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 الاستجابة النسيجية وفعالية الكاربوبلاتين 
 قبل العمل الجراحي في سرطان الثدي ثلاثي السمبي المبكر

                             
   *د. نادر عبدالله

 (2021/  1/  11. قُبِل لمنشر في 2021/  6/  26)تاريخ الإيداع 
 

  ممخّص 
 

بأن إضافة الكاربوبلاتين إلى مركبات الإنتراسكمين والتاكسين يحسن من  أظيرت العديد من الدراسات العالمية الحديثة
 .معدل الاستجابة النسيجية التامة في سرطان الثدي الثلاثي السمبي

تيدف ىذه الدراسة الراجعة إلى تقييم دور الكاربوبلاتين بإضافتو لمركبات التاكسين )دوسيتاكسيل , باكميتاكسيل( عند 
الثلاثي السمبي المبكر المعالجات كيميائيا قبل العمل الجراحي من حيث معدل الاستجابة  مريضات سرطان الثدي

 النسيجية .
 2016مريضة من المراجعات لمركز المعالجة الكيميائية والشعاعية في مشفى تشرين بين أذار  54شممت الدراسة 

(   -ER-,PRقبلات ىرمونية سمبية )لديين سرطان ثدي غير نقائمي ثلاثي سمبي )مست 2020حتى كانون الثاني 
سم و/أو ضخامات عقدية لمفية  2 ≤(( مع حجم ورم  - HER2سمبية ) 2ومستقبلات مضادات اليرمون الغشائي 

 من جرعات 4مع  ACجرعات  4مجسوسة سريريا . عولجت جميع المريضات كيميائيا قبل العمل الجراحي )
 تاكسيل اسبوعي أو كل ثلاثة أسابيع(.الكاربوبلاتين باضافتو ) دوسيتاكيل , باكمي
مريضة  24% , استجابة نسيجية غير تامة  عند 46.3مريضة بنسبة  25لوحظ معدل استجابة نسيجية تامة عند 

% لوحظت الاستجابة أفضل عند النساء بعد 9.3مريضات بنسبة  5, بينما حدث تفاقم الإصابة  عند %44.4 بنسبة 
 سم( وعقد لمفية سمبية مع فرق ىام إحصائيا. 5-2حجم ورم بين ) ,طان قنويالمواتي لديين سر  , سن اليأس

 18كانت أفضل المشاركات بين الكاربوبلاتين والباكميتاكسيل الإسبوعي  حيث حدثت الإستجابة النسيجية التامة عند 
كاربوبلاتين مريضات عند المشاركة بين ال 6التامة عند  الاستجابةبينما حدثت (  %72) 25من أصل  مريضة

. كانت أسوء المشاركات بين الكاربوبلاتين والباكميتاكسيل كل ثلاثة أسابيع حيث حدثت استجابة %(24)والدوسيتاكسيل 
 وبدون فرق ىام إحصائيا. %(4) نسيجية تامة عند مريضة واحدة

ات العلاجية اليامة لدى تعتبر إضافة الكاربوبلاتين لمركبات التاكسين وخاصة الباكميتاكسيل الإسبوعي من الخيار 
 .مريضات سرطان الثدي ثلاثي السمبي المبكر المرشحات لمعلاج الكيميائي قبل العلاج الجراحي

 
 , استجابة نسيجية.العلاج الكيميائي قبل العمل الجراحيسرطان الثدي ثلاثي السمبي, الكممات المفتاحية: 
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 ABSTRACT  
 

Several recent international studies showed that adding carboplatin to anthracyclines and 

taxanes improves the rate of complete pathological response in triple negative breast 

cancer This retrospective study aims to evaluate the role of carboplatin by adding it to 

taxanes (docetaxel, paclitaxel) in early triple-negative breast cancer patients treated with 

chemotherapy before surgery in terms of pathological response rate. 

