضعی داشتند 

تفاوت آماري معنـی داري را از نظـر        آماري کاي دو    ه آزمون   گرفت ک 
بـاط  در ارت. ارتباط عود موضعی و جنس افراد مورد مطالعه نشان نداد      

آزمون آمـاري کـاي دو تفـاوت         نیز عود موضعی با محل وقوع کانسر     
.آماري معنی داري را نشان نداد

نفـر  33نفر بیمار مورد مطالعـه       40سال پیگیري، از     3پس از   
بـه  . نفر دچار متاستاز دوردسـت شـدند       7بدون متاستاز دوردست و     

از افراد مورد مطالعـه داراي متاسـتاز دوردسـت          % 5/17عبارت دیگر   
ین مقــادیر فــوق، تفــاوت آمــاري آزمــون آمــاري کــاي دو بــ.بودنــد
نفر 2نفر بیمار مورد مطالعه تنها 40از ضمناً. داري را نشان ندادمعنی

افـراد مـورد    % 5ضعی شدند و این بدین معنی است که         دچار عود مو  
.ندمطالعه عود موضعی داشت

سال پیگیري نه 3نفر از افراد مورد مطالعه پس از 31همچنین 
دچار عود موضعی شدند و نه متاستاز دوردست داشـتند، بـه عبـارت     

لازم بـه ذکـر   .دوب ـ% 5/77ساله عاري از بیمـاري  3دیگر طول عمر   
از . سال پیگیري زنده بودنـد     3راد مورد مطالعه بعد از      اف% 100است  

نظر وقوع متاستاز به تفکیک محل وقوع کانسر یافته ها به شرح زیـر              
.)1جدول(است 

فراوانی متاستاز دوردست بر حسب محل وقوع کانسر.1جدول 

جمع کلنداردداردمحلمتاستاز
268کولون راست وسکوم

145لون چپکو
123توتال کولون

31215رکتوم
099سیگموئید
73340جمع کل

آزمون هاي آماري از نظر محل وقوع کانسر بـین گروهـی کـه              
تفـاوت  دچار متاستاز دوردست شدند و گروهی که متاستاز نداشتند،        

.معنی داري نشان نداند

گیريبحث و نتیجه
کانسر IIي که مبتلا به مرحله این مطالعه فقط افرادنتایج 

کورکتال بودند و تحت شیمی درمانی کمکی قرار گرفتند، بررسی 
از نظر وقوع متاستاز دوردست و عود موضعی به تفکیک سن . شده اند

به عبارت دیگر سن و . و جنس تفاوت آماري معنی داري یافت نشد
IIهمرحلجنس هیچ اثري در مورد نتیجه شیمی درمانی ادجوانت در

درخصوص متاستاز دوردست و یا عود موضعی ،رکتاللوکانسر کو
البته در مطالعات دیگري که درخصوص پیگیري طول عمر . ندارد

کانسرهاي کولورکتال انجام شده امروزه از مقیاس هاي دیگري مثل
ر این مقیاس ها سن استفاده می شود که دکارلسون و الیکسهاوزر

). 8(ثر بوده استؤم
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با توجه به تعداد کم بیماران مورد مطالعه در خصوص البته
یافته هاي فوق نمی توان به طور قطع قضاوت کرد که سن و 

متاستاز دوردست و نیز بقاي ، ثیري در عود موضعیتأجنس 
. ندارندبیماران دارند یا 

بیماران در مطالعه اي که هرموسیلو و همکاران انجام دادند 
کمکی در سرطان  ي شیمی درمانیمسن واجد شرایط تلقی برا

تغییرات قابل توجهی در وضعیت زندگی تجربه ، لورکتالوک
).9(کنندنمی

از نظر محل وقوع کانسر در افراد مورد مطالعه نیز آزمونهاي 
آماري تفاوتی را در اثر شیمی درمانی در جلوگیري از عود موضعی و 

نشان نداده متاستاز دوردست در محل هاي مختلف وقوع کانسر
ثیر أه محل تومور در پیش آگهی بیمار تبه نظر نمی آید ک. است

بسزایی داشته باشد، هرچند براي قضاوت دقیق تر در این رابطه نیاز 
اگرچه .می باشدIIبه حجم نمونه بیشتر و نیز کارآزمایی بالینی فاز 

آزمون هاي آماري در مورد رابطه متاستاز دوردست و عود موضعی 
ت آماري معنی داري را نشان ندادند، اما به نظر می رسد افرادي تفاو

هرچند . که متاستاز دوردست نداشته اند، عود موضعی نیز نداشته اند
با توجه به تعداد کم نمونه نمی توان در این خصوص نیز قضاوت 