The study included 54 patients who attended the Chemotherapy and Radiotherapy Center 

in Tishreen Hospital between March 2016 and January 2020 with non-metastatic triple 

negative breast cancer (hormone receptor negative (ER-,PR-) and anti-membrane receptor 

2 negative (HER2-)) with Tumor size ≥ 2 cm and/or clinically palpable lymph node 

enlargement. All patients were treated before surgery (4 doses of AC with 4 doses of 

carboplatin added to it (docetaxel/paclitaxel weekly or every three weeks). 

A complete pathological response rate was observed in 25 patients ( 46.3%), partial 

pathological response in 24 patients ( 44.4%), while a progression in 5 patients with a rate 

of 9.3%. The response was better in postmenopausal women who had ductal carcinoma, 

with tumor size between (2-5 cm) and negative lymph nodes with a statistically significant 

difference. 

The best combination was between carboplatin and weekly paclitaxel, where the complete 

pathological response occurred in 18 patients (72%), while the complete response occurred 

in 6 patients (24%) when carboplatin and docetaxel combined. The worst combination of 

carboplatin and paclitaxel every three weeks, with a complete pathological response in one 

patient  (4%) , without a statistically significant difference between the three protocols. 

The addition of carboplatin to taxanes, especially weekly paclitaxel, is an important 

treatment option in patients with early triple negative breast cancer who are candidates for 

neo adjuvant chemotherapy. 

 

Keywords: triple negative breast cancer, pathological response, neo adjuvant 

chemotherapy. 
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 مقدمة 
% من سرطانات الثدي ويتميز بنقص أو فقدان التعبير عن 20-15يشكل سرطان الثدي الثلاثي السمبي حوالي 

, ( HER2( ومستقبلات عوامل النمو الظيارية ) PRستقبلات البروجسترون )( وم ERمستقبلات الأستروجين )
عطائو نقائل حشوية )دماغية, كبدية(و  مع  يعتبر من الأنماط النسيجية سيئة الإنذار من حيث ميمو لمنكس المبكر وا 

 .[2, 1]معدل بقيا أقل 
بالعلاج  اً سرطان الثدي الثلاثي السمبي متبوع حاليا يعتبر العلاج الكيميائي قبل العمل الجراحي العلاج المثالي في

 .[4, 3]سم أو المترافقة بضخامة عقدية لمفية ابطية  2 ≤الجراحي في الأورام 
النسيجية  الاستجابةحيث يعتبر تقييم  ,[6, 5]لبقيا معدل الممعالجة الكيميائية عامل تنبؤي سريري ىام ل الاستجابةتعتبر 
النسيجية التامة مع إنذار جيد ومعدل بقيا  الاستجابةفيد في تحديد الإنذار بحيث تترافق يئي و بعد العلاج الكيميا اً روتيني
يعطي  .[8]النسيجية التامة حيث تترافق مع إنذار سيء ومعدل بقيا أقل الاستجابةبعكس حالة عدم  ,[7, 4] أفضل

 .[9] %45-35عدل استجابة بين العلاج التقميدي بمركبات الانتراسكمين والسيكموفوسفاميد مع التاكسين م
أدت إضافة أملاح البلاتين إلى العلاج الكيميائي قبل العمل الجراحي في سرطان الثدي الثلاثي السمبي إلى تحسن 

حيث أظير الكاربوبلاتين في العديد من الدراسات بإضافتو لمعلاج التقميدي  ,[10] الاستجابة النسيجية والنتائج السريرية
 .[12, 11]ضح ومعدل استجابة نسيجية تامة أفضل تحسن سريري وا

 
 أىمية البحث وأىدافو
 تيدف ىذه الدراسة إلى:

مريضات سرطان الثدي  لدىإضافتو لمركبات التاكسين )دوسيتاكسيل , باكميتاكسيل( عند تقييم دور الكاربوبلاتين  -
 .ث معدل الاستجابة النسيجيةا قبل العمل الجراحي من حيالثلاثي السمبي المبكر المعالجات كيميائيً 

 .تحديد المشاركة الأكثر فعالية بين الكاربوبلاتين ومركبات التاكسين -
 

 طرائق البحث ومواده
 عينة الدراسة -1

نقائمي من المراجعات لمركز المعالجة الكيميائية والشعاعية الشممت الدراسة مريضات سرطان الثدي ثلاثي السمبي غير 
 (عقد لمفية مجسوسة سريريا   – سم 2 ≤)حجم ورم   2020حتى كانون الثاني  2016 في مشفى تشرين بين أذار

 قبل العمل الجراحي.علاج كيميائي  والمواتي تمقين
 معايير الإدخال -2
a)  سرطان ثدي غير نقائمي ثلاثي سمبي 
b)   سم 2 ≤حجم ورم 
c)  ًعقد لمفية مجسوسة سريريا 
d) خاضع لمعلاج الكيميائي بالكامل قبل الجراحة 
e) ل جراحيا بعد نياية العلاج مستأص 
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f) دراسة نسيجية تامة بعد الجراحة 
 معايير الاستبعاد -3
a) سرطان ثدي نقائمي 
b) سرطان ثدي معالج جراحيا بالبداية 
c) سرطان ثدي ايجابي لممستقبلات اليرمونية أوHER2 
d) المريضات غير مكتملات المعمومات الخاصة بالدراسة 

مثية, النمط النسيجي ,حجم الورم , حالة العقد الممفية سريريا , عمر, الحالة الطالتم جمع بيانات المرضى من 
 البروتوكول العلاجي المستخدم وحالة الاستجابة لممعالجة من خلال مراجعة أضابير المريضات.

 المرضى والطرائق المستخدمة -4
علاج الكيميائي عمى بال قبل الجراحة ومعالجات II-IIIسرطان ثدي ثلاثي سمبي مرحمة  نجميع مريضات الدراسة لديي

+ سيكموفوسفاميد  mg/m260 أسابيع )دوكسوريبيسين  3-2كل  ACجرعات  4 النحو التالي: جميع المريضات تمقين
 mg/m2 600 ب( متبوعة : 

 جرعات كاربوبلاتين  4 المجموعة الأولى: تمقتAUC 5  باكميتاكسيل  بالمشاركة معmg/m2 80   اسبوعيا لمدة
 مريضة( 31) أسبوع 12
  جرعات كاربوبلاتين  4المجموعة الثانية: تمقتAUC 5  دوسيتاكسيل  معmg/m275 (14 .)مريضة 
  جرعات كاربوبلاتين  4المجموعة الثالثة: تمقتAUC 5 175 اكميتاكسيل مع ب mg/m2  9)ثلاثة أسابيع كل 

 مريضات(.
جراء و تام أو محافظ مع تجريف عقد لمفية إجراء العمل الجراحي باستئصال ثدي  بعد نياية تمقي العلاج الكيميائي تم ا 

تامة )تعرف بغياب تام لمورم  التي صنفت كالتالي: النسيجية الاستجابةلتقييم  لمثدي والعقد المستأصمة دراسة نسيجية
م عمى مستوى الثدي والعقد الممفية ( أو غير تامة )تعرف بوجود بقايا ورمية عمى مستوى الثدي أو العقد الممفية ( أو عد

 .حصول استجابة )تعرف بعدم حصول استجابة سريرية أو ظيور نقائل أثناء أو بنياية المعالجة(
 البرنامج الإحصائي: -5

-Chiاختبار  –القوانين المستخدمة: الإحصاءات الوصفية  - SPSS V. 26البرنامج الاحصائي المستخدم ىو 
Square Tests  

 النتائج والمناقشة
 ئص السريرية لمريضات الدراسة:يمخص الجدول التالي الخصا

 (: الخصائص السريرية لمريضات الدراسة.1الجدول رقم )
 54العدد الكمي  الخصائص

 (74-29سنة ) 55.35 متوسط العمر )سنة(
 الحالة الطمثية
 قيد الطمث
 انقطاع طمث

 
14 (25.6)% 
40 (74.1)% 

  حجم الورم
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T2 (2-5)سم 
T3 >(5)سم 