.قطعی کرد و انجام مطالعه با حجم نمونه بیشتر را می طلبد
له عاري از بیماري در افراد مورد مطالعه  سا3بقا در این مطالعه 

سال پیگیري 3افراد مورد مطالعه پس از % 100بود و ضمناً% 5/77
اگرچه در منابع مختلف طول عمر متفاوتی براي مرحله .  زنده ماندند

II در کره بطور متوسط ) . 10(ذکر شده است درصد55-80بین
ساله 5میزان طول عمر % 87و در استرالیا % 87، در آمریکا % 75

در این رابطه  به دو نکته باید توجه داشت که ). 11-13(بوده است 
این میزان طول عمر عاري از بیماري نمی باشد و دیگر اینکه اولاً

در حالی که در . سال بوده است5متوسط زمان پیگیري حدود 
.ساله عاري از بیماري بررسی شده است3مطالعه ما میزان طول عمر 

پس از IIساله بیماران مرحله 5جانسون طول عمر در مطالعه
١).14(بوده است% 70-80جراحی بدون انجام شیمی درمانی 

کارآزمایی بالینی محاسن 4با انجام NSABBP1انجمن
نسبی شیمی درمانی کمکی در افزایش طول عمر کلی و بقا عاري از 

ي کولورکتال نشان دادکانسرهاIIIو IIبیماري در هر دو مرحله 
)15.(

3341این یافته ها با متاآنالیزي که در مایوکلینیک بر روي 
بدست آمده بود، با و بدون متاستاز به گره هاي لنفاوي بیمار 

).16(همخوانی داشت 
انجمن سرطان ژاپن تاثیر مثبت فلوروپیریمیدین خوراکی در 

و IIو Iسه مرحله بهبود طول عمر کلی و بقا عاري از بیماري در هر
III 17(کانسرهاي کولورکتال نشان داد.(

بیمار 3238از مجموع گري و  همکاران گزارشی از مطالعه در
FU-5ثیر مثبت درمان أکشور دنیا ، ت17مرکز در 150از IIمرحله 

درصد، بهبود طول عمر کلی و بقا 5تا 1در کاهش عود موضعی از 
).18(است عاري از بیماري نشان داده 

مریکا با بررسی منابعی که در زمینه آانجمن کلینیکال انکولوژي 
وجود دارد نشان داد که اگرچه IIدرمان ادجوانت در بیماران مرحله 

بقاي عاري از بیماري با درمان ادجوانت بهتر می شود اما بهبودي 
قابل توجهی در طول عمر کلی این بیماران وجود ندارد و محققین 

براي بیمارانی باید درمانهاي کمکی را کهپیشنهاد می کننداین طرح
).19(که به درستی انتخاب شده باشند انجام داد 

خصوص درMOSAICدر مطالعاتی که تحت عنوان 
تزریقی با رژیم FU-5کارآزمایی بالینی مقایسه رژیم دارویی کمکی 

نشان داد که FU +Oxaliplatine(FOLFOX4)-5دارویی 
بیماري که رژیم درمانی 1100ساله عاري از بیماري در 3بقا 

FOLFOX 5(انجام شده بود، بهبودي قابل ملاحظه اي یافت.(

1. National Surgical Adjuvant Breast and Bowel Project
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در مطالعه اي  که  ماکاتا  و همکاران  انجام  دادند  در خصوص  
درمان  کمکی کولورکتال  در  مرحله  دوم  و  سوم، اظهار داشتند 

CD-DST ،مان شیمی درمانی ادجوانت براي پیش بینی پاسخ در
سرطان روده دوم و سوم حلامردر در بیماران FU-5بر اساس 

).20(مفید  به نظر می رسد بزرگ
مل اینکه در این پژوهش تعداد افراد مورد مطالعه تأنکته قابل 

نفر بوده است و از طرف دیگر با توجه به اینکه گروه بدون 40حدود 
ته است نمی توان بطور قطع در داشدرمان کمکی در مطالعه وجود ن

خصوص اثر کموتراپی ادجوانت در بروز متاستاز مطالعه دراین
ساله عاري از بیماري اظهارنظر 5دوردست، عود موضعی و طول عمر 

می باشد و IIنتایج مطالعه ما یک کارآزمایی بالینی فاز در کل.نمود

ه نیاز به مطالعات مشابه با حجم نمونه بیشتر و متاآنالیز با در این رابط
.موارد بدون کموتراپی دارد

تشکر و قدردانی
تحقیقات بالینی بدینوسیله از تمامی همکاران و واحد 

که در انجام این  خانم الهام شیخی بیمارستان  شهداي عشایر به ویژه
.طرح  ما را  یاري رساندند کمال تشکر را داریم
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