T4 

 %(33.3مريضة ) 18
 %(50ريضة )م 27

 %(16.7مريضات ) 9
 حالة العقد الممفية )سريريا(

 إيجابي
 سمبي

 
 %(38.9مريضة ) 21
 %(61.1مريضة ) 33

 
 النمط النسيجي

IDC 
ILG 

 
 %(77.8مريضة ) 42
 %(22.2مريضات ) 12

 البروتوكول العلاجي
Crbo+Taxol W 

Crbo+TXT 
Crbo+Taxol 3W 

 
 %(57.4مريضة ) 31
 %(25.9مريضة ) 14
 %(16.7مريضة ) 9

 :الاستجابة والحالة الطمثيةدراسة العلاقة بين  .1
لدراسة علاقة الارتباط بين الاستجابة والحالة الطمثية قمنا باختبار علاقة الارتباط باستخدام اختبار كاي مربع, يبين 

 :قيمة الاختباروكذلك الجدول التالي الإحصاء الوصفي لكلا المتغيرين 
 .الاستجابة والحالة الطمثيةلاقة بين (: الع2الجدول رقم )

 Cross tabulation الحالة الطمثية * الاستجابة
 الاستجابة 

Total 
PCR RCB PD 

 14 0 7 7 نعم الحالة الطمثية

 40 5 17 18 لا

Total 25 24 5 54 

Chi-Square Tests Value: 1.937
a

 Asymptotic Significance (2-sided) : 0.380 

وبالتالي يوجد ارتباط بين المتغيرين  0.05وىذه القيمة أكبر من  0.380بمستوى دلالة  1.937يمة الاختبار بمغت ق
 .أي ان الاستجابة تتعمق بالحالة الطمثية

 :الاستجابة والنمط النسيجيدراسة العلاقة بين  .2
باط باستخدام اختبار كاي مربع, يبين لدراسة علاقة الارتباط بين الاستجابة والنمط النسيجي قمنا باختبار علاقة الارت

 :قيمة الاختباروكذلك الجدول التالي الإحصاء الوصفي لكلا المتغيرين 
 والنمط النسيجي.الاستجابة (: العلاقة بين 3الجدول رقم )

 Crosstabulation  النمط النسيجي * الاستجابة
 Total الاستجابة 

PCR RCB PD 

 النمط النسيجي
IDC 20 17 5 42 
ILC 5 7 0 12 

Chi-Square Tests Value: 2.170
a

 Asymptotic Significance (2-sided) : 0. 338 
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وبالتالي يوجد ارتباط بين المتغيرين  0.05وىذه القيمة أكبر من  3380.بمستوى دلالة  2.170بمغت قيمة الاختبار 
 أي ان الاستجابة تتعمق بالنمط النسيجي 

 :ستجابة وحجم الورمالادراسة العلاقة بين  .3
لدراسة علاقة الارتباط بين الاستجابة وحجم الورم قمنا باختبار علاقة الارتباط باستخدام اختبار كاي مربع, يبين 

 :قيمة الاختباروكذلك الجدول التالي الإحصاء الوصفي لكلا المتغيرين 
 وحجم الورم. الاستجابة(: العلاقة بين 4الجدول رقم )

 Crosstabulation  ستجابةحجم الورم * الا
 Total الاستجابة 

PCR RCB PD 

 T2 9 7 2 18 حجم الورم
T3 13 11 3 27 

T4 3 6 0 9 

Total 25 24 5 54 

Chi-Square Tests Value: 2.608
a
 Asymptotic Significance (2-sided) : 2.303 

وبالتالي يوجد ارتباط بين المتغيرين  0.05أكبر من  وىذه القيمة 0.625بمستوى دلالة  2.608بمغت قيمة الاختبار 
 .أي ان الاستجابة تتعمق بحجم الورم

 :الاستجابة والعقد الممفيةدراسة العلاقة بين  .4
حالة العقد الممفية قمنا باختبار علاقة الارتباط باستخدام اختبار كاي مربع, يبين و لدراسة علاقة الارتباط بين الاستجابة 

 :قيمة الاختباروكذلك الإحصاء الوصفي لكلا المتغيرين الجدول التالي 
 (: العلاقة بين الاستجابة وحالة العقد الممفية.5الجدول رقم )

 Crosstabulation  العقد الممفية * الاستجابة
 Total الاستجابة 

PCR RCB PD 

 33 3 15 15 سمبي العقد الممفية

 21 2 9 10 إيجابي

Total 25 24 5 54 

Chi-Square Tests Value: .0352
a
 Asymptotic Significance (2-sided) : 0.983 

 
وبالتالي يوجد ارتباط بين المتغيرين  0.05وىذه القيمة أكبر من  0.983بمستوى دلالة  0350.بمغت قيمة الاختبار 

 أفضل عندما تكون العقد سمبية. أي ان الاستجابة تتعمق بحالة العقد الممفية حيث تكون
 :الاستجابة والبروتوكول العلاجيدراسة العلاقة بين  .5

لدراسة علاقة الارتباط بين الاستجابة والبروتوكول العلاجي قمنا باختبار علاقة الارتباط باستخدام اختبار كاي مربع, 
 :رقيمة الاختباوكذلك يبين الجدول التالي الإحصاء الوصفي لكلا المتغيرين 
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 (: العلاقة بين الاستجابة وابروتوكول العلاجي.6الجدول رقم )
 Crosstabulation  العلاجي * الاستجابة البروتوكول

 Total الاستجابة 

PCR RCB PD 

 البروتوكول
 العلاجي

Crbo + Taxol W 18 13 0 31 

Crbo + TXT 6 6 2 14 

Crbo+taxol 3 W 1 5 3 9 

Total 25 24 5 54 

Chi-Square Tests Value: 12.557
a
 Asymptotic Significance (2-sided) : 2.223 

وبالتالي لا يوجد ارتباط بين  0.05وىذه القيمة أصغر من  0.014بمستوى دلالة   12.557بمغت قيمة الاختبار 
 المتغيرين وبالتالي لا يؤثر البروتوكول العلاجي عمى نمط الاستجابة.

 
 المناقشة 

عطاء نقائل يعتبر  سرطان الثدي الثلاثي السمبي من الأنماط النسيجية سيئة الإنذار إذ يترافق بخطورة عالية لمنكس وا 
ومع تطور مفيوم المعالجة الكيميائية قبل العمل الجراحي وحيث أظيرت العديد من . لمبعد مع معدل بقيا عام أقل

دل نكس عالي في حال عدم حدوث استجابة تامة لممعالجة الدراسات بأن النمط النسيجي ثلاثي السمبي يترافق مع مع
الأنماط الأخرى. من ىنا ظيرت أىمية البحث عن إضافات دوائية أخرى الكيميائية التقميدية )بقايا ورمية( بالمقارنة مع 

ربوبلاتين في ىذا النمط النسيجي لتحسين الإنذار. أظيرت العديد من الدراسات أن إضافة املاح البلاتين وخاصة الكا
لمركبات التاكسين زاد من معدل الاستجابة التامة ولكن تبقى الفائدة عمى المدى الطويل غير واضحة وتختمف حسب 
المجتمعات. كما أظيرت العديد من الدراسات تناغم وانسجام مع زيادة الفعالية المضادة لمورم عند المشاركة بين أملاح 

 .]13,14[لنقائمي الثلاثي السمبي البلاتين والتاكسين في سرطان الثدي ا
%( بإضافة الكاربوبلاتين لمركبات التاكسين مقارنة 46.3مريضة ) 25أظيرت دراستنا نسبة استجابة نسيجية تامة عند 

 % 44.4مريضة وبنسبة  24, بينما حدثت استجابة نسيجية جزئية عند ]8,6[% 35مع العلاج التقميدي حوالي 
 لسرير الورمي أو بقايا ورمية عمى مستوى العقد الممفية ( بينما تفاقمت الإصابة )بقايا ورمية عمى مستوى ا

 % )ظيور نقائل لمبعد(.9.3مريضات بنسبة  5عند 
لوحظ معدل الاستجابة أكثر عند النساء قمنا بدراسة الاستجابة حسب العديد من المتغيرات . منيا الحالة الطمثية, حيث 

وىذا الفرق ىام من  0,05وىذه القيمة أكبر من  0,380بمستوى دلالة  1,937ختباروبمغت قيمة الإ بعد سن اليأس
الناحية الإحصائية حسب اختبار كاي مربع, وقد يفسر ذلك بالاكتشاف المبكر ونسبة العقد الممفية السمبية بالمقارنة مع 

 النساء قبل سن اليأس.
نسيجي القنوي بالمقارنة مع الفصيصي وبمغت قيمة كذلك لوحظت الاستجابة الأفضل عند المريضات مع النمط ال

وبالتالي الفرق ىام من الناحية الإحصائية. يفسر  0.05وىذه القيمة أكبر من  0.338بمستوى دلالة  2.170الاختبار 
 ذلك بأن النمط النسيجي القنوي أكثر حساسية لممعالجة الكيميائية حسب معظم الدراسات من النمط الفصيصي.

 5يتعمق بحجم الورم والعقد الممفية, فقد لوحظت الاستجابة النسيجية التامة عند المريضات بحجم ورم أكبر من أما فيما 
وىذا  0.05وىذه القيمة أكبر من  0.625بمستوى دلالة  2.608سم وبعقد لمفية سمبية حيث بمغت قيمة الاختبار 
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وىذه القيمة أكبر  0.983بمستوى دلالة  0.035ختبار الفرق ىام إحصائيا فيما يخص حجم الورم, بينما بمغت قيمة الا
 يمكن تفسير ذلك بأن الحجم الورمي يكون أقل في حالة العقد الممفية السمبية. 0.05من 

بمستوى دلالة  12.557أخيرا تم دراسة معدل الاستجابة حسب البروتوكول العلاجي. حيث بمغت قيمة الاختبار 
 18وبالتالي ىذا الفرق غير ىام إحصائيا رغم حدوث الاستجابة التامة عند  0.05وىذه القيمة أصغر من  0.014

مريضة تمقت بروتوكول كاربوبلاتين مع باكميتاكسيل اسبوعي ويفسر ذلك بقمة عدد المرضى  25مريضة من أصل 
 المعالجين بالبروتوكولات الأخرى.

 
 الاستنتاجات والتوصيات

 الاستنتاجات 
دراسات السريرية اليامة حيث أظيرت أن إضافة الكاربوبلاتين لمركبات التاكسين وخاصة تعتبر ىذه الدراسة من ال

الباكميتاكسيل الإسبوعي يزيد من معدل الإستجابة النسيجية التامة وخاصة عند المريضات بعد سن اليأس مع نمط 
 سم وعقد لمفية سمبية.5نسيجي قنوي وحجم ورم أكبر من 

 التوصيات
 ين إلى الباكميتاكسيل وخاصة الأسبوعي عند مريضات سرطان الثدي المبكر الثلاثي السمبي مع إضافة الكاربوبلات

 سم أو بوجود عقد لمفية مجسوسة سريريا.2حجم ورم أكبر من 
 .متابعة الدراسة ودراسة العلاقة بين الاستجابة النسيجية ومعدل البقيا بدون نكس ومعدل البقيا العام 
 جابة النسيجية ووجود طفرة دراسة العلاقة بين الاستBRACA1,BRACA 2 . 
